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APRESENTACAO

A formacdo dos (as) profissionais da Saude, em nivel de Graduacgéao, esta
amparada pela Lei n° 9.394/1996, Lei de Diretrizes e Bases, que fundamenta a
Educacédo Superior no Brasil, e nas Politicas de Saude vigentes.

As diretrizes nacionais curriculares para os cursos de Farmacia — resolugéao
CNE/CES 2, de 19 de fevereiro de 2002 — alinham a formacédo de um profissional
farmacéutico capacitado para o exercicio das atividades referentes ao medicamento
e produtos farmacéuticos, as andlises clinicas e toxicoldégicas e ao controle,
producéo e andlise de alimentos. O perfil formativo é generalista, humanista, voltado
para as necessidades da sociedade e para a atencédo integral a saude, capaz de
inserir-se em acdes de prevencao, promocao, diagnostico e tratamento, atuando em
equipes multidisciplinares, de forma inter e transdisciplinar.

Em um cenério em que a sociedade evoca a presenca de profissionais e
cidaddos comprometidos com os valores éticos sociais e humanos, o Brasil cria o
Sistema Nacional de Avaliacdo da Educacdo Superior — SINAES, Lei n°
10.861/2004, que propde parametros essenciais para a avaliacdo da Educacao
Superior. O SINAES preconiza uma formacdo que atenda aos principios de
qualidade e relevancia voltados as necessidades de desenvolvimento do pais. A
avaliacdo permanente de todos os processos formativos precisa estar incorporada
ao cotidiano dos agentes envolvidos no processo: alunos, professores, funcionarios
e instituicbes de ensino, de modo a aproximé-lo da realidade social. A formacao
farmacéutica hoje agrega a necessidade do desenvolvimento de competéncias
fundamentadas na vigilancia em saude e saude coletiva, alinhadas as politicas do
Sistema Unico de Saude.

O Exame Nacional de Desempenho dos Estudantes — ENADE — constitui-se
em uma das etapas de avaliacdo do SINAES. Seu proposito € avaliar o
desempenho dos estudantes, identificando se as condicbes de ensino, o
conhecimento, as competéncias e as habilidades pretendidas, se as metodologias
utilizadas encontram-se alinhadas aos principios e orientacdes das Diretrizes

Curriculares do Curso.
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O ENADE Comentado, do Curso de Graduacdo em Farmacia, se propde a
discutir com a comunidade académica, da Faculdade de Farmacia, as questdes que
compuseram 0 Exame realizado em 2007, promovendo e ampliando debates
relativos as praticas e ao cenario da Saude no qual se insere o Farmacéutico. Ao
mesmo tempo como instrumento de avaliagdo, oportuniza de modo continuo
reflexdes acerca do processo pedagdgico desenvolvido ao longo do Curso.

A prova do ENADE/2007 para o Curso de Farmécia foi composta por 40
questdes: 10 questdes de formacdo geral, 30 questdes de conteudo especifico,
sendo 26 com respostas objetivas e 4 questbes discursivas. Também integra a
Prova do ENADE um questionario no qual o estudante refere sua percep¢ao acerca
do curso e estrutura do mesmo, no contexto da Universidade.

Nesta publicacdo s&o apresentadas as 30 questdes especificas
farmacéuticas discutidas por grupos de professores, alunos e residentes
farmacéuticos do Programa de Residéncia Multiprofissional em Saude (PREMUS).
Ao final da discusséo de cada questdo sao apresentadas referéncias nas quais é
possivel ao leitor buscar informacfes complementares, ampliando a reflexdo das
tematicas abordadas.

A realizacédo deste e-book so foi possivel pelo envolvimento de professores,
alunos e residentes que integram a Faculdade de Farmacia da PUCRS.
Agradecemos a todos que colaboraram, compartiihando seus saberes com
responsabilidade e competéncia na elaboracdo do presente e-book.

Nosso agradecimento a Prof.2 Dr. Solange Medina Ketzer, Pré-Reitora de
Graduacao/PUCRS, extensivo a sua equipe pelo apoio e estimulos permanentes.
Esta publicacao eletrbnica — ENADE Comentado 2007: Farmacia — FFARM — insere-
-se na colecdo da EDIPUCRS. Desejamos que esse e-book seja um instrumento de
consulta para estudantes, docentes e profissionais farmacéuticos, bem como para

outras profissdes da area da saude.

Ana Ligia Bender
Diretora da Faculdade de Farmacia — FFARM
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QUESTAO 11

O farmacéutico Epaminondas trabalha em uma instituicdo com carga horaria de 40
horas semanais, entretanto, aceitou a responsabilidade técnica por uma drogaria
cujo dono lhe comunicou que n&o precisaria ir la todos os dias, pois ele préprio sabia
preencher o livro e dar atencéo a clientela. Os dias se passaram até que a drogaria
recebeu a fiscalizagdo do Conselho Regional de Farmacia (CRF) e, como
Epaminondas néo estava presente dentro do horério declarado ao CRF, a
fiscalizagdo preencheu o termo de visita, anotando as irregularidades observadas.
As auséncias se repetiram e levaram Epaminondas & Comissdo de Etica do CRF.
Diante do exposto e do conhecimento da Resolugdo 417/2004, o artigo que o
Farmacéutico Epaminondas infringiu foi:

(A) comunicar as autoridades sanitarias e profissionais, com discricdo e

fundamento, fatos que caracterizaram infringéncia ao Codigo de Etica e as
normas que regulam o exercicio das atividades farmacéuticas.

(B) comunicar ao CRF e as autoridades sanitarias a recusa ou a demissdo de
cargo, funcdo ou emprego, motivada pela necessidade de preservar 0s
legitimos interesses da profissdo, da sociedade ou da saude publica.

(C) comunicar ao CRF, por escrito, o afastamento de suas atividades profissionais,
das quais detém responsabilidade técnica, quando n&o houver outro
Farmacéutico que, legalmente, o substitua.

(D) comunicar ao CRF o exercicio da profissdo em estabelecimento que nao esteja
devidamente registrado nos orgaos de fiscalizagcdo sanitaria e do exercicio
profissional.

(E) prevalecer-se do cargo de chefia ou de empregador para desrespeitar a
dignidade de subordinados.

Gabarito: C

Autores: Prof. Dr. Airton Monza da Silveira, Acad. Fernanda Haar

Comentario:

Essa questao faz mencéo a Resolucdo n° 417, de 29 de setembro de 2004 na
qual aprova o Codigo de Etica da Profissdo Farmacéutica. As alternativas A e B
fazem parte do Art. 11° da citada resolucéo; A letra A, a primeira vista, parece estar
correta, mas prestando mais atencéo, percebemos que o intuito desse item € o de
fazer-se comunicar fatos cometidos por terceiros e que infrinjam ao Cédigo de Etica

e as normas profissionais, e, nesse caso, a irregularidade cometida por
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Epaminondas e notificada pelo CRF foi a ndo justificativa de suas auséncias, nao
estando correta a alternativa.

A letra B dispde sobre um dever presente na resolucdo, mas que, nesse caso,
nao foi infringido, segundo relato do enunciado, visto que n&do houve recusa ou
demisséo do cargo pelo farmacéutico; que, além de ter aceitado a proposta feita pelo
dono da farmécia, ndo se preocupou em preservar 0s interesses da profissdo, da
sociedade ou da saude publica. A letra D refere-se ao disposto no Art. 13°, “é proibido
ao farmacéutico”, entdo o paragrafo XVI que dispde sobre o exercicio da profissdo em
estabelecimento que néo esteja devidamente registrado faz proibicdo e ndo menciona
a comunicacdo ao CRF; além disso, em nenhum momento o enunciado faz alusédo a
alguma irregularidade referente ao registro do estabelecimento.

A alternativa E cita outra proibicdo do farmacéutico presente no Art. 13°
paragrafo XXI, mas que ndo se enquadra na presente questdo, estando, entdo,
incorreta.

E por fim, a letra C, se refere ao Art. 12° e descreve sim um dos artigos
infringidos pelo farmacéutico Epaminondas visto que 0 mesmo ndo comunicou ao
CRF seus afastamentos do estabelecimento no qual detém responsabilidade
técnica, ndo havendo farmacéutico substituto. Para concluir, podemos acrescentar,
ainda, outras infringéncias cometidas pelo farmacéutico Epaminondas, como o
paragrafo XVIII da mesma resolucdo “delegar a outros profissionais atos ou
atribuicbes exclusivos da profissdo farmacéutica”, paragrafo XX “assinar trabalhos
realizados por outrem, alheios a sua execucdo, orientacdo, supervisdo ou
fiscalizacdo, ou ainda assumir responsabilidade por ato farmacéutico que nao

praticou ou do qual ndo participou efetivamente”, entre outros.
Referéncia
1. Brasil. Ministério da Saude. Resolugdao RDC n. 417, de 29 de setembro de 2004.

Aprova o Codigo de Etica da Profissdo Farmacéutica. Diario Oficial da Unido da
Republica Federativa do Brasil. Brasilia, 17 de novembro de 2004.
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QUESTAO 12

Pela RDC 67, de 08/10/2007, todas as farmacias com manipulacdo devem garantir a
gualidade fisico-quimica e microbiolégica da sua agua potavel. Esta sera o ponto de
partida para a obtencdo da 4gua purificada, a ser utilizada em todas as preparagdes
farmacéuticas. Para melhorar a qualidade da agua potavel podem ser realizados
alguns pré-tratamentos, além de um tratamento posterior de purificacdo, de forma a
se obter a &gua purificada. Este método serd escolhido pelo Farmacéutico
responsavel, de acordo com suas necessidades. Uma combinacdo possivel das
etapas de pré-tratamento e tratamento, respectivamente, é:

(A) filtracdo e abrandamento.

(B) filtracdo e osmose reversa.
(C) troca ionica e destilagéo.

(D) destilacéo e troca idnica.

(E) destilacdo e osmose reversa.

Gabarito: B

Autoras: Prof2. Dr. Cristina Maria Moriguchi Jeckel, Acad. Paula Feltes

Comentario:

Segundo a RDC n. 67, de 8/10/2007 a agua purificada para uso farmacéutico &
considerada matéria-prima produzida na propria farmacia a partir da agua potavel.
Existem varios métodos comumente utilizados para purificar a agua. Sua efetividade
esta ligada ao tipo de contaminante a ser tratado e o tipo de aplicagdo para qual a
agua serd usada. Em preparacOes farmacéuticas, € necessario remover 0S
contaminantes criticos que podem causar problemas e distor¢des nos resultados dos
procedimentos, como pirdgenos, matéria organica, ions, gases, metais pesados, etc.

Nenhuma tecnologia de purificacdo isoladamente podera remover todos os tipos
de contaminantes nos niveis requeridos para as aplicagbes criticas. Justamente por
issO, é necessario utilizar um sistema de purificacdo de agua bem projetado, utilizando
uma combinacdo de tecnologias que permita atingir os niveis de qualidade de agua
necessarios. Cada tecnologia de purificacdo deve ser utilizada em uma sequéncia

apropriada para otimizar a sua capacidade particular de remocao de contaminantes.
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A alternativa A esta incorreta, pois o processo de abrandamento é um pré-
-tratamento, utilizado somente para remover a dureza da agua através do uso de
CaO, ndo removendo contaminantes criticos.

A alternativa B é a correta, pois indica a combinagéo de filtracdo e osmose
reversa. A filtracdo € uma etapa de pré-tratamento e consiste em membranas micro-
porosas que possuem a propriedade de reter praticamente todos os solidos em
suspensao, protegendo as etapas subsequentes de entupimento, etapa essencial
para que possa ser utilizada a osmose reversa. Remove ainda os tracos de particulas
coloidais, fragmentos de resinas, finos de carvao e micro-organismos, mas nao
remove pirogénios, solidos ionizados dissolvidos, gases ionizados dissolvidos e
materiais organicos dissolvidos. A osmose reversa € a escolha ideal para tratamento
da agua, pois tem a capacidade de remover um amplo espectro de contaminantes
em um Unico passo de purificacdo. As membranas de osmose reversa podem rejeitar
praticamente todas as particulas como material particulado, pirogénios, micro-
organismos, material organico dissolvido, material inorganico dissolvido e material
insolivel. A osmose natural ocorre quando solugdes com diferentes concentracbes
sdo separadas por uma membrana semipermedavel. A pressdo osmotica direciona a
agua através da membrana para diluir a solugdo mais concentrada para obter um
equilibrio. Se uma pressao hidraulica suficiente for aplicada a solucdo concentrada
para sobrepujar a pressdo osmotica, a agua pura ird deixar a solucédo concentrada e
coletada depois da membrana, como agua permeada purificada. A osmose reversa
também envolve um processo de exclusao ibnica; somente o solvente pode passar
através da membrana semipermeavel, enquanto virtualmente todas as moléculas
dissolvidas, incluindo sais e agucares, sao retidas.

A alternativa C sugere a troca ibnica como pré-tratamento e destilagdo como
tratamento. A troca ibnica € uma reagdo quimica reversivel através de substancias
poliméricas insoliveis em agua que tem uma alta capacidade de trocar ions
dissolvidos na agua. No tratamento da agua pode ser utilizada para remocao da
dureza somente (abrandamento), remocdo da dureza e alcalinidade e
desmineralizacdo. A destilacdo € um processo no qual a 4gua é aquecida até
evaporar e seu vapor é recolhido e condensado. Dependendo do projeto do
equipamento, a agua destilada saira com baixa contaminacdo microbioldgica,

guando recém destilada. Contudo, ela se recontamina dependendo da maneira de
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armazend-la. Além disso, impurezas como CO,, silica, am6nia e uma variedade de
compostos organicos sao carregados para o destilador. Portanto, a combinacdo dos
dois tratamentos néo € ideal. No que se refere a alternativa D, esta é idem a C.

Na alternativa E a destilagdo n&do pode ser utilizada como pré-tratamento, pois
esta ndo remove solidos em suspensdo. Como ja foi falado anteriormente, para
utilizar a osmose reversa é necessario que haja a remocao dos solidos para que nao
ocorra o entupimento dos cilindros contendo as membranas. Para isso, uma etapa

de pré-tratamento como a filtracéo seria adequada.
Referéncias

1. Brasil. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. Resolu¢gao RDC n. 67, de 8 de
outubro de 2007. Diario Oficial da Unido. Secéao I, Brasilia.

2. Macedo JNB. Aguas & Aguas. 32 ed. Belo Horizonte, 2007.
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QUESTAO 13

As endonucleases de restricdo sdo enzimas que reconhecem uma sequéncia
especifica de nucleotideos do DNA e o digerem (cortam) num ponto determinado. O
emprego dessas enzimas no diagndstico de doencas infecciosas, neoplasicas e
hereditarias vem crescendo dia-a-dia, e esta preconizado em alguns programas de
saude publica do Governo Federal.

O esquema abaixo mostra a sequéncia de bases reconhecida pela enzima Dde |,
seu ponto de corte (representado pela seta) e dois fragmentos de DNA a serem

examinados.
CT ¢ NAG - sequéncia reconhecida pela Dde | (N= nucleotideo qualquer)

Fragmento A= ... ACT CCT GAG GAG ... +Dde
Fragmento S= ...ACT CCT GTG GAG ... + Dde |

Considerando a especificidade da enzima e os fragmentos em estudo, e sabendo
que o fragmento “A” é o normal e o fragmento “S” representa uma mutacédo, qual a
representacdo do resultado da corrida eletroforética dos fragmentos resultantes da

digestdo do DNA de um individuo normal e de um homozigoto doente?

(A) Normal=1 banda; doente=1 banda.

(B) Normal=1 banda; doente= 2 bandas.

(C) Normal=2 bandas; doente=1 banda.

(D) Normal=2 bandas; doente=1 banda.

(E) Na&o é possivel diferenciar a mutacéo nestes fragmentos.

Gabarito: C
Autora: Profé. Dr. Virginia Mingheli Schmitt

Comentario:

As enzimas de restricAo sao classificadas como endonucleases porque
digerem internamente a molécula de DNA, rompendo as ligacdes fosfodiester que
unem os nucleotideos em um local especifico, 0 chamado sitio de restricdo da
enzima. Essa digestao gera fragmentos de DNA que s&o sempre menores do que 0
tamanho inicial da molécula, antes da digestao.

ENADE Comentado 2007: Farmacia 15
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Cada enzima de restricdo reconhece uma sequéncia de nucleotideos
especifica, 0 seu sitio de restricdo. Se um uUnico nucleotideo € alterado nessa
sequéncia, esta ndo é mais reconhecida pela enzima, e ndo mais acontece a
digestdo do DNA nesse local.

Atualmente muitos polimorfismos de um uUnico nucleotideo (SNP — do inglés
Single Nucleotide Polymorphism) tém sido identificados no genoma humano. SNPs
sdo substituicbes de um Uunico nucleotideo em toda a sequéncia de um gene,
caracterizando as variantes alélicas do gene. Diversas SNPs tem sido apontadas
como fatores predisponentes para algumas alteracdes fisioldégicas, como problemas
cardiovasculares, sindrome metabodlica, ou mesmo doencas graves, como 0 cancer.
No caso de alguns agentes infecciosos, as diferencas entre espécies, tipos ou
subtipos também estdo associadas a substituicbes de um unico nucleotideo no
genoma do micro-organismo.

Nos casos em que as SNPs geram ou destroem o sitio de restricdo
reconhecido por uma enzima, é possivel amplificar a regido de DNA na qual se
encontra a SNP através da reacdo em cadeia da polimerase (PCR), seguindo a
incubacdo com a enzima de restricdo especifica, o que permite identificar a variante
alélica do gene em estudo ou a espécie/tipo/subtipo do agente infeccioso em estudo.

A guestdo comenta sobre “nucleotideos do DNA”. O mais correto seria falar
de “desoxiribonucleotideos” do DNA, pois esses sao os verdadeiros componentes do
DNA. Os componentes do RNA s&o os ribonucleotideos. Mas, de forma genérica,
desoxiribonucleotideos e ribonucleotideos podem ser referidos como nucleotideos.

A enzima de restricdo apresentada € a Dde |, que reconhece o sitio de
restricio CTVNAG, em que “N” representa qualquer nucleotideo (ou seja, a enzima
reconhecera a sequéncia e digerira quando nessa posicao for encontrado um A, C,
G ou T) e a seta vertical, o ponto em que serd rompida a ligagédo fosfodiester entre

0s nucleotideos “T” e “N”.

As sequéncias dos fragmentos séo:

Fragmento A: 5" ... ACT CCT GAG GAG ... 3' = Normal
Fragmento S: 5’ ... ACT CCT GTG GAG ... 3' - Mutacao (associado a doenca)
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A mutacdo é a substituicdo de um “A” (no alelo que gera o fragmento A) por
um “T” (no alelo que gera o fragmento S).

Portanto, a enzima de restricdo Dde | ira reconhecer e digerir a variante
alélica que corresponde ao fragmento A (normal), pois ali se encontra a sequéncia
referente ao sitio de restricdo da enzima: 5’ ... ACT CCT GAG GAG ... 3, em que “N”
agui é uma guanidina (G).

Quando, apdés a digestdo com a enzima de restricdo, for realizada uma
eletroforese, para o fragmento S sera observado somente um fragmento (pois néo
ocorreu digestdo, uma vez que o sitio da enzima ndo estd presente nessa
seguéncia) e para o fragmento A, serdo observados dois fragmentos (pois existia o
sitio de restricao, foi reconhecido pela enzima, e ocorreu digestao).

Considerando que um individuo normal seja homozigoto para o fragmento
A (normal), serdo observados dois fragmentos, pois os dois alelos desse
individuo originam o fragmento A. No caso do individuo homozigoto doente, se
observara somente um fragmento, pois os dois alelos s&o referentes ao
fragmento S. N&o esta especificado claramente que a mutagcao estaria associada
a doenca, mas fica subentendido.

Portanto, a resposta correta seria a letra (C). Entretanto, pode ainda ser feita
uma consideracéo sobre a manifestacdo da doenca, se recessiva ou dominante. No
caso de ser uma doenca recessiva, existiria também a possibilidade de um individuo
heterozigoto normal, ou seja, um alelo geraria o fragmento A e o outro, o fragmento
S. Assim, ap6s a eletroforese, seriam observados trés fragmentos: os dois
fragmentos resultantes da digestdo do fragmento A e o fragmento S integro (n&o
digerido). Como a caracteristica de manifestacdo da doenca néo foi especificada no
enunciado da questdo 13, considera-se que o individuo normal seja homozigoto para

a variante alélica normal, representada somente pelo fragmento A.
Referéncias

1. Rosseti ML et al. Doengas Infecciosas: diagndstico molecular.Rio de Janeiro:
Guanabara Koogan, 2006.

2. Thompson & Thompson. Genética Médica. cap. 6. Rio de Janeiro: Guanabara
Koogan, 1993.
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QUESTAO 14

Uma indastria detentora da patente de um antiinflamatério desenvolveu

recentemente um pro-farmaco a partir da molécula do antiinflamatério anteriormente

patenteado. Sabendo que, por definicdo, um pré-farmaco € um composto que requer

biotransformacdo metabolica depois da administracdo, para produzir 0 composto

farmacologicamente ativo desejado € preciso considerar que

| - para garantir a inovacdo e os direitos sobre o produto, a industria precisara
patentear o desenvolvimento do pro-farmaco;

Il - para fins de registro junto ao Ministério da Saude a forma farmacéutica
contendo o pré-farmaco tera de ser submetida a todas as etapas de registro de
um novo medicamento lancado no mercado;

Il - dependendo da velocidade metabdlica de conversdo de um pré-farmaco em
farmaco ativo, ela pode ser util para proporcionar liberacdo prolongada,
aumentando a sua atividade terapéutica;

IV - por tratar-se de um pro-farmaco de uma molécula ja submetida a registro e na
gual foi mantida a mesma forma farmacéutica, serdo necessarias, para fins de
registro, as avaliacbes de liberacdo, biodisponibilidade, estabilidade e
toxicoldgicas.

Estéo corretas, apenas, as afirmativas

(A) lell.

(B) leV.

(C) llell.

(D) Lllelv.

(E) L lllelVv.

Gabarito: E

Autoras: Profd. Dr. Flavia V. Thiesen, Prof2. Me. Aline R. Zimmer, Acad. Laura S.
Marder

Comentario:

Alternativa I: Correta, pois, mesmo sendo um pro-farmaco e o modo de acao
da molécula anti-inflamatoéria ser conhecido, houve uma inovacao. O fato de ser um
pro-farmaco, faz com que fatores como solubilidade, biodisponibilidade, toxicidade e
margem de acdo terapéutica se modifiguem quando comparados aos fatores do

farmaco ja registrado.
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Alternativa Il: Para fins de registro junto ao Ministério da Saude a forma
farmacéutica contendo o pro-farmaco € considerada medicamento novo. O termo
“medicamento novo”, sem outra adjetivacdo, €, na pratica, utilizado para se referir a
medicamentos novos com principios ativos sintéticos e semissintéticos, associados
ou nao, que sao os avaliados pela GEPEC. Quando se utiliza o termo “medicamento
novo” sem outro complemento nédo se esta referindo, portanto, a produtos biolégicos,
fitoterapicos, homeopaticos, medicamentos ditos “especificos”, medicamentos
isentos de registro, e nem tampouco a copias (genéricos e similares). (1) No entanto,
por se tratar de pro-farmaco, a analise do perfil de eficacia podera ser mais simples,
ao contrario da analise do perfil de seguranca e dos ensaios pré-clinicos.

Alternativa Ill: Correta. O inicio de acao ira depender da velocidade metabdlica
para conversao do pro-farmaco em farmaco ativo, pois, se a velocidade de conversao
do pro-farmaco a farmaco ativo for lenta, a disponibilizacdo do farmaco ativo para o
organismo ocorrera lentamente. Um pro-farmaco frequentemente € desenvolvido de
forma intencional para superar problemas inerentes ao farmaco ativo, tais como
absorcao oral baixa ou variavel. (2) Os pro-farmacos classicos promovem a melhoria
da atividade terapéutica por aumento da biodisponibilidade, diminuicdo da toxicidade,
prolongamento da acdo e/ou aumento da seletividade, mediante a escolha de um
transportador adequado, geralmente de carater lipofilico. Esses pro-farmacos sao
menos ativos ou inativos quando comparados a matriz e devem sofrer reacao
hidrolitica para liberar a por¢éo ativa. (3).

Alternativa IV: Correta. O fato de ser um pré-farmaco deve ter provocado
alteracdes na liberacdo do principio ativo, sua biodisponibilidade e estabilidade.
Também é necessario realizar avaliacdo de toxicidade do pro-farmaco, uma vez que
se trata de substancia diferente da original.

Referéncias
1. Chung MC, Ferreira El. O processo de latenciagao no planejamento de

farmacos. Quim. Nova, v. 22, n. 1. Sao Paulo: feb. 1999.

2. Tozer TN, Rowland M. Introdugdo a Farmacocinética e a Farmacodinamica. As
bases quantitativas da terapia farmacolégica. Porto Alegre: Artmed, 2009.

3. Disponivel em:
http://www.anvisa.gov.br/medicamentos/reqgistro/reqistro novos.htm. Acessado em
20/7/2010.
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QUESTAO 15

Um farmacéutico hospitalar que acumula a funcdo de gestor da assisténcia

farmacéutica no hospital, tem autonomia para padronizar em conjunto com a
Comisséo de Farmacia e Terapéutica do hospital, o medicamento que considerar
mais eficaz para determinado tratamento. O processo de sele¢cdo dos medicamentos
devera basear-se em estudos cientificos de eficacia clinica e seguranca, bem como
em levantamento epidemioldgicos e econémicos, ponderando sobre o custo final do
tratamento farmacolégico a ser padronizado e considerando, inclusive, a
dispensacédo e a administracdo dos medicamentos. Nesse contexto, analise a tabela

abaixo que apresenta um estudo de selecéo de dois antibioticos.

Item de custo Antibiético A Antibiético B

Eficacia do tratamento | 90% 90%

Tempo de internagao 5 dias 7 dias

Tempo de tratamento 5 dias 7 dias

Preco de cada ampola | R$ 40,00 R$ 50,00

Posologia 1 ampola cada 4 horas 1 ampola cada 12 horas
Custo de internacao R$ 100,00/dia R$ 100,00 /dia

Custos da aplicagao R$ 10,00 cada aplicacdo | R$ 10,00 cada aplicacao

Tendo em vista os dados apresentados na tabela acima, pode-se concluir que:

|- o medicamento a ser padronizado deve ser o antibidtico A, pois apresenta
menor custo da ampola e menor tempo de tratamento e de internacgao,
proporcionando um custo final inferior quando comparado ao antibiético B;

Il - apesar de o custo da ampola do antibiético B ser maior que o do antibidtico
A, o Farmacéutico hospitalar pode optar por padroniza-lo, pois ele
representard, no custo final do tratamento, uma economia de R$ 460,00 por
paciente para o hospital,

Il - embora a opcdo mais econémica seja a padronizagdo do antibidtico B, para
utilizar esse medicamento o paciente deve permanecer internado por sete dias,
0 que pode ser problematico num municipio que apresenta problema de
numero de leitos, fazendo com que o farmacéutico opte corretamente pela
padronizacao do antibiético A;

IV - o antibiético A deveria ser padronizado nesse hospital, pois a eficacia do
tratamento e o0 custo do medicamento sdo semelhantes entre as opc¢des
disponiveis, porém o custo unitario da ampola do antibiético A € menor que o
do antibiético B.
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Estéo corretas, somente, as afirmacoes

(A) lell

(B) lelV.
(C) Ilell.
(D) llelV.
(E) lllelV.
Gabarito: C

Autora: Profé. Dr. Maria Cristina Werlang

Comentario:

Ao analisar as duas opcbes de antibioticoterapia, o farmacéutico ira
empregar, na sua pratica hospitalar, a farmacoeconomia como instrumento auxiliar
para a decisao da melhor opgao terapéutica a ser padronizada. Os elementos-chave
da farmacoeconomia sao os custos (recursos consumidos para produzir e distribuir a
terapia) e as consequéncias negativas (resultados indesejaveis como efeitos
adversos, tempo de internacdo) e positivas (resultados desejaveis) da terapia com
medicamentos. Assim, a andlise farmacoecon6mica implica, necessariamente, o
estudo do custo total e da qualidade do tratamento, desse modo, a analise isolada
pode levar a conclusbes enganosas. Para tanto, a farmacoeconomia utiliza quatro
tipos de analises: analise de minimizacdo de custos (AMC), analise custo-beneficio
(ACB), analise custo-efetividade (ACE), e andlise custo-utilidade (ACU), de acordo
com o que se pretende comparar.

Ao comparar as duas opc¢Oes de antibioticoterapia, A e B, o farmacéutico ira
empregar uma AMC, a qual é empregada na comparacdo de duas ou mais opcdes
terapéuticas cujos efeitos sdo absolutamente semelhantes. Nesse caso, tanto os
antibiéticos A como B, representam 90% de eficicia. Entretanto, ha que se levar em
conta, tanto os custos diretos como os indiretos que possam estar envolvidos com
determinada opcéo terapéutica.

A opcao pelo antibiético A representa um custo de tratamento de R$ 2.000,00,
enquanto que ao optar pelo antibioético B o custo do tratamento, de acordo com 0s
dados fornecidos, sera de R$ 1.540,00.
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A alternativa | sugere que o antibidtico A apresenta um custo final inferior, o
gue nao se pode afirmar, pois além dos custos diretos serem superiores, ndo foram
apresentados dados para o calculos dos custos indiretos relativos ao maior tempo
de internacdo. Portanto, essa alternativa esté incorreta.

A alternativa Il esta correta, pois de fato, ao optar pelo antibiético B, havera
uma economia de R$ 460,00 ao ser comparado com o valor do tratamento do
antibiotico A, ou seja, o profissional podera padroniza-lo sim: mesma eficacia com
menor custo.

Contudo, a alternativa Ill também est& correta, pois embora o antibiético B
represente um custo de tratamento inferior, incidird num maior tempo de internagéo
hospitalar, dificultando a disponibilidade de leitos para o municipio.

Por fim, a alternativa IV também esta incorreta uma vez que leva em conta
apenas o valor unitario da ampola, dentre os custos a serem comparados.

Porém, cabe ressaltar que esta € uma questdo que suscita criticas, pois ao
considerar correta a alternativa Il, que sugere a opcéo pelo antibidtico B, ndo estéo
sendo considerados outros custos que irdo acarretar o aumento do tempo de
internacdo hospitalar pelo paciente, e que envolve gastos ligados as atividades de
infraestrutura e de apoio, além dos servi¢cos da equipe de saude por mais dois dias
de internacdo e também do risco que representa ao paciente permanecer por mais
tempo no hospital. Ou seja, o céalculo que refere a economia de R$ 460,00 referente
a opcao pelo antibiético B, ndo levou em conta todos os custos indiretos referentes
ao maior tempo de internag&o hospitalar.

Referéncias

1. Maia NJ. Farmacia hospitalar: e suas interfaces com a saude. Sédo Paulo: RX.
2005. 315 p.

2. Storpirtis S. Farmacia Clinica e Atengao Farmacéutica. 12 ed. Rio de Janeiro:
Guanabara Koogan, 2008.
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QUESTAO 16

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) publicou um documento em 1998

avaliando as condi¢6es da populagdo mundial com relacdo ao acesso e a utilizacao

dos medicamentos. Esse documento apresentava as seguintes informacoes:

33% da populacdo ndo tém acesso aos medicamentos essenciais;

nos paises em desenvolvimento, 50% a 90% dos medicamentos dispensados

sao pagos pelo proprio usuéario;

cerca de 40 milhdes de mortes anuais nos paises em desenvolvimento séo
provocadas por pneumonia, malaria, tuberculose e outras doencas, contra as
quais existem vacinas e medicamentos eficazes;

75% dos antibiéticos sé@o prescritos inadequadamente;

apenas 50% dos pacientes sado aderentes ao tratamento;

10% a 20% dos medicamentos comercializados sao reprovados em provas de

controle de qualidade.

Analisando as informacfes acima, e utilizando seus conhecimentos sobre a politica

de acesso a medicamentos nos diversos paises, assinale a afirmativa correta.

(A)

(B)

(®)

(D)

(E)

A racionalidade e a gestao de recursos financeiros nos sistemas de saude sao
preocupacdes predominantes nos paises em desenvolvimento, principalmente
na América Latina, pois nesses paises a demanda é crescente e 0S recursos
séo sempre finitos.

O desenvolvimento de uma Atencdo Farmacéutica de qualidade, com
profissionais farmacéuticos preparados para o servico publico de saude, pode
melhorar todos os parametros apresentados acima, melhorando também a
qualidade de saude de toda a populacdo mundial.

A implantacdo e a implementacdo dos medicamentos genéricos podem
contribuir para a reducéo dos precos e favorecer o acesso aos medicamentos,
inclusive pela populacdo de renda familiar baixa, geralmente excluida do
Sistema de Saude.

Os paises menos desenvolvidos, além de aumentar e racionalizar os
recursos, precisam investir em treinamento e reciclagem dos profissionais de
saude, implementando Politicas Nacionais de Medicamentos que garantam
producao, acesso, selecdo, aquisicao a precos acessiveis e utilizagdo racional
dos medicamentos.

Os resultados apresentados demonstram que 0s paises necessitam aumentar
0s investimentos em saude, aplicando esses montantes basicamente na
aquisicdo de medicamentos de qualidade e seguranga comprovadas e
favorecendo o acesso da populacéo a eles.
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Gabarito: D

Autores: Farm. Res. Bruno Simas da Rocha, Farm. Res. Maria Elisa Ribeiro Duarte

Comentario:

A guestédo 16 trabalha com os temas Politicas de Acesso a Medicamentos
e como os recursos estado sendo utilizados no setor da Assisténcia Farmacéutica
frente aos medicamentos essenciais. O documento da OMS em questdo € O
acesso aos medicamentos, disponivel em: http.:.//www.onu-
brasil.org.br/doc/34 O%Z20acesso%20aos%20medicame.pdf.

Quanto a relacdo entre as afirmativas do texto, no enunciado da questao e

as alternativas:

A alternativa A € incorreta, pois atualmente a racionalidade e gestdo de recursos
financeiros ndo sdo as preocupacdes predominantes nos paises em desenvolvimento,
pois estes ainda estdo implementando as Politicas de Medicamentos e 0s recursos
ainda estéo direcionados a assisténcia médica e hospitalar.

A alternativa B € incorreta, pois segundo o conceito de Atencdo Farmacéutica,
essa € a interacao direta do farmacéutico com o paciente na prevencao, deteccao e
resolucao de problemas relacionados a medicamentos. Esse modelo € uma pratica
farmacéutica desenvolvido no contexto da Assisténcia Farmacéutica e, por esse
motivo, o conceito de Atengdo Farmacéutica pode ser facilmente confundido com o
de Assisténcia Farmacéutica, que representa o grupo de atividades relacionadas
com o medicamento, destinadas a apoiar as acoes de saude demandadas por uma
comunidade, e tem como propésito garantir a necessaria seguranca, eficacia e
qualidade desses produtos, a promog¢ao do uso racional e o acesso da populacéo
agueles considerados. Diversos fatores podem melhorar os parametros, além de
uma melhor Assisténcia e Atencdo Farmacéutica. A qualidade de vida também tem
um conceito amplo, e ndo pode ser resumida ao acesso de medicamentos e
melhores servigos farmacéuticos.

A alternativa C também € incorreta, pois a implantacdo e implementacdo dos
medicamentos genéricos tém um impacto em toda a populagcéo, ndo somente na de
baixa renda e os Sistemas de Saude, principalmente apés a declaracdo de alma,
estdo sofrendo reformas para seguirem principios como os de universalidade,

equidade e gratuidade.
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A alternativa D é a correta, pois em paises com menos recursos a serem
utilizados, devem distribui-los de uma forma racional, seja diretamente nos
medicamentos (através das politicas de medicamentos) e na capacitacdo dos
profissionais para tal.

A alternativa E esta equivocada quando afirma que os paises necessitam
aumentar os investimentos em salde somente na aquisicdo de medicamentos. Na
verdade os investimentos devem ser aumentados nas diversas areas, evolvendo a
saude, afinal o medicamento é s60 uma das ferramentas passiveis de serem
utiizadas para tratar as enfermidades. Atualmente o0s investimentos estao
aumentando principalmente na atencdo primaria, na qual ocorre o primeiro contato

dos individuos com os servi¢os de saude.
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QUESTAO 17

Acidos cinamicos hidroxilados, como o &cido 4-cumarico e o &cido ferdlico, sdo
importantes agentes antioxidantes. Eles podem ser obtidos por degradacao
enzimatica de ligninas de madeira e o curso do processo pode ser monitorado por
cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE), usando coluna de fase reversa
(octadecilsilano) de forma a garantir a qualidade dos mesmos. Durante o teste de um
novo processo, visando a obtencdo seletiva de acido ferulico, foi obtido o
cromatograma 1 apos algumas horas de reacao, e as concentragdes correspondentes
aos acidos ferdlico e 4-cumarico calculadas a partir da area de cada um dos picos
marcados. Em seguida, esta mesma amostra foi co-injetada com uma mistura de

padrdes destes dois acidos nas concentracdes de 0,0625 mM (cromatograma 2).

0.1525 mM ﬂ

\)ll

0.0656 mH )
\r||| ||
i

|
[ 1]
I| ||L( |
Cromatograma 1 \1_

Cromatograma 2

R=H Acido 4-cumarico

HO R=0CH, Acido ferulico

R

Observando os cromatogramas e as estruturas dos acidos em questdo, considere as

afirmacdes abaixo.

| - O pico majoritario, de maior tempo de retencéo, corresponde ao &cido ferulico,
devido a sua maior interacdo com a fase estacionaria.

II- A formacgéo de ligacdo hidrogénio intramolecular leva a uma diminuicdo da
interacdo do acido ferulico com a fase estacionaria, aumentando seu tempo de
retencéo.

[l - A concentracdo de acido 4-cumarico na amostra injetada € de 0,003 mM.

IV - A co-injecdo com padrbes € uma técnica que assegura a identidade dos
compostos nas analises por CLAE.
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Estéo corretas, apenas, as afirmacdes

(A) lell.
(B) llelV.
C LllelV.
(D) I, llelV.
(E) I, NlelV.
Gabarito: A

Autor: Prof. Dr. Airton Monza da Silveira

Comentario:

Analisando-se as sentencas de | a IV, pode-se afirmar que:

O pico majoritario, de maior tempo de retencao, € atribuido a substancia que
sofre maior interacdo com a fase estacionaria (octadecilsilano). As interacdes
predominantes sdo de natureza hidrofobica devido ao carater apolar da fase
estacionaria, portanto, a molécula com o substituinte -OCH3 possui maior carater
hidrofobico, interage com maior intensidade, ficando mais tempo retida na coluna.
Sendo assim, o pico de maior tempo de retengdo é atribuido ao Acido ferdlico,
portanto, esta correta a afirmacéao |.

A interacéo intramolecular ocorrida no acido ferdlico conduz a uma diminuigédo
da polaridade da substancia, sendo assim a afirmacéo Il esta errada, pois ha um
aumento da interacdo dessa com a fase estacionéria.

A concentracdo do acido 4-cumarico € realmente de 0,003 mM, pois conforme
consta no enunciado, ao se realizar a coinje¢do dos padrdes com a amostra obteve-
-se a concentracdo do pico A no valor de 0,0656 mM quando a concentracdo do
padrao adicionada foi de 0,0625 mM. Dessa forma, a diferenca entre as
concentracdes € referente a concentracdo da substancia, em questéo, presente na
amostra. Portanto, a afirmacéo lll esta correta.

A coinjecao pode ser uma evidéncia da identidade de um produto na amostra,
entretanto, ndo é definitiva. Apesar de haver a coincidéncia dos tempos de retencao
existe a possibilidade de que ndo seja a mesma substancia. Sendo assim, a
afirmacgéo IV ndo esté correta.

Diante dessas consideracdes, esta correta a alternativa A, que apresenta as
afirmacdes | e lll como corretas.

Referéncia

1. Collins CH & Braga GL. Introdugdao a métodos cromatograficos. Campinas:
Unicamp, 1998. 298p.
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QUESTAO 18

Atualmente, um fator que tem dificultado a utilizacéo racional dos medicamentos no
pais € a questdo da judicializacdo da saude, em que os magistrados obrigam o
Estado a adquirir medicamentos, essenciais ou nao, os quais geralmente néo estao
disponiveis em todos os municipios brasileiros. A maioria das acdes judiciais é
proveniente de pacientes oriundos do sistema privado de saude. A esse respeito,
analise as afirmacdes a seguir. A sentenca judicial, nesses casos, esta baseada nos
principios da universalidade e integralidade previstos nas Leis Orgéanicas do SUS.

PORQUE

Segundo os principios éticos/doutrinarios do SUS e a Constituicdo Federal de 1988,
todo cidadao brasileiro, ou que esta em territério nacional, tem direito a assisténcia
integral & saude, inclusive com o fornecimento de medicamentos para a manutengao
de sua saude ou remissao dos sintomas de uma patologia.

Analisando as informacdes acima, conclui-se que;

(A) as duas afirmacfes sao verdadeiras, e a segunda justifica a primeira.

(B) as duas afirmagdes sao verdadeiras, e a segunda nao justifica a primeira.
(C) aprimeira afirmacao € verdadeira, e a segunda é falsa.

(D) a segunda afirmacao é verdadeira, e a primeira € falsa.

(E) as duas afirmacfes sao falsas.

Gabarito: A

Autor: Prof. Dr. Natan Estivallet

Comentario:

As sentencgas judiciais estdo baseadas nos principios de universalidade (todos
tém direito a saude, independentemente de classe social, de estar ou ndo vinculado
ao INSS, cor, crenca) e integralidade (a pessoa deve receber no atendimento uma
acao integrada entre prevencao, diagnostico e tratamento para as demandas de sua
saude). Essas diretrizes estdo presentes na Constituicdo Federal de 1988 (artigo
196) e na Lei Orgéanica do SUS, 8.080/90. E a segunda sentenca justifica a primeira

porque € direito de todo o cidadao a assisténcia integral a sua saude, inclusive com
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o fornecimento de medicamentos para a manutencédo de sua saude. Esse aspecto
estd melhor descrito na Portaria 3.916 de 1998 que define a politica nacional de
medicamentos. Percebemos que o direito esta previsto mesmo para patologias raras

com farmacos caros:

a) doencas que configuram problemas de saulde publica, que
atingem ou pdem em risco as coletividades, e cuja estratégia de
controle concentra-se no tratamento de seus portadores; b) doencas
consideradas de caréter individual que, a despeito de atingir nUmero
reduzido de pessoas, requerem tratamento longo ou até permanente,
com o uso de medicamentos de custos elevados; c) doencas cujo
tratamento envolve o uso de medicamentos ndo disponiveis no
mercado.

As demais alternativas, consequentemente, estao incorretas.
Referéncias

1. Duncan et al. Medicina Ambulatorial. 32 ed. Porto Alegre: Artmed, 2004.
2. Brasil. Constituicao Federal. 1988

3. Brasil. Lei n.° 8.080, de 19 de setembro de 1990. Disp6e sobre as condi¢des
para a promocdo, protecdo e recuperacdo da saude, a organizacdo e o0
funcionamento dos servicos correspondentes e da outras providéncias. Disponivel
em http://www.saude.inf.br/legisl/IeiB080.htm. Acessado em 17/8/2010

4. Brasil. Ministério da Saude. Portaria n° 3.916/GM em 30 de outubro de 1998,
Diario Oficial da Unido, n°® 215-E, Secéo 1, p. 18-22, de 10/11/98. Disponivel em
http://www.crfpa.org.br/legisla/Portarias/001prts06.htm. Acessado em 17/8/2010
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QUESTAO 19

Os acidos organicos presentes em alimentos influenciam o sabor, o odor, a cor, a
estabilidade e a manutencdo da qualidade. A quantificacdo desses acidos permite,
por exemplo, verificar o valor nutritivo do alimento, sua deterioragdo por bactéria, a
pureza e qualidade de produtos fermentados, etc. Sobre esse tema, considere as
afirmativas abaixo.

- A titulacio com indicador é a analise mais comum que determina,

guantitativamente, a acidez total por titulacdo, ndo sendo eficiente para
amostras coloridas.

Il - A acidez titulavel € a quantidade de acido de uma amostra que reage com uma
base de concentragcdo conhecida usando a fenolftaleina como indicador.

[Il - Titulacdo com potencidémetro é usada quando néo é possivel visualizar o ponto
de viragem de amostras coloridas com fenolftaleina como indicador, como no
suco de uva.

IV - Areacdo de NaOH com acido forma ion hidroxila, cuja concentracdo sera maior
gue o ion H+ no ponto de equivaléncia, logo a solucéo resultante sera basica.

Sao corretas as afirmacoes
(A) lell apenas.
(B) lelV, apenas.

(C) 1, 1l elll, apenas.
(D) I, 1l e 1V, apenas.
(E) LI, 1lelV.
Gabarito: C

Autores: Prof2. Me. Denise Mildo, Prof. Dr. José Aparicio Brittes Funck

Comentario:

I° comentario: nas analises titulométricas ou titrimétricas o ponto final tedrico
ou ponto de equivaléncia (ou estequiométrico) é percebido por alguma modificacdo
fisica provocada pela propria solugdo padrdo (por exemplo, uma leve coloracéo
résea quando se titula com permanganato de potassio) ou pela adicdo de um
reagente auxiliar que é conhecido como indicador. Apés a reacao entre a substancia
que estd sendo titulada e o titulante, que é a solugdo padréo, o indicador deve
provocar uma modificacdo visual nitida por alteracdo de cor ou turvagdo. Logo, a

titulacdo com indicador nédo é eficiente para amostras coloridas.
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l1° comentario: a fenolftaleina € um indicador de neutralizagdo, ou indicador acido-
base que muda de cor conforme a concentracio de ion hidrogénio na solucdo. E
utilizada na forma de suas soluc¢des alcoolicas, e mantém-se incolor em solucdes acidas
e torna-se cor-de-rosa em solugdes basicas. A fenolftaleina € o indicador acido-base do

grupo das ftaleinas mais conhecido e sua férmula estrutural é dada pela Figura 1.

HD\@\ /UDH HO /@,DH
oW C + HyO*

&

C
S,
SO G s
'll".lr COor
8]
Incolor Incolor
H 0% || oH
] or
T
(i + Hg_D-‘
: coor
Vermelho

Figura I. Formula estrutural da fenolftaleing

O anel quinoide, que confere cor a maioria dos compostos organicos, €
formado na 22 reacdo. Em um meio suficientemente basico a fenolftaleina é vermelha
e em um meio neutro ou acido, ela é incolor. A fenolftaleina é um é&cido fraco e o seu
valor de pK é de 9,6. A sua cor muda a valores de pH entre pH 8,3 e pH 10.

[11° comentério: quando ndo se dispbe de um indicador visual, a percepcao do
ponto de equivaléncia pode ser conseguida acompanhando-se o curso da titulagcao
através dos métodos apresentados a sequir:

- Titulacdo potencionétrica: pela medida da diferenca de potencial elétrico
entre um eletrodo indicador e um eletrodo de referéncia;

- Titulagdo condutimétrica: pela medida da modificacdo da condutividade
elétrica da solucgéo;

- Titulagcdo amperométrica: pela medida da corrente que passa pela célula de
titulacdo entre um elétrodo indicador e um eletrodo de referéncia despolarizado,

mantido num potencial aplicado;
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- Titulagdo espectrofotométrica: pela medida da variacdo da absorbancia da
solucéo.

IV° comentario: a alcalimetria inclui a titulacdo de acidos livres, ou de acidos
formados pela hidrolise de sais de bases fracos por uma base padrdo. A reacéo
envolve a combinacdo dos ions hidrogénio e hidroxido para formar &gua. Na
neutralizacdo de um acido forte por uma base forte a solugcédo resultante é uma

solucédo de um sal. Nesse caso especifico um sal organico.
Referéncias

1. Vogel Al. Analise quimica quantitativa. 62 ed.,c2002, LTC, Rio de Janeiro 462 p.

2. Osawa CC et al. Titulagao potenciométrica aplicada na determinag¢ao de
acidos graxos livres de 6leos e gorduras comestiveis. Quimica Nova, vol.
29, n.3, p. 593-599, 2006.
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QUESTAO 20

O sangue doado sofre um processamento para a obtencdo dos hemocomponentes.
Cada um dos hemocomponentes é devidamente identificado e permanece em
guarentena até a conclusdo dos exames soroldgicos que séo obrigatorios e fazem
parte do processo de controle de qualidade de hemocomponentes preconizado pelo
Ministério da Saude.

Sobre este tema, considere as afirmagdes a seguir.

|- As sorologias para sifiis e Doenca de Chagas fazem parte dos testes

obrigatérios.

Il - O teste para malaria pode ser incluido como obrigatério em areas endémicas
com alto risco.

[l - O diagnostico de certeza da Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA) é
dado pela presenca de anticorpos anti-HIV no plasma do doador.

IV - As sorologias para os virus HTLV-I/ll ndo fazem parte da rotina sorologica
obrigatéria dos doadores.

Esta certo o que se afirma apenas em
(A) lell somente.

(B) [elll, somente.

(C) Il elll, somente.

(D) Il elV, somente.

(E) LI lelv.

Gabarito: A
Autores: Profd. Dr. Ana Ligia Bender, Acad. Ana Luisa Fianco, Acad. Bruna

Cappellesso, Acad. Patricia Rodrigues, Acad. Verdnika Reisdorfér.

Comentario:

I) As sorologias para sifilis e Doenca de Chagas fazem parte dos testes
obrigatorios.

S&o obrigatorios, pois sdo doencas que podem ser transmitidas através do
sangue contaminado. A doenca de Chagas tem o parasita na forma infectante no
sangue, logo com a transfusédo o parasita passa para o sangue do receptor.

Il) O teste para malaria pode ser incluido como obrigatério em areas

endémicas com alto risco.
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Em areas endémicas de maléaria, ha alta prevaléncia da doenca, sendo um
parasita com ciclo hematico, ha risco de transmissdo da malaria de forma
transfusional.

lll) O diagnostico de certeza da Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida
(SIDA) é dado pela presenca de anticorpos anti-HIV no plasma do doador.

Errada. A presenca de anticorpos anti-HIV indica a probabilidade de contato
prévio com o virus HIV e sua confirmacdo envolvem analise da presenca de
anticorpos por métodos diferentes, com confirmacéo pela técnica de Western Blot,
em pelo menos duas amostras sanguineas diferentes. A sindrome da
imunodeficiéncia adquirida é diagnosticada a partir de indicadores clinicos e
laboratoriais como carga viral, nimero de células CD4+, entre outros.

IV) As sorologias para os virus HTLV-I/Il ndo fazem parte da rotina sorologica
obrigatéria dos doadores.

Errada. O teste para virus HTLV-I/Il fazem parte da rotina sorolégica
obrigatoria dos doadores, pois as formas de transmissao desse virus sédo atraves de
transfusdo com sangue contaminado, agulhas contaminadas, sexualmente,

transplacentaria, amamentacéo e canal de parto.
Referéncia

1. Resolugéo - RDC 153 de 14 de junho de 2004. Determina o Regulamento
Técnico para os procedimentos hemoterapicos, incluindo a coleta, o processamento,
a testagem, o armazenamento, o transporte, o controle de qualidade e o uso
humano de sangue, e seus componentes, obtidos do sangue venoso,do cordao
umbilical, da placenta e da medula Ossea. Disponivel em http://e-
egis.anvisa.qgov.br/leisref/public/showAct.php?mode=PRINT_VERSION&id=11662
[Acesso em 8 de outubro de 2008 as 14h41min]
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QUESTAO 21

O grafico abaixo mostra quatro estagios (A, B, C e D) de um processo ou situacao
estatisticamente controlada por um Farmacéutico. Para cada estagio, o nivel de
qgualidade é refletido pelo valor médio X e a variabilidade inerente € demonstrada

pela faixa R do grafico. Considerando as condicdes ilustradas, pode-se concluir que:
A B C

| | | | | |

| |

"R 'R "R R

PP

=

(A) no estagio A, a variabilidade inerente permanece essencialmente constante,
mas o nivel de qualidade desvia de tempos em tempos.

(B) no estagio B, o processo ocorre sob condicdo ideal de controle de qualidade.

(C) no estagio B, ambos os niveis — qualidade e variabilidade inerente — sofrem
oscilacdes.

(D) no estagio C, o nivel de qualidade permanece essencialmente constante, mas a
variabilidade se altera de tempos em tempos.

(E) nos estagios C e D, a falta de controle pode ser claramente observado.

Gabarito: A

Autora: Prof@. Dr. Myriam Perrenoud

Comentario:

Um processo ou uma situacdo estatisticamente controlada por um
farmacéutico, pressupde que o erro aleatério e o erro sistematico se encontram
dentro dos limites aceitaveis para cada processo ou situagdo que necessite de
controle estatistico da qualidade. A variabilidade aceitavel que ndo se considera
erro, representa os limites de imprecisdo que fazem parte do método ou processo

(inerente a eles). Ao se avaliar cada etapa demonstrada de A a D, deve-se observar
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a largura da curva (faixa R) que nos mostra o grau de imprecisdo (variabilidade ou
reprodutibilidade) do que estd sendo analisado (processo ou situacao
estatisticamente controlada) e a distancia entre as médias das curvas de distribuicdo
em cada estédgio, que demonstram se houve perda do nivel da qualidade (presenca
de erro sistematico).

A resposta correta € A, pois o nivel de qualidade que representa a média
dos valores encontrados ndo se mantém constante, demonstrando a presenca de
erro sistematico.

Resposta B: no estagio B, a média de todas as curvas se mantém constante
(auséncia de erro sistemético), porém, fica claramente demonstrado pela diferenca
na largura das curvas, as variacfes em relacao ao erro aleatorio.

Resposta C: no estagio B, ocorrem variacfes, tanto no erro sistematico como
aleatorio, isto é, tanto o nivel da qualidade quanto a variabilidade sofrem oscilagdes.

Resposta D: no estagio C, o nivel da qualidade (erro sistematico) sofre
oscilacbes, demonstrado pela distancia entre as médias das curvas.

Resposta E: no estagio C, fica demonstrada a presenca de erro aleatorio e
sistematico, porém, no estagio D as curvas apresentam uma similaridade na sua

variabilidade, demonstrando um bom controle do processo.
Referéncias

1. Motta VT. Gestao da qualidade no laboratério clinico. 22 ed. Porto Alegre:
Médica Missau, 2001.

2. Henry JB. Diagnésticos clinicos e tratamento por métodos laboratoriais. 202
ed. Sao Paulo: Manole, 2008.

3. Burts T. Fundamentos de quimica clinica. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan,
2006.
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QUESTAO 22

A tabela abaixo mostra os resultados da avaliacdo leucocitaria, durante os primeiros

sete dias de internacdo, em UTI, de um paciente apds uma grande cirurgia abdominal.

Dia Leucocitos = Neutrdfilos | Linfocitos Mondocitos

(x10%mm?) (%) (%) (%)
1 18,0 60 35 5
3 26,0 79 15 6
9 35,0 85 7 8
7 420 90 9 5

ApoOs a avaliacdo dos resultados e da periodicidade dos exames realizados, qual
deve ser a recomendacdo do Farmacéutico responsavel pelo laboratorio, como

participante da equipe multiprofissional de atencdo ao paciente?

(A) Na&o ha necessidade de mudar a periodicidade dos exames, pois os resultados
indicam uma diminui¢do do processo inflamatério.

(B) Na&o é necesséria a realizagdo de outros exames, pois a diminuicdo gradativa
do percentual de linfécitos indica a presenca de uma infeccéo de origem viral.

(C) Na&o é necessaria a realizacao de outros exames, pois o aumento do numero de
leucocitos corresponde a uma reacdo de recuperacdao na qual os neutrofilos
estariam envolvidos no processo de cicatrizagao.

(D) Seria recomendavel o exame diario devido ao aumento do numero de
leucdcitos associado ao aumento do percentual de neutroéfilos, o que indica
uma infeccéo de origem bacteriana em evolucao.

(E) Devem ser feitos outros exames, pois 0s valores apresentados né&o sao
suficientes para qualquer conclusao acerca da evolugéo do paciente.

Gabarito: D
Autoras: Prof2. Dr. Terezinha Paz Munhoz

Comentario:
a- Os resultados do leucograma séo caracteristicos de processo infeccioso,

portanto, ndo poderia ser considerado como diminuicdo de um processo
inflamataorio.

b- Infeccéo viral é caracterizada pelo aumento de linfécitos.

c- No poés-operatério imediato, no primeiro exame, poderia haver um aumento

reacional dos leucocitos em funcdo do procedimento cirdrgico, portanto,
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levando a uma resposta inflamatdria e consequente aumento de leucocitos a
custa de neutrofilos. Como ha exames ja no sétimo dia, e namero de
leucdcitos totais e neutrdfilos foi crescente, ndo poderia ser soO reacional.

d- Resposta Correta. Avaliacdo diaria seria mais indicada para acompanhar a

evolucdo do paciente, uma vez que ha um aumento de leucOcitos com
neutrofilia, que caracteriza uma infeccédo bacteriana.
Nao foi descrita a presenca de células imaturas, que deveriam estar
presentes com esses numeros de neutrofilos. Mesmo assim, pelo niamero
total de leucécitos e a neutrofilia presentes, ja pode ser caracterizada a
infecgao bacteriana.

e- A resposta anterior ja justifica porque essa alternativa esta incorreta.
Referéncia

1. Failace RR. Hemograma. Manual de Interpretacdo. 42 ed. Porto Alegre: Artmed,
2006.
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J4, a alternativa D, é totalmente absurda, segundo as recomendacdes da
Organizacdo Mundial de Saude. A presenca dos anticorpos maternos no leite do
peito protege o bebé (principalmente contra diarreia e pneumonia) e diminui a
mortalidade infantil, sendo recomendada para todas as maes, exceto aquelas com
infeccdo pelo virus HIV.

Por fim, a alternativa E esta correta. A lavagem de méaos é a melhor profilaxia
para as doencas diarreicas e inUmeras outras, incluindo as do trato respiratorio

como a temida gripe A HIN1.
Referéncia

1. Duncan et al. Medicina Ambulatorial. 32 ed. Porto Alegre: Artmed, 2004.
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QUESTAO 24

A linezolida (1) € um agente antibacteriano inibidor da biossintese de proteinas,
pertencente a classe quimica das oxazolidinonas. A equipe de desenvolvimento de
farmacos de uma grande empresa farmacéutica, visando a desenvolver novos
analogos dessa familia de compostos, propés as estruturas 2-4 para

desenvolvimento. A rota de sintese desses compostos encontra-se descrita abaixo.

F X Y Y
~ DIPEA K/N X H,,Pd/C
L = > i
DMF
NO, ) ~
NO,
Y

K/N X Varlas
- | etapas U )‘k
N
=
NHAc

DIPEA: Diisopropiletilamina (base n&o nucleofilica)

DMF: Dimetilfomamida (solvente polar aprotico)

1 (Linezolida): X=C-F,Y=0
2:X=C-OCH3,Y=0

3 X=C-F,Y=S
4:X=N,Y=0

Com base nessas informacdes, pode-se afirmar que sdo candidatos promissores a

analogos da linezolida o composto

|- 2, jaque o grupo metoxila ira mimetizar as propriedades eletronicas do atomo
de flaor de 1, favorecendo também a etapa de sintese de substituicéo
nucleofilica aromaética;

II- 3, sendo que o atomo de enxofre, devido a sua maior lipofilicidade, devera
proporcionar maior absorcao entérica de 3 em relacdo a 1;

Il - 4, j& que o anel piridinico irA mimetizar as propriedades eletrénicas do anel
benzénico de 1, favorecendo também a etapa de sintese de substituicdo
nucleofilica aromatica.
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Esta(do) correta(s), apenas, a(s) afirmacgéo(des)

(A) 1.
(B) Il
(C©) 1.
(D) lell
(E) Ilell.
Gabarito: E

Autora: Prof2. Me. Liamara Andrade

Comentario:
| —2, j& que o0 grupo metoxila irA mimetizar as propriedades eletrénicas do

atomo de floor de 1, favorecendo também a etapa de sintese de substituicdo
nucleofilica aromatica; Tal afirmacdo ndo esta correta porque o grupo metoxila, ao
contrario do atomo de Fluor, ird eliminar a capacidade da molécula de doar elétrons.
Com isso, ndo ira favorecer a etapa de sintese de substituicdo nucleofilica aromética,
j& que esse tipo de reacgdo precisa de um grupo nucledfilo (grupo doador de elétrons).

Il — 3, sendo que o &tomo de enxofre, devido a sua maior lipofilicidade, devera
proporcionar maior absorcdo entérica de 3 em relacdo a 1; A afirmacgéo Il esta
correta, pois o a&tomo de enxofre ira conferir maior lipofilia ao composto, aumentando
sua penetracao pelas membranas e consequente, absorcao.

Il —4, ja que o anel piridinico ira mimetizar as propriedades eletrénicas do anel
benzénico de 1, favorecendo também a etapa de sintese de substituicdo nucleofilica
aromatica. A afirmacdo Ill esta correta, pois o anel piridinico, assim como o anel
benzénico sera capaz de doar elétrons, caracterizando entdo um nucledfilo, caracteristica
gue se faz necessaria para ocorréncia de uma substituicdo nucleofilica aromatica.

Diante dessas consideracgfes, esta correta a alternativa E, que apresenta as

afirmacdes Il e Ill, como corretas.
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QUESTAO 25

Um Farmacéutico trabalha numa farméacia comunitaria que disponibiliza, para venda

a populacdo, medicamentos de referéncia (inovadores), genéricos e similares. Um

usuario se aproxima do balcdo, procura o Farmacéutico e lhe apresenta uma

prescricdo meédica de maleato de enalapril 10 mg/dia (medicamento de referéncia). A

receita informa que o tratamento foi prescrito por apenas 30 dias, pois, ap0s esse

periodo, seréd realizada uma nova avaliacdo clinica. Dessa forma, séo oferecidas as

seguintes opg¢des para o paciente:

- Medicamento de referéncia R$ 38,00 (contendo 30 comprimidos);

- Medicamento genérico R$ 18,00 (contendo 30 comprimidos).

O usuario assusta-se com a diferenca de precos entre os dois e questiona sobre a

qualidade dos medicamentos. Além disso, fica em dlvida se a substituicdo do

medicamento é legal frente ao Conselho Federal de Farmécia e a Agéncia Nacional

de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). O Farmacéutico informa ao usuario que podera

realizar a intercambialidade do medicamento, atendendo as exigéncias legais da

Resolucdo 135 de 29/05/2003, quando, na receita, de proprio punho, o prescritor

(A) nao informar nenhuma restricdo a substituicho desse medicamento de
referéncia por um genérico ou similar.

(B) nao informar nenhuma restricdo a substituicho desse medicamento de
referéncia por um genérico.

(C) informar que autoriza a substituicdo desse medicamento de referéncia por um
genérico.

(D) informar que o medicamento genérico deve ter sido submetido a testes de
bioequivaléncia e biodisponibilidade.

(E) informar que o medicamento genérico deve ter sido devidamente aprovado
pela ANVISA.

Gabarito: B
Autores: Prof. Dr. Airton Monza da Silveira, Acad. Fernanda Haar

Comentario:
Essa questdo trata de um assunto que suscita duvidas na hora da
dispensacéo: que tipo de medicamento pode ser dispensado em substituicdo aquele

prescrito pelo médico? Em primeiro lugar, é importante conhecer os conceitos
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corretos de alguns termos abordados pela questdo. Segundo a ANVISA,

medicamento genérico &

medicamento similar a um produto de referéncia ou inovador, que se
pretende ser com este intercambidvel, geralmente produzido apés a
expiracdo ou renuncia da protecdo patentaria ou de outros direitos de
exclusividade, comprovada a sua eficacia, seguranca e qualidade, e
designado pela DCB ou, na sua auséncia, pela DCI.

Ja medicamento de referéncia é o

medicamento inovador registrado no 6rgao federal responsavel pela
vigilancia sanitaria e comercializado no Pais, cuja eficicia, seguranca
e qualidade foram comprovadas cientificamente junto ao Orgéo
federal competente, por ocasido do registro.

E, por fim, o medicamento similar é

aquele que contém o0 mesmo ou 0S mesmos principios ativos,
apresenta a mesma concentracdo, forma farmacéutica, via de
administracéo, posologia e indicacao terapéutica, e que é equivalente
ao medicamento registrado no 6rgdo federal responséavel pela
vigilancia sanitaria, podendo diferir somente em caracteristicas
relativas ao tamanho e forma do produto, prazo de validade,
embalagem, rotulagem, excipientes e veiculos, devendo sempre ser
identificado por nome comercial ou marca.

De acordo com a Resolucdo RDC n° 16, de 02 de marco de 2007 (a qual
revogou a Resolucdo RDC n° 135, de 29 de maio de 2003 mencionada no
enunciado), item 2.1 do inciso VI (anexo 1) “serda permitida ao profissional
farmacéutico a substituicdo do medicamento prescrito pelo medicamento genérico
correspondente, salvo restricdes expressas pelo profissional prescritor”; as restricoes
a que se refere o item citado anteriormente deve atender ao disposto no item 1.3 do

mesmo inciso;

no caso de o profissional prescritor decidir pela néo-
intercambialidade de sua prescricdo, a manifestacdo devera ser
efetuada por item prescrito, de forma clara, legivel e inequivoca,
devendo ser feita de proprio punho, ndo sendo permitidas outras
formas de impressao.

Entdo, analisando as alternativas, a letra A ndo esta correta por referir-se a
substituicdo do medicamento de referéncia por um genérico ou similar e a

intercambialidade € permitida entre os medicamentos genérico e de referéncia, nao
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incluindo o medicamento similar. Ja a alternativa B refere-se ao disposto no item 1.3
descrito acima, estando correta, visto que o farmacéutico podera realizar a
intercambialidade se o prescritor ndo informar, na receita, nenhuma restricao.

A alternativa C nao esta prevista em lei, visto que é permitida ao farmacéutico
a substituicdo em questdo, ndo necessitando anuéncia do prescritor, caracterizando-
-a como incorreta.

A substituicdo pelo genérico devera pautar-se na relacdo de medicamentos
geneéricos registrados pela ANVISA, e para obtencéo desse registro, 0 medicamento
genérico precisa comprovar sua equivaléncia farmacéutica e por meio de testes de
biodisponibilidade e/ou bioequivaléncia, garantindo, assim, a intercambialidade, nao
sendo exigido ao prescritor informar na receita nenhuma dessas informacdes,
caracterizando as alternativas D e E como incorretas.

Concluindo, faz-se oportuno acrescentar que, segundo o disposto no item 2.4
do inciso VI (anexo 1) da mesma resolucdo, € dever do profissional farmacéutico
explicar, detalhadamente, a dispensacdo realizada ao paciente ou usuario, bem
como fornecer toda a orientagcdo necessaria ao consumo racional do medicamento
genérico, considerando que o medicamento genérico no Pais é prioridade da politica
de medicamentos do Ministério da Saude.
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Aprova o Regulamento Técnico para Medicamentos Genéricos, anexo |. Acompanha
esse Regulamento o Anexo Il, intitulado "Folha de rosto do processo de registro e
pos-registro de medicamentos genéricos". Diario Oficial da Unido da Republica
Federativa do Brasil. Brasilia, 05 de margo de 2007.

2. Brasil. Ministério da Saude. Resolugao RDC n. 391, de 9 de agosto de 1999.
Aprova o Regulamento Técnico para Medicamentos Genéricos. Diario Oficial da
Unido da Republica Federativa do Brasil. Brasilia, 10 de agosto de 1999.

ENADE Comentado 2007: Farméacia 45



QUESTAO 26
Analise as afirmacfes abaixo, sobre a utilizacdo racional de medicamentos.

A farmacoepidemiologia, area do conhecimento composta principalmente por duas
vertentes que se complementam (farmacovigilancia e estudos de utilizacdo de
medicamentos), tendo como objetivo principal analisar e avaliar o impacto dos
medicamentos sobre as populagbes humanas € ferramenta fundamental para
aprimorar a utilizagéo racional dos medicamentos.

PORQUE

O uso racional de medicamentos inclui, entre outros aspectos, a escolha terapéutica
adequada baseada em evidéncias clinicas, considerando eficacia, seguranca, custo
e conveniéncia, além de dose, administracdo, adesdo e duracdo do tratamento
apropriado ao paciente.

Analisando as informacdes acima, conclui-se que:

(A) as duas afirmagbes sao verdadeiras, e a segunda justifica a primeira,

(B) as duas afirmacfes sao verdadeiras, e a segunda nao justifica a primeira;

(C) a primeira afirmacéo é verdadeira, e a segunda ¢ falsa.

(D) a segunda afirmacéo é verdadeira, e a primeira é falsa.

(E) as duas afirmagdes sao falsas.

Gabarito: A

Autoras: Prof2. Dr. Maria Cristina Werlang, Acad. Fernanda Haar

Comentario:
A farmacoepidemiologia pode ser definida como o estudo da utilizacédo e dos efeitos
dos medicamentos em um grande numero de pessoas. Nesse intuito, utiliza
conhecimentos da farmacologia e epidemiologia e se organiza em dois grandes
grupos de acdes: a Farmacovigilancia e os Estudos de Utilizacdo de Medicamentos.
Também denominada “ensaios poOs-comercializacdo” ou “Fase V', a
farmacovigilancia é a ciéncia relativa a deteccéo, avaliagcdo, compreensao e prevencao
de efeitos adversos ou quaisquer problemas relacionados a medicamentos. Objetiva a
identificacdo precoce de reacdes adversas, especialmente as desconhecidas ou raras
ndo detectadas durante os ensaios clinicos de pré-comercializacdo devido as suas
varias limitacdes (numero restrito de pacientes e exclusdo dos que apresentam

contraindicacdes como gestantes, idosos, criancas e portadores de outras patologias;
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dose geralmente fixa e seguimento rigoroso; curta duragéo; entre outras). Com base
nessa ciéncia € que a farmacoepidemiologia foi fundada.

Ja os estudos de utilizacdo de medicamentos incluem a comercializacéo,
distribuicdo, prescricdo, dispensacdo e uso de medicamentos na sociedade, com
especial destaque sobre as consequéncias médicas, sociais e econbmicas. Tais
estudos, realizados, tanto em paises desenvolvidos como naqueles em
desenvolvimento, buscam obter informacdes com a finalidade de selecionar
adequadamente os medicamentos para tratamento das doencas prevalentes e
gastar estritamente o necessario dos recursos disponiveis e promover a adequacao
da prescricio médica e 0 uso pelos pacientes com os padrdes desejados.
Resumindo, o objetivo € conhecer como os medicamentos estdo sendo utilizados
para aperfeicoar o atendimento a saude, ou seja, promover o uso racional dos
medicamentos, com consequente redugdo dos gastos. Para esses estudos,
metodologias especificas foram desenvolvidas.

Assim, de maneira geral, a farmacoepidemiologia é utilizada para garantir a
vigilancia de drogas na fase de comercializacdo. Envolve os diversos segmentos
relacionados a comercializagdo, normatizacao e definicdo de diretrizes para o uso
racional de medicamentos, estando correta a primeira afirmacao.

A segunda afirmacéo sintetiza aspectos preconizados pelo uso racional de
medicamentos que compreende a prescricdo apropriada, a disponibilidade oportuna
e a precgos acessiveis, a dispensacdo em condi¢cdes adequadas e 0 consumo nas
doses indicadas, nos intervalos definidos e no periodo de tempo indicado de
medicamentos eficazes, seguros e de qualidade. O que justifica a primeira
afirmacdo, visto que a farmacoepidemiologia fornece subsidios para elaboracao de
estratégias de promocdo do uso racional de medicamentos, constituindo uma

ferramenta importante para tal processo.
Referéncias

1. Bisson MP. Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica. 22 ed. Sdo Paulo:
Manole, 2007. 371 p.

2. Maia Neto J. Farmacia hospitalar: e suas interfaces com a saude. Sao Paulo:
RX, 2005. 315 p.

3. Storpirtis S. Farmacia Clinica e Atengao Farmacéutica. 12 ed. Rio de Janeiro:
Guanabara Koogan, 2008.

ENADE Comentado 2007: Farméacia 47



QUESTAO 27

Segundo a legislacao, linglica “é o produto carneo industrializado obtido de carnes
de animais de acougue, adicionado ou nao de tecidos adiposos, ingredientes,
embutido em envoltério natural ou artificial e submetido ao processo tecnoldgico
adequado”. Este processo requer adicdo de sais de cura, recurso que permitira ao
alimento produzido em escala industrial atingir os parametros de qualidade sensorial
— sabor, cor, aroma e textura, além de garantir a preservacdo do produto. Sais de
cura, como nitrato e nitrito de sédio e de potassio, sdo largamente utilizados como
aditivos alimentares em produtos carneos. Estes sais, além de conservarem a carne
contra a deterioracdo bacteriana, sao fixadores de cor. Devem estar presentes nos
alimentos de acordo com as concentracfes estabelecidas pelos Orgaos
responsaveis. Seus efeitos adversos sdo representados, principalmente, pela
metamioglobina téxica e pela formagdo de nitrosaminas, de agdo carcinogénica. Tais
aditivos devem, portanto, ser submetidos a uma avaliacéo toxicoldgica que:

(A) possa verificar os efeitos mutagénicos, carcinogénicos teratogénicos que sao

de facil previsdo, uma vez que geralmente envolvem niveis de exposicdo muito
baixos por um periodo de tempo curto.

(B) forneca seu perfil toxicologico, particularmente com respeito a sensibilidade
comparativa entre varias espécies animais, a natureza dos 6rgaos alvos, ao
metabolismo e a capacidade de acumulo no organismo.

(C) se inicia, normalmente, com a determinagcdo da toxicidade cronica da
substancia quimica, sendo obtidas informacdes preliminares quanto ao nivel de
dose que provoca um efeito no animal experimental.

(D) envolve o estudo de toxicidade aguda, que é o efeito produzido pelo aditivo em
doses repetidas, por um longo periodo de tempo, em geral 2/3 da vida da
espécie do animal.

(E) envolve a interpretacdo dos dados toxicologicos gerados, identificando-se uma
dose experimental na qual ndo tenham sido observados efeitos adversos da
substancia avaliada sobre a espécie animal mais sensivel.

Gabarito: B
Autoras: Prof2. Dr. Flavia V. Thiesen, Prof2. Me. Aline R. Zimmer, Acad. Laura S.

Marder

Comentario:
Alternativa A: errada. Testes de carcinogenicidade e teratogenicidade séo

testes demorados e ja existem evidéncias cientificas suficientes quanto aos efeitos
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toxicos dos nitratos e nitritos, ndo havendo entdo a necessidade de refazer esses
testes. Um dos motivos de néo ser recomendada a repeticdo de testes de avaliacédo
toxicolégica é evitar o uso desnecessario de mais animais de experimentacao,
devido a questdes éticas.

A avaliagdo de carcinogenicidade e teratogenicidade envolve grandes
periodos de tempo, ao contrario do que estd escrito na alternativa A.
Adicionalmente, seus resultados em seres humanos nao séo de facil previséo, pois é
necessario extrapolar dados de testes com animais de experimentacdo e existem
diferencas importantes entre as espécies. No caso de testes de teratogenicidade,
por exemplo, a substancia em estudo é administrada em altas doses, em animais
testes prenhes, durante o periodo de organogénese. Ja para detectar os efeitos
embriogénicos, a substancia deve ser administrada durante a gestacdo em doses
menores. No entanto, os testes para avaliar a mutagenicidade podem ser realizados
com células e bactérias, sendo de menor duragéo.

Alternativa B: correta. Os testes toxicolégicos séo realizados em diversas
espécies animais, geralmente ratos ou camundongos e caes. Dependendo do teste,
outras espécies sdo mais indicadas, como coelhos e porcos-da-india. Os testes
toxicoldgicos, como toxicidade aguda, servem para identificar 6rgaos-alvos dos
toxicantes e caracteristicas toxicocinéticas, como biotransformacéo e distribuicédo e
armazenamento. De acordo com a Portaria n°® 540 de 27 de outubro de 1997, antes
de ser autorizado o uso de um aditivo em alimentos este deve ser submetido a uma
adequada avaliacdo toxicologica, em que se deve levar em conta, entre outros
aspectos, qualquer efeito acumulativo, sinérgico e de protecéo, decorrente do seu
uso. Os aditivos alimentares devem ser mantidos em observacédo e reavaliados
quando necessério, caso se modifiquem as condi¢des de uso.

Alternativa C: errada. A redacdo adequada seria “se inicia, normalmente, com
a determinacdo da toxicidade AGUDA da substéncia quimica, sendo obtidas
informacdes preliminares quanto ao nivel de dose que provoca um efeito no animal
experimental”. A toxicidade aguda é definida como os efeitos adversos que ocorrem
dentro de um periodo curto ap6s a administracdo de uma dose Unica ou doses
multiplas dentro de 24 horas. Testes para avaliar toxicidade aguda permitem
construir a curva dose resposta e assim inferir a DL50 (dose letal 50), dose que

causa efeito letal em 50% dos animais de uma populagcdo. Assim, escolhem-se trés
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niveis de doses a partir do teste de toxicidade aguda, a fim de utilizar essas doses
nos demais testes de avaliacdo de toxicidade, entre eles, no teste de Toxicidade
Crobnica. Os resultados obtidos a partir dos estudos de toxicidade aguda servem
também para conhecer o mecanismo de agcdo da substancia, identificar possiveis
Orgaos ou sistemas sensiveis e determinar se os efeitos séo reversiveis. Os testes
devem ser realizados em diferentes espécies de animais e em ambos 0S sexos, pois
as diferencas de resposta indicam que o efeito toxico ndo € universal e a
extrapolacéo para o homem deve ser feita considerando-se essas diferencas. (1)

Alternativa D: errada. A redagéo adequada seria “envolve o estudo de toxicidade
CRONICA, que é o efeito produzido pelo aditivo em doses repetidas, por um longo
periodo de tempo, em geral 2/3 da vida da espécie do animal.” Os estudos de
toxicidade crbnica sdo realizados para se determinar o efeito toxico ap0s a exposicao
prolongada a doses cumulativas da substancia em teste, permitindo observar o
potencial carcinogénico da substancia. Os testes devem ter duracdo superior a trés
meses, dependendo do uso previsto da substancia. Normalmente séo utilizados duas
espécies de animais, ratos e camundongos de ambos 0s sexos, em numero suficiente
para garantir a confiabilidade do resultado ao final do experimento. (1)

Alternativa E: A dose na qual ndo sao observados efeitos adversos chama-se
NOAEL (no-observed-adverse-effect-level). A dose NOAEL € a maior dose
administrada num estudo de toxicidade no qual ndo se observa nenhum efeito
adverso. Para defini-la utilizam-se ratos e camundongos por serem de facil manuseio,
doceis, reproduzirem-se rapidamente, terem uma prole relativamente grande e ja
existirem dados de avaliacdo de toxicidade de outros toxicantes, permitindo, assim,

comparar a toxicidade de diversas substancias na mesma espécie.
Referéncia

1. Oga S, Camargo MMA, Batistuzzo JAO. Fundamentos de Toxicologia. 32
edicdo. Sdo Paulo: Atheneu, 2008.
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QUESTAO 28

Analise as informacdes apresentadas no grafico abaixo, sobre a cinética plasmatica

do diazepam na mulher obesa e na de peso normal.

Cl;ncantracin Mulheres 31 anos

ng/ml 112 kg

2004
10071

ED“

20t

10g

Concentragdo Mulher 28 anos 53 kg
ng/mil

2001

1001

20+

10

2 4
Tempo (dias)

|— diazepam — — — desmetildiazepam (matabélito ativo)

Pode-se observar no grafico que a meia-vida de eliminacdo do diazepam na mulher
obesa, quando comparada a meia-vida de eliminacdo do mesmo medicamento na

mulher de peso normal, € cerca de:
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(A) duas vezes menor, o que demonstra que o medicamento tende a acumular-se
mais no individuo com peso normal.

(B) duas vezes maior, pois esse medicamento €é altamente hidrossoluvel,
apresentando afinidade maior pela agua, sendo eliminado mais rapido pelos
rns.

(C) duas vezes maior, pois esse medicamento é altamente lipossolavel e tende a
acumular-se no tecido adiposo, aumentando a distribuicdo do medicamento e,
consequentemente, a meia-vida de eliminac¢do no individuo obeso.

(D) quatro vezes menor, pois o diazepam, por ser lipossoluvel, demanda maior
tempo de metabolizacdo hepética.

(E) quatro vezes maior, pois esse medicamento € altamente lipossoluvel e tende a
acumular-se no tecido adiposo, aumentando a distribuicdo do medicamento e,
consequentemente, a meia-vida de eliminagcéo no individuo obeso.

Gabarito: E
Autoras: Prof2. Dr. Flavia V. Thiesen, Prof2. Me. Aline R. Zimmer, Acad. Laura S.

Marder

Comentario:

A constituicdo corpérea influencia na distribuicio dos farmacos e,
consequentemente, em sua meia-vida de eliminacdo. Quanto mais o farmaco se
distribui pelos tecidos, maior é o seu volume de distribuicdo e mais lenta sera sua
eliminacao. (1, 2)

Pessoas obesas podem armazenar grandes quantidades de farmaco no
tecido gorduroso, enquanto pessoas muito magras armazenam quantidades muito
pequenas. Observa-se que o diazepam, por ser um farmaco lipossoluvel, acumula-
-se no individuo obeso por ter afinidade ao tecido adiposo, logo, sua eliminacdo &
mais lenta e sua meia-vida de eliminagédo € MAIOR no individuo obeso. (1, 2)

Dessa forma, as alternativas A e D estdo incorretas, pois afirmam que meia-
-vida de eliminacdo do diazepam na mulher obesa é menor do que na mulher de
peso normal, quando na verdade ele se acumula em individuos obesos, sendo mais
lentamente eliminado e possuindo maior meia-vida de eliminacéo.

A alternativa B incorreta. O diazepam é lipossolavel, e ndo € hidrossoluvel,
pois ndo tem afinidade pela agua e sim pelo tecido adiposo, e por isso é pobremente

eliminado pelos rins. (1, 2)
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Ambas alternativas, C e E estdo corretas ao afirmar que o diazepam é
altamente lipossoluvel e tende a acumular-se no tecido adiposo, 0 que aumenta a
distribuicAo do farmaco e, consequentemente, a meia-vida de eliminacdo no
individuo obeso (1, 2). Analisando o gréafico na fase de eliminacéo, observa-se que a
resposta correta € a alternativa E, pois a meia-vida do farmaco, ou seja, o tempo
necessario para que a concentragcao plasmatica ou a quantidade original do farmaco

se reduza a metade, é quatro vezes maior no individuo obeso.
Referéncias
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QUESTAO 29

A capsaicina é uma amida lipofilica encontrada em pimentas do género Capsicum,
sendo responsavel pela ardéncia quando se emprega este tempero em alimentos.
Ela também vem sendo empregada para o tratamento de cores crdnicas, por

promover a dessensibilizacdo de fibras sensoriais.
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Considerando a sua estrutura, pode-se afirmar que a capsaicina:

I - pode ser isolada de extratos brutos de Capsicum empregando solventes
organicos de baixa polaridade, como o n-hexano, e por solu¢cdes aquosas
acidas, devido a basicidade do atomo de nitrogénio presente na estrutura;

Il - pode ser isolada de extratos brutos de Capsicum empregando solucdes
aguosas basicas, devido & acidez do grupo fendlico presente na estrutura;

Il - somente podera ser veiculada em formas farmacéuticas contendo veiculos
hidrofébicos devido a sua lipofilicidade.

Esta(ao) correta(s), somente, a(s) afirmacao(des)

A) L
(B) L
(C) .
(D) lell
(E) lell.
Gabarito: B

Autora: Profé. Dr. Marlise Araudjo dos Santos, Acad. Flavia Nathiely Silveira Fachel

Comentario:

Os frutos de algumas Solanaceas do género Capsicum L. contém principios
de propriedades rubefacientes, mas néo vesicantes, e de sabor ardente, que
justificam a sua utilizacdo externamente no reumatismo, nevralgias, lumbago,
torcicolo, etc.; e internamente como excitantes digestivos e no tratamento de
hemorroidas inflamadas e dolorosas.

A capsaicina € um alcaloide encontrado nas sementes e membranas das

7

pimentas dos frutos do género Capsicum e € responsavel pela sensacdo de
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ardéncia. Ela é identificada com a amida do acido trans-8-metil-6-nonenoico e da
vanililamina; e € uma substancia solida, cristalina, solivel em solventes orgéanicos e
em solucgdes alcalinas e insoluvel em agua.

A alternativa | afirma que a capsaicina pode ser isolada de extratos brutos de
Capsicum, empregando solventes organicos de baixa polaridade, como o n-hexano, e
por solucdes aquosas acidas, devido a basicidade do atomo de nitrogénio presente na
estrutura. No entanto, essa afirmativa esta incorreta, pois a capsaicina ndo pode ser
extraida por solu¢cdes aquosas acidas, e sim basicas, ja que o nitrogénio nao lhe
confere basicidade devido a presenca do grupo fendlico que lhe confere acidez.

A alternativa Il esta correta, pois de fato a capsaicina pode ser isolada de
extratos brutos de Capsicum, empregando solu¢des aquosas basicas, devido a
acidez do grupo fendlico presente na estrutura.

A alternativa Il afirma que a capsaicina somente podera ser veiculada em
formas farmacéuticas, contendo veiculos hidrofébicos devido a sua lipofilicidade. No
entanto, essa afirmativa também esta incorreta, ja que, além da capsaicina ser
solubilizada em veiculos hidrofébicos, como citado na questdo, ela é soluvel em
alcool que possui caracteristicas hidrofilicas. Além disso, ela pode ser veiculada a
veiculos aguosos, contendo tensoativos (qualquer substancia ou composto que seja
capaz de reduzir a tensdo superficial ao estar dissolvido em agua, ou que reduz a
tensao interfacial por adsorcdo preferencial de uma interfase liquido-vapor e outra

interface.) os quais permitem a sua dispersdo homogénea na solugao.
Referéncias

1. Ambrésio CLB, Siqueira Campos FAC, Faro ZP. Carotendides como alternativa
contra a hipovitaminose A. Revista de Nutri¢ao, v. 19, n. 2, 2006. p. 233-243.

2. Costa AF. Farmacognosia. 52. ed., 2 v. Lisboa: FCG, 2002.

3. Ferreira AO. Manipulando Formulagoes Topicas com Capsaicina. Disponivel em
<http://www.ortofarma.com.br/INTRANET/Web%20Forms/arquivos/Artigos%20t%C3%
A9cnicos/2008/Capsaicina%20manipula%C3%A7%C3%A30.pdf>. Acesso em: 12
ago.20009.

4. Mello DR. Consulta Publica n° 54, de 28 de julho de 2005. Metodologia para
determinacdo da biodegrabilidade em produtos saneantes. Diario Oficial da Uniéo,
29 jul. 2005 Disponivel em: <http://www4.anvisa.gov.br/
base/visadoc/CP/CP%5B11203-1-0%5D.PDF>. Acesso em: 11 ago. 2009.

5. Robbers JE. Farmacognosia e farmacobiotecnologia. Sdo Paulo: Premier,
c1997. 372 p.
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QUESTAO 30

A selecdo dos medicamentos a serem padronizados pelo servico publico € um dos
processos mais importantes do ciclo da Assisténcia Farmacéutica, pois essa fase
deve ser baseada em estudos epidemiolégicos e farmacoecondmicos, evitando as
pressdes mercadologicas, além de considerar a eficacia terapéutica e a seguranca
do farmaco. Baseando-se no texto anterior, assinale a afirmativa correta em relacéo

aos processos de padronizacao e sele¢do dos medicamentos para uso no SUS.

(A) Deverédo obedecer a um requisito fundamental, o menor preco, para que seja
atendida uma parcela maior da populacdo, independente da eficicia clinica,
reacoes adversas e situacao de registro junto a ANVISA.

(B) Devem ser realizados por uma Comissdo de Farmécia e Terapéutica em
conjunto com o gestor municipal da Assisténcia Farmacéutica, com base nos
critérios de medicamentos essenciais da OMS, ndo sendo permitido que o
municipio padronize medicamentos disponiveis nas Farmacias Populares do
Governo Federal.

(C) Devem ser realizados sem a interferéncia da industria farmacéutica, que fica
também impedida de participar dos processos de licitagdo e aquisicdo dos
medicamentos pelo gestor municipal.

(D) Devem ser realizados pelo gestor municipal, em conjunto com a Comissao de
Farmacia e Terapéutica, selecionando-se aquele medicamento seguro, eficaz,
de qualidade comprovada, com precos acessiveis e que satisfaca as
necessidades de saude da maioria da populacédo, atendendo ao conceito de
medicamentos essenciais da OMS.

(E) N&o podem levar em consideracdo apenas o custo do medicamento, cabendo
ao gestor, preferencialmente, optar pelo farmaco mais inovador disponivel no
mercado, pois geralmente esse medicamento apresenta maior eficacia clinica
e seguranca.

Gabarito: D

Autor: Prof. Dr. Natan Estivallet

Comentario:

Conforme a Portaria 3.916/1998, que trata da Politica Nacional de
Medicamentos, tem-se que: Aprovada pela Comisséao Intergestores e pelo Conselho
Nacional de Saude, a Politica Nacional de Medicamentos tem como propdésito
“garantir a necessaria segurang¢a, eficacia e qualidade destes produtos, a
promocdo do uso racional e 0 acesso da populagdo aqueles considerados

essenciais’. Com esse intuito, suas principais diretrizes sdo o estabelecimento da
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relacdo de medicamentos essenciais, a reorientacdo da assisténcia farmacéutica, o
estimulo a producdo de medicamentos e a sua regulamentacao sanitaria.

Assim, a alternativa A esta errada, pois no processo da padronizacdo e
selecdo de medicamentos do SUS os itens mais importantes sdo seguranca, eficicia
e qualidade. A alternativa B esta errada, pois a lista basica de medicamentos esta na
RENAME (Relacdo Nacional de Medicamentos, e ndo a lista da OMS) e um dos
itens da reorientacdo da assisténcia farmacéutica tem como diretriz a
descentralizagao, cabendo ao gestor municipal: “coordenar e executar a
assisténcia farmacéutica no seu respectivo ambito”. A alternativa C comega de forma
correta, pois ndo pode haver interferéncia da industria farmacéutica no processo de
selecdo dos medicamentos, mas ela pode participar dos processos de licitacdo para
a aquisicdo dos medicamentos pelo gestor municipal, vencendo aquela que
apresentar o menor preco. A alternativa D € a correta porque estd em acordo com o
texto da lei, do qual se destaca: “medicamento seguro, eficaz, de qualidade
comprovada, com precos acessiveis e que satisfaca as necessidades de salude da
maioria da populacéo”. Alternativa E: absurda, pois farmacos inovadores geralmente
sdo mais caros (trazem consigo o0 custo da pesquisa) e, por mais rigorosos que
tenham sido os testes de pré-lancamento, sempre carecem do teste final, que € o

uso em larga escala.
Referéncias

1. Portaria n° 3.916/GM em 30 de outubro de 1998. Diario Oficial da Unido, n°® 215-
E, Secao 1, p. 18-22, de 10.11.98. Disponivel em:
http://www.crfpa.org.br/legisla/Portarias/001prts06.htm Acessado em 17/8/2010.

2. Brasil. Politica Nacional de Medicamentos. Série C, nimero 25, Ministério da
Saude, Brasilia - DF, 2001. p. 12-26. Disponivel em:
http://www.uff.br/ppgcaps/Text0%208%20-%20AF.pdf Acessado em 17/8/2010
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QUESTAO 31

Um paciente do sexo masculino, 71 anos, 66 kg, sem histéria familiar de hipertensao
arterial sistémica e diabetes mellitus tipo 2, mas diagnosticado portador de
dislipidemia e depressao, procurou ajuda no Servigo de Informacao de Medicamentos
e de Atencdo Farmacéutica da Unidade Basica de Saude. O farmacéutico observou
que o usuario utilizava corretamente 0s seguintes medicamentos prescritos:
diazepam: 10 mg/dia; bezafibrato: 400 mg/dia, sinvastatina: 20 mg/dia; AAS: 100
mg/dia. Além disso, o Farmacéutico verificou que o0 paciente apresentava 0S
seguintes resultados bioquimicos: colesterol: 190 mg/dL (valor de referéncia até 200
mg/dL); triglicérides: 145 mg/dL (valor de referéncia até 150 mg/dL); glicemia de
jejum: 98 mg/dL (valor de referéncia até 100 mg/dL); hemoglobina glicosilada: 6,7%
(valor de referéncia até 7%). Analisando os medicamentos prescritos e os resultados

bioquimicos do usuéario, o farmacéutico devera:

(A) comunicar ao Médico e ao paciente os riscos da interacdo medicamentosa
entre o0 bezafibrato e a sinvastatina, pois, quando administrados
concomitantemente, aumentam o risco do aparecimento de miopatias, caibras
musculares e convulsdes ténico-clonicas generalizadas.

(B) comunicar ao Médico que o AAS, quando utilizado de maneira crénica, pode
desencadear o aparecimento de lesé@o renal e Ulceras gastricas, nao devendo,
portanto, ser prescrito para idosos, principalmente quando portadores de
hipertenséo arterial sistémica, diabetes mellitus tipo 2 ou dislipidemias.

(C) informar ao Médico que o diazepam apresenta meia-vida de eliminagédo de até
dois dias, por ser um farmaco com caracteristica lipossoluvel, e, quando
administrado em idosos, que geralmente tém metabolizagcdo hepatica mais
lenta, pode acumular-se no organismo, ocasionando sedacdo, tonturas e
vertigens, o que aumenta o risco de quedas e, consequentemente, de fraturas.

(D) sugerir ao Médico que a sinvastatina deve ser substituida pela atorvastatina,
que ndo tem interacdo com o bezafibrato, pois o usuario apresenta resultados
laboratoriais satisfatorios e os medicamentos e as doses prescritas sao
pertinentes ao tratamento das patologias.

(E) alertar o paciente de que, para obter melhor eficiéncia clinica da sinvastatina,
esta devera ser utilizada no periodo da noite, ap0s o jantar, pois apresenta
como mecanismo de acéao principal a inibicdo competitiva da enzima HMG-CoA
redutase que participa da etapa inicial da biossintese do colesterol,
favorecendo a reducao do LDL-colesterol exdgeno.

Gabarito: C

Autoras: Prof2. Dr. Fernanda B. Morrone, Farm. Paula Juliana B. Seadi Pereira
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Comentario:

Na alternativa A, apesar do uso concomitante de fibratos e estatinas néo
ser indicado devido ao risco do aparecimento de miopatias e cdibras musculares,
nao consta na literatura que essa combinagdo possa causar convulsdes tonico-
clénicas generalizadas.

Na alternativa B, o uso cronico de AAS possivelmente pode causar Ulceras
gastricas, na dose de 100 mg/dia (utilizada como antiagregante plaquetario), porém,
a principio, ndo ha comprometimento renal nessa dose.

Na alternativa C estdo corretamente colocados os efeitos do diazepam,
principalmente em idosos. Devido a metabolizagdo mais lenta e as caracteristicas
lipossoluveis do farmaco, este se acumula no organismo. O risco de quedas e
fraturas € ocasionado por sedacdo em excesso causada pelo medicamento que
demora a ser eliminado.

Na alternativa D, ndo seria aconselhével sugerir a substituicdo de sinvastatina
por atorvastatina apenas alegando que este ndo tem interacdo com o benzafibrato,
pois ambos os farmacos pertencem a classe das estatinas e, portanto, possuem 0s
mesmos tipos de interacao.

Na alternativa E, cabe salientar que a sinvastatina devera ser utilizada no
periodo da noite, apdés o jantar porque a biossintese do colesterol ocorre
predominantemente a noite e a absorcdo aumenta na presenca de alimentos e nao

devido ao mecanismo de agéo do farmaco, conforme citado na resposta.
Referéncias

1. Katzung BG. Farmacologia Basica & Clinica. 102 ed. Sdo Paulo: McGraw-Hill,
2007.
2. MICROMEDEX® Healthcare Series.

3. Rang HP. Farmacologia. 62 ed. Rio de Janeiro: Elsevier, 2007.
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QUESTAO 32

A reologia consiste no estudo do escoamento ou deformacéo de um material quando
submetido a uma tensdo. Estudos reoldgicos sdo importantes na pesquisa, no
desenvolvimento, na selecdo, na producao e no controle de qualidade de produtos

farmacéuticos. Nesse sentido, considere os dois reogramas a seguir:
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Em relacdo ao comportamento de fluxo, €& correto interpretar que o material
representado, no primeiro reograma, pela

(A) curva A tem comportamento de fluxo pseudopléstico,desejavel em preparagdes
injetaveis, estando relacionado com a viscosidade representada pela curva 3 do
segundo reograma.

(B) curva B tem comportamento de fluxo dilatante, estando relacionado com a
viscosidade representada pela curva 1 do segundo reograma.

(C) curva B tem comportamento de fluxo dilatante, importante em xampus e
condicionadores, estando relacionado com a viscosidade representada pela
curva 1 do segundo reograma.

(D) curva C tem comportamento de fluxo pseudoplastico, caracteristico em
suspensdes farmacéuticas, estando relacionado com a viscosidade
representada pela curva 2 do segundo reograma.

(E) curva C tem comportamento de fluxo dilatante, desejavel em pomadas, estando
relacionado com a viscosidade representada pela curva 3 do segundo reograma.
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Gabarito: A

Autora: Profd. Dr. Temis Corte

Comentario:

Para responder a questdo acima s&o necessarios conceitos de reologia como:

- Fluxo Newtoniano: caracteristico de substancias liquidas puras cuja
viscosidade se mantém constante independente da forca aplicada.

- Fluxo pseudoplastico: observado classicamente em solucdes polimérica
cuja viscosidade de diminui com o aumento da velocidade de cisalhamento.

- Fluxo dilatante: observado em suspensfes com alto teor de solidos cuja
viscosidade aumenta com o aumento da velocidade de cisalhamento.

Sendo que: quanto maior a viscosidade de um liquido, maior € a forca por
unidade de area (tensdo de cisalhamento) necessaria para produzir uma
determinada velocidade de cisalhamento.

A partir dos gréficos apresentados na questdo poderiamos classificar que:

- A Curva A tem fluxo pseudoplastico e esta relacionado com a curva 3 do
segundo reograma.

- A Curva B tem fluxo Newtoniano relacionado com a curva 2 do segundo
reograma.

- A Curva c tem fluxo dilatante relacionado com a curva 1 do segundo
reograma.

A partir dos dados apontados acima a alternativa correta € a (A) excluindo-se

as demais.
Referéncias

1. Aulton ME. Delineamento de formas farmacéuticas. 22 ed. Porto Alegre:
Artmed, 2005. 677p.

2. Sinko PJ. Martin: fisico-farmécia e ciéncias farmacéuticas. 52 ed. Porto Alegre:
Artmed, 2008. 809p.
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QUESTAO 33

O grafico apresenta a correlacdo entre concentracdo plasmatica (ug/mL) e dose
prescrita de lamotrigina (mg/kg/dia), medicamento antiepiléptico de segunda geracéo
utilizado para o tratamento de crises convulsivas em pacientes portadores de epilepsia
refrataria. Por apresentar intervalo terapéutico estreito, situado entre 1 e 4 ug/mL, os
individuos que utilizam esse farmaco devem ser monitorados constantemente, para
impedir possiveis episodios de reacdes adversas e intoxicacdes que interferem
negativamente no controle da patologia. Atualmente, alguns hospitais da rede publica
desenvolvem a monitorizacdo terapéutica de usuarios que utilizam essa classe de

medicamentos, obtendo resultados como os do grafico.

3,57 y =0,3778 + 0,3673 x
3,0

r=0,4354

ug/mL

050 - T T T T J T
0 1 2 3 4 5
Dose (mg/kg/dia)

Observando tais dados, qual a conclusao correta?

(A) SO um individuo usa dose de lamotrigina inferior a 1,0 mg/ kg/dia, no qual a
concentragdo plasmatica do farmaco também € a menor, situando-se abaixo do
intervalo terapéutico, o que deve levar o Farmacéutico a sugerir aumento de
dose para racionalizar a terapéutica.

(B) Trés pacientes usam doses situadas entre 3,5 e 4,0 mg/ kg/dia, nos quais a
concentracdo plasmética do farmaco apresenta diferenca significativa, o que
pode ser explicado pelo fato de a meia-vida de eliminacdo da lamotrigina ser
menor em individuos obesos e idosos.

(C) Quatro usuarios tém concentracdo plasmatica de lamotrigina abaixo do
intervalo terapéutico, o que faz crer que ndo sdo aderentes ou sao pessoas
idosas, com alteracbes fisiologicas que modificam a metabolizacdo e a
eliminag&o dos farmacos.
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(D) Alguns pacientes que recebem doses bastante proximas (entre 3,5 e 4,0
mg/kg/dia) tém concentra¢des plasmaticas distintas, o que pode ser explicado
por problemas de adeséo ao tratamento ou variacdes fisiopatolégicas individuais,
como a obesidade, que aumenta a meia-vida de eliminagao da lamotrigina.

(E) Os nove pacientes apresentam linearidade, quando observada a correlagcéao
entre concentracdo plasmatica e dose do medicamento, demonstrando que,
quanto maior a dose prescrita de lamotrigina, maior a concentracéo
plasmética do farmaco.

Gabarito: D
Autor: Prof. Dr. Airton Monza da Silveira

Comentario:

A alternativa A ndo esta correta, porque ha a afirmacdo de que a menor
concentracdo plasmatica é obtida a partir da menor dose, entretanto, a menor
concentracdo plasmética € observada no paciente que recebe a dose de
aproximadamente 3,2 mg/kg/dia.

A alternativa B também esta errada, pois a meia-vida de eliminacdo da
lamotrigina em obesos € maior e ndo menor como informado, devido a afinidade da
substéancia aos tecidos adiposos, conferida pelo carater apolar da mesma.

A concentragdo plasmatica abaixo do intervalo terapéutico é consequéncia de
variacbes do comportamento farmacocinético do farmaco nos diferentes individuos.
As alteracbes no metabolismo e na eliminacédo de idosos pode ser uma das causas,
mas estados patolégicos também podem proporcionar essas alteragcdes, portanto,
nado se pode concluir que sédo pacientes idosos. Sendo assim, a alternativa C
também esta errada.

A alternativa D estéa correta.

A incorrecdo da alternativa E esta na afirmacgéo de que existe uma linearidade
de resposta entre a concentracdo plasmatica e a dose administrada. Ao se analisar
o grafico pode-se observar a falta de correlacdo, confirmada pelo célculo do
coeficiente de correlacéo linear que tem um valor muito baixo (r= 0,4354) quando

deveria ser préximo de 1 para que se confirmasse a linearidade.
Referéncias

1. Katzung BG. Farmacologia Basica & Clinica. 102 ed. S&o Paulo: McGraw-Hill, 2007.
2. Rang HP. Farmacologia. 62 ed. Rio de Janeiro: Elsevier, 2007.
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QUESTAO 34

Em termos epidemiolégicos, a ingestdo inadequada de alimentos que sao fonte de

vitamina A € o principal fator etiologicos da hipovitaminose A, causando lesdes

oculares (xeroftlamia) e cegueira, baixa resisténcia as infec¢des de salude em muitas

areas endémicas no mundo, principalmente em populacdes carentes de paises em

desenvolvimento, como o Brasil. Cerca de 50% da ingestdo média total da vitamina

A na Ameérica do Sul provém de fontes vegetais (provitamina A, carotendides). A

vitamina A, também conhecida como retinol, € um alcool primario, polietilénico e

lipossoluvel, que apresenta grande capacidade reativa. O seu precursor comum, O

fitoeno, € um hidrocarboneto de 40 carbonos, que é convertido em compostos mais

insaturados a, 3, y e & carotenos.

A esse respeito, analise as figuras a sequir.

Figura 1 - beta caroteno

Figura 2 - alfa caroteno

P .
@/\M\ W N CHO

Figura 3 - beta Apo 8’ carotenal

Com relacéo as estruturas acima, considere as seguintes afirmacodes:

sdo precursores da vitamina A os carotendides que contém o anel de beta-
ionona, sendo que o beta caroteno é o que exibe maior atividade da vitamina A;
todos os carotendides séo precursores da vitamina A, sendo que o0s trés
carotenos representados acima sdo os que exibem maior atividade de vitamina A;
os carotendides acima estdo presentes em frutas e hortalicas e sua separacao
pode-se dar por cromatografia liquida-sélida em coluna aberta, ocorrendo em
funcdo da polaridade da fase estacionaria, que geralmente é mais polar (0xido
de magnésio: hiflosupercel) do que a fase mével (éter etilico e acetona);
carotendides compostos somente de carbono e hidrogénio sdo chamados de
carotenos e o0s carotendides oxidados, as xantofilas, apresentam grupos
substituintes com oxigénio, como hidroxilas, grupos ceto e epoxi.

Estéo corretas as afirmacoes

(A) IlelV apenas.

(B) I, Il elll apenas.

(C) L lllelV, apenas.

(D) I, 1l e 1V, apenas.

(E) LI 1elV.
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Gabarito: C
Autoras: Prof2. Dr. Marlise Araujo dos Santos, Acad. Flavia Nathiely Silveira Fachel

Comentario:
Os carotenoides sédo geralmente tetraterpenoides de 40 atomos de carbono,

de coloracdo amarela, laranja ou vermelha. Existem varios alimentos que sao fontes
de carotenoides, como a aboObora, cenoura, manga, batata doce, espinafre,
mostarda, couve, entre outros. Entretanto, o buriti (Mauritia vinifera Mart.) e o dendé
(Elaeis guineensis L.), que sao frutos de palmeiras, se destacam como as fontes
mais ricas de pro-vitamina A encontradas no Brasil.

Vitamina A é designacédo dada a todos os derivados da beta-ionona (que néo
0s carotenoides) que possuem a atividade bioldgica do trans-retinol. Ela é importante
para o crescimento, desenvolvimento, manutengédo de tecidos epiteliais, reproducao,
sistema imunoldgico e, em especial, para o funcionamento do ciclo visual na
regeneracao de fotorreceptores. A ingestao diaria minima de vitamina A, para garantir
um nivel sérico adequado e prevenir sintomas de deficiéncia em individuos adultos, é
de 500 a 600ug, em criancas 200 a 300ug, gestantes 5509 e lactantes 900ug.

A alternativa | esta correta, ja que de fato os carotenoides que possuem pelo
menos um anel de beta-ionona nao substituido, com cadeia lateral poli€énica com um
minimo de 11 carbonos, sdo precursores da vitamina A; sendo que o betacaroteno € o
mais abundante em alimentos e o0 que apresenta a maior atividade de vitamina A, pois

origina duas moléculas de retinol devido ao fato de possuir dois anéis de beta-ionona.

Anel de B-ionona Anel de p-ionona
p-Caroteno .

S

Cadeia poliénica
H,C CH,CH, CH,

f-Caroteno
- OH

CH,

- H,C
HhE £ CH, ) Retinal
cH, CH, CH, HC CH,
CH

H,C

M ¢H, CH, H,CCH,
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A alternativa Il afirma que todos os carotenoides sé&o precursores da vitamina
A, sendo que os trés carotenos representados na questado sdo os que exibem maior
atividade de vitamina A; no entanto, essa afirmativa esta incorreta, ja que dos mais
de 600 carotenoides conhecidos, aproximadamente 50 s&o precursores da vitamina
A, pois esses tém que possuir pelo menos um anel de beta-ionona.
A alternativa 1l também esta correta, pois de fato os carotenoides citados na
questao estdo presentes em frutas e hortalicas e sua separacdo pode se dar por
cromatografia liquido-sélida em coluna aberta, ocorrendo em funcéo da polaridade
da fase estacionaria, que geralmente € mais polar (6xido de magnésio: hiflosupercel)
do que a fase mavel (éter etilico e acetona).

A alternativa IV também esta correta, jA que de fato os carotenoides sao
classificados em carotenos ou xantofilas. Os carotenos sao hidrocarbonetos poliénicos
com variados graus de insaturacdo, enquanto as xantofilas sdo sintetizadas a partir

dos carotenos, por meio de reac¢des de hidroxilagéo e epoxidagéo.
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QUESTAO 35

A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) estd empenhada na implementacédo de
uma Politica Nacional de Medicamentos, principalmente nos paises em
desenvolvimento, com ac¢des voltadas para o gerenciamento de uma Assisténcia
Farmacéutica de qualidade, estimulando a utilizacdo racional dos medicamentos.
Em nosso pais, o Governo Federal tem adotado politicas de saude que contemplem
essas acgles incentivadas pela OMS, através da implantacdo de programas de
distribuicAo de medicamentos e insumos farmacéuticos, sempre respeitando 0s
limites da gestéo tripartite estabelecida pelas Diretrizes do SUS.
A esse respeito, analise as afirmacgdes abaixo.
|- Os processos que compdem o ciclo de Assisténcia Farmacéutica sao
considerados atividades previsiveis e repetitivas, voltadas exclusivamente as

guestdes ligadas ao gerenciamento, porém séo imprescindiveis para promover
0 uso racional dos medicamentos no municipio.

Il - A Assisténcia Farmacéutica e a Atencdo Farmacéutica sdo caracterizadas
como atividades privativas do Farmacéutico, sendo este o Unico profissional de
saude capaz de desenvolvé-las.

[l - A Assisténcia Farmacéutica pode ser dividida em duas grandes areas, a tecnologia
de gestao, que apresenta atividades voltadas ao gerenciamento, e a tecnologia de
uso dos medicamentos, com atividades relacionadas a utilizacéo racional dos
medicamentos, tais como prescricdo e dispensacgéo, concluindo-se, assim, que a
Atencéo Farmacéutica esta inserida dentro da Assisténcia Farmacéutica.

IV - O sucesso da politica de medicamentos, bem como a utilizacado racional
destes por parte dos usuarios, depende de uma gestao eficiente de todas as
etapas do ciclo da Assisténcia Farmacéutica, desde a selecdo até a
dispensacao dos medicamentos.

(A) lelll.
(B) lelV.
() llelll.
(D) llelV.
(E) lllelV.

Gabarito: Questao anulada.

Autor: Farm. Res. Bruno Simas da Rocha

Comentario:
A politica nacional de medicamentos do Brasil foi aprovada pela portaria n°

3.916, de 30 de outubro de 1998, e fortalece os principios e as diretrizes do Sistema
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Unico de Saude (SUS), explicitando as diretrizes bésicas, prioridades e
responsabilidades dos gestores do SUS.

A afirmativa | € incorreta, pois 0s processos que compdem o ciclo da
assisténcia farmacéutica sao dinamicos e merecem bastante atencdo e
planejamento dos profissionais envolvidos. Os objetivos principais da assisténcia
farmacéutica a serem destacados sdo: acesso, qualidade e uso racional. As
principais etapas do ciclo da assisténcia farmacéutica sédo: selecdo, programacao,
aguisicado, armazenamento, distribuicéo e utilizacédo (prescricdo, dispensacao e uso).
Percebe-se que algumas etapas estdo envolvidas com gerenciamento, mas mesmo
assim, esses processos sdo dinamicos, como, por exemplo, a aquisicdo de um
determinado medicamento reflete com a programac&o do uso do mesmo, que varia
de acordo com cada regido do municipio, padrdo de prescricdo de uma determinada
unidade e perfil epidemiologico da populacao.

A afirmativa Il também € incorreta, pois somente a Atencdo Farmacéutica é uma
atividade privativa do profissional farmacéutico. O farmacéutico ndo € o Uunico
responsavel pelas acdes de Assisténcia Farmacéutica no sistema de saude, pois esta €
uma atividade multiprofissional, embora o farmacéutico tenha grande responsabilidade
nesse campo. De acordo com a Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica:

[...] a Assisténcia Farmacéutica trata de um conjunto de agbes voltadas
a promocao, protecdo e recuperacao da saude, tanto individual como
coletiva, tendo o medicamento como insumo essencial e visando o
acesso e ao uso racional, conjunto este que envolve a pesquisa, 0O
desenvolvimento e a producdo de medicamentos e insumos, bem como
sua selecdo, programacao, aquisicdo, distribuicdo, dispensacéo,
garantia de qualidade dos produtos e servicos, acompanhamento e
avaliacdo da sua utilizagdo, na perspectiva da obtenc&o de resultados
concretos e da melhoria da qualidade de vida da populacéo.

E a Atencdo Farmacéutica:

[...] € um modelo de pratica farmacéutica, desenvolvida no contexto
da Assisténcia Farmacéutica [...] € a interacdo direta do farmacéutico
com o usuario, visando uma farmacoterapia racional e a obtengéo de
resultados definitivos e mensuraveis, voltados para a melhoria da
gualidade de vidal...].

No Brasil, o termo assisténcia farmacéutica envolve atividades de carater
abrangente, multiprofissional e intersetorial, que situam como seu objeto de trabalho
a organizagéo das ag0Oes e servicos relacionados ao medicamento em suas diversas

dimensdes, com énfase a relacdo com o paciente e a comunidade na visdo da
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promoc¢do da saude. Assim, podemos entender que a Assisténcia Farmacéutica
engloba, entre suas diversas atividades, as acfes de Atencdo Farmacéutica quando
se refere as acdes especificas do profissional farmacéutico no contexto da
assisténcia a populacdo — individual e coletiva — quanto & promoc¢ao do uso racional
de medicamentos. De acordo com Gomes et al. (2010), a Assisténcia Farmacéutica
pode ser dividida em atividades técnico-gerenciais — que englobam atividades de
gestdo do medicamento, farmacovigilancia, treinamento, educacdo permanente,
avaliacdo e tecnologia gerencial — e atividades técnico-assistenciais, que englobam
atividades de gestdo de caso, adesdo ao tratamento, dispensacéo, atendimento
farmacéutico, grupos operativos-educativos, entre outros. A partir dessas
informacdes, a afirmacao lll esta parcialmente correta.

A afirmativa IV esta correta, pois se ha alguma falha em alguma etapa do
ciclo da Assisténcia Farmacéutica, reflete em problemas na utlizacdo de
medicamentos pelos usuarios. Por exemplo, se ha uma compra abaixo do
necessario de determinado medicamento, este faltara para um usuario que
necessitava do mesmo, pois para ocorrer o uso racional do medicamento, este deve
estar disponivel em quantidade adequada para a populacéo que o necessite.

Como apenas o item IV esta correto, e ndo ha uma alternativa somente com

esse item, a questao foi anulada.
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QUESTAO 36

No final do século passado foi implantado no pais o Sistema Unico de Saude (SUS),
com a finalidade de alterar o0 modelo existente a época, promovendo maior
qualidade de saude da populacdo. Analise as afirmacdes a seguir, sobre o papel do
Farmacéutico no SUS.

|- Com a implantacdo desse novo modelo de saude, coube aos Farmacéuticos,
bem como aos outros profissionais que atuam no SUS, desempenhar acdes de
saude voltadas a prevencdo e a promoc¢do de saude, contrapondo-se ao
modelo curativo existente anteriormente.

Il - O Farmacéutico que atua nas Unidades de Saude do SUS devera desenvolver
as funcbes de dispensacdo de medicamentos e de Atencdo Farmacéutica,
deixando as atividades gerenciais das farmacias, tais como controle de estoques
e registros de psicotropicos, sob a responsabilidade do Auxiliar de Farmacéutico.

Il - O Farmacéutico, além de atuar na dispensacdo de medicamentos, pode
desenvolver atividades de gestdo da Assisténcia Farmacéutica no SUS,
participando diretamente dos processos de selecdo, programagao, aquisicao,
armazenamento e distribuicdo de medicamentos.

IV - O SUS, ao estimular o desenvolvimento da atenc¢do primaria a saude, estimula
a aproximacao do profissional Farmacéutico aos outros profissionais da equipe
de saude e aos usuérios, favorecendo a formacéo do profissional Farmacéutico
mais especializado em detrimento do perfil generalista.

Estéo corretas, somente, as afirmacoes

(A) lell
(B) lell.
(C) lelV.
(D) lelll.
(E) lelV.
Gabarito: B

Autora: Farm. Res. Maria Elisa Ribeiro Duarte

Comentario:

Anteriormente a 1990, o atendimento em saude era beneficio dos portadores
de carteira profissional e seus dependentes.

O SUS foi criado em 1990, através da Lei n® 8.080 de 19 de setembro deste
mesmo ano, depois que a constituicdo de 1988 legislou que toda a populacéo
brasileira fosse atendida gratuitamente por um sistema de saude publico, regido
pelos principios de UNIVERSALIDADE, EQUIDADE E INTEGRALIDADE.
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Em relacédo ao papel do Farmacéutico no SUS:

A alternativa | é correta, conforme a citacdo do item Ill, do artigo 5° (objetivos
do SUS) do capitulo | da Lei 8.080/90, a qual institui “a assisténcia as pessoas por
intermédio de acdes de promocdo, protecdo e recuperacdo da saude com a
realizacdo integrada das acgdes assistenciais e das atividades preventivas”.

A alternativa Il é incorreta, contrapondo a Portaria 344 de 12 de maio de 1998.

Conforme o capitulo 1V, artigo 67 dessa portaria,

[...] as substancias constantes na lista deste Regulamento Técnico e
de suas atualizacbes, bem como o0s medicamentos que a
contenham, existentes nos estabelecimentos, deverdo ser
obrigatoriamente guardados sob chave ou outro dispositivo que
ofereca seguranca em local exclusivo para este fim, sob a
responsabilidade do Farmacéutico ou do Quimico, quando se tratar
de industria farmoquimica.

Portanto, além de desenvolver funcdes de dispensacdo de medicamentos e
Atencdo Farmacéutica, prevencdo e promocdo de saude, o controle de estoque e
registro de psicotrépicos é responsabilidade intransferivel do profissional farmacéutico.

A alternativa Ill é correta. Segundo Gomes et al.(2010), o sistema de
assisténcia farmacéutica é estruturado em dois eixos principais denominados acdes
técnico-assistenciais e a¢des técnico-gerenciais.

O primeiro eixo engloba as a¢des de adeséo ao tratamento, tais como: gestao
de caso, dispensacdo especializada, conciliacdo de medicamentos, atendimento
farmacéutico a demanda espontanea e grupos operativo-educativos.

O segundo eixo, acbes técnico-gerenciais, subdivide-se, em gestdo do
medicamento, Farmacovigilancia, treinamento de farmacéuticos, educacgao
permanente, avaliacdo da Assisténcia Farmacéutica e tecnologia gerencial e de
conhecimento. Concluindo-se que além de atuar na dispensacdo de medicamentos,
o farmacéutico participa dos processos de selecdo, programacado, aquisicdo e
distribuicdo de medicamentos, processos estes relacionados as acdes de gestdo da
Assisténcia Farmacéutica.

A alternativa IV define-se incorreta frente a resolucdo CNE/CES 2 de 19 de
fevereiro de 2002, que institui as Diretrizes Curriculares Nacionais do Curso de
Graduacao em Farmécia.

O artigo 3° da referente resolucao institui que a Graduagcdo em Farmacia tem

como perfil do formando egresso/profissional o Farmacéutico, com formacéo
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generalista, humanista, critica e reflexiva, para atuar em todos os niveis de atencao
a saude, com base no rigor cientifico e intelectual.

Cita ainda no artigo 4° que a formac¢éao do Farmacéutico tem por objetivo dotar
o profissional dos conhecimentos requeridos para o0 exercicio das competéncias e
habilidades gerais como atencdo a saude, tomada de decisbes comunicacao,
lideranca, administracdo e gerenciamento e educagcao permanente.

No artigo 5° dentre as diversas competéncias e habilidades é citado que o
profissional farmacéutico deve atuar multiprofissionalmente, interdisciplinarmente e
transdisciplinarmente com extrema produtividade na promoc¢do da saude baseado
na convicgéo cientifica, de cidadania e de ética.

Ainda nas competéncias e habilidades, € descrito em paragrafo anico que
a formacdo do Farmacéutico devera contemplar as necessidades sociais da
saude, a atencdo integral da saude no sistema regionalizado e hierarquizado de
referéncia e contrarreferéncia e o trabalho em equipe, com énfase no Sistema
Unico de Saude (SUS).

Portanto, para encaixar-se nessas atribuicbes citadas acima, a visdao do
Farmacéutico generalista torna-se mais ampla que a do especialista para a aproximagao
desse profissional aos outros profissionais da equipe de salide e aos usuarios.
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COMPONENTE ESPECIFICO
QUESTOES DISCURSIVAS



As questdes 37, 38, 39 e 40, do COMPONENTE ESPECIFICO, séo itens
abertos, ou seja, demandam respostas discursivas. A proposito dessas, o INEP
apresentou, junto com o gabarito dos itens objetivos, o “Padrdo de resposta
esperado” para cada questdo. Por essa razao, reproduzimos as questdes e 0s
respectivos padrdes de respostas fornecidos pelo INEP, para que o leitor possa ter a

disposicéo a prova referente ao componente especifico em sua totalidade.
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QUESTAO 37

A RDC 67, de 08/10/2007, no item Controle de Qualidade dos Medicamentos

Manipulados, diz que: “A farmacia pode manipular e manter estoque minimo de

preparacdes oficinais (...), desde que garanta a qualidade das preparacdes”. Desta

forma, a Farmacia Jodozinho produz 6.000 capsulas de minoxidil de 5mg. Seu teor é

determinado por espectrofotometria no ultravioleta, utilizando a curva de calibracéo

abaixo, cujo coeficiente de correlagdo determinado foi r=0,99265. Apds uma capsula

ser diluida em baldo volumétrico de 100,0ml, deste foi retirada uma aliquota de

3,0ml para baldo volumétrico de 10,0ml e, deste ultimo, foi realizada a leitura no

espectrofotometro, obtendo-se 0,602 de absorbancia.

Curva de Calibracao

(O
o N

absorgao
o o o
P o) ] (o]

y = 0,0500x - 0,103

e
(N

r =0,99265
0,0 5,0 10,0 15,0 20,0 25,0 30,0

o

concentracao (ug/ml)

Responda as perguntas a seguir, considerando a forma farmacéutica, sua dosagem

e a Resolugéo em vigor.

a)

b)

d)

Qual a principal analise requerida para esta capsula? Por qué?

(valor: 2,0 pontos)
Qual a melhor concentracéo a ser escolhida para a amostra, analisando o
grafico da curva de calibracdo?

(valor: 2,0 pontos)
O coeficiente de correlacdo obtido esta apropriado para a utilizacdo da curva?
Explique.

(valor: 2,0 pontos)

Qual a massa de minoxidil presente em uma capsula? (Apresente todos 0s
passos para chegar a resposta)

(valor: 4,0 pontos)
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Padrao de Resposta:

a)

b)

d)

A determinacdo da uniformidade de contetudo é a principal analise. (valor: 1,0
ponto) Esta analise € indicada para substancias de baixo indice terapéutico,
uma vez que verifica o teor da substancia ativa de 10 capsulas individualmente.
(valor: 1,0 ponto)
A concentragdo de 15 pg/ml, por ser o valor central da curva de calibragao.
(valor: 2,0 pontos)
Sim (valor: 0,5 ponto), pois valores de (r) iguais ou maiores que 0,99 indicam
uma alta correlagéo. (valor: 1,5 ponto)
1o Célculo da concentragdo: x = y + 0,103/0,0500, onde x = 0,602 +
0,103/0,0500;
x =14100 pg/ml = 14,1ug /ml

(valor: 2,0 pontos)
20 O valor de x devera ser multiplicado pelo inverso do fator de diluicdo (14,1 x
1000/3) = 4,7 mg de minoxidil por capsula. (valor: 2,0 pontos)

Autores: Prof2. Me. Denise Mildo, Prof. Dr. José Aparicio Brittes Funck

Comentario:

a)

76

A principal andlise requerida para esta capsula € teor e a uniformidade de
conteldo da substancia ativa, porque a uniformidade de conteddo para
substancias com alta poténcia (baixa dosagem por unidade farmacotécnica) é
crucial, pois € um indicativo da eficacia do processo de mistura que, na
farmécia de manipulacdo, carece de equipamento e validacdo adequados. De
acordo com RDC 67 no item relativo a Monitoramento do Processo Magistral,
esta estabelecido que: devem ser realizadas analises de teor e uniformidade de
conteudo do principio ativo, de formulas cuja unidade farmacotécnica contenha
farmaco(s) em quantidade igual ou inferior a vinte e cinco miligramas, dando
prioridade aquelas que contenham farmacos em quantidade igual ou inferior a
cinco miligramas (substancias de baixo indice terapéutico). Também, de acordo
com as normas da Farmacopeia Brasileira a uniformidade de contetdo deve
ser realizada quando a quantidade presente na cédpsula € menor que 50 mg e
menor que 50% em relacdo ao componente ativo. Deve ser realizada a

determinacao do teor da substancia ativa em dez capsulas individualmente.
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b) Analisando o grafico apresentado a concentracdo escolhida devera ser 15 ug/ml,
pois quando se constréi uma curva de calibracéo deve-se estabelecer que o ponto
central da curva deva ser um valor proximo do que se deseja medir.

Na construcdo da curva normalmente € utilizado o ponto médio como o valor
tedrico a ser encontrado e os valores de 80 a 120 % deste valor nos extremos da
curva e intercalando-se valores intermediarios totalizando no minimo cinco pontos.

c) Sim, pois o valor de “r" deve ser igual ou maior que 0,99 para indicar alta
correlacdo de acordo com RE n°® 899, de 29 de maio de 2003 "Guia para
validacdo de métodos analiticos e bioanaliticos".

d) Calculo da concentragéo:

y = 0,0500 x — 0,103

x = (y + 0,103)/0,0500

Como y = 0,602 (absorbancia)

onde x = (0,602 + 0,103)/0,0500

x =14,1ug /mL

Devera ser levada em consideracdo a diluicAo para o céalculo do teor de

minoxidil por capsula:

a) O célculo da diluicdo podera ser realizado por uma das formas a seguir:

14,1 yg X 10 mL =141 pg (baldo de 10 mL)
141 pg /3mL = 47 ug (retirada uma aliquota de 3,0ml)

47 ug X 100 = 4700 pg = 4,7 mg (baldo de 100 mL)
ou

b) o valor de x devera ser multiplicado pelo inverso do fator de diluicdo14,1
x 1000/3 = 4,7 mg de minoxidil por capsula.
ou

c) 14,1 pug X5mg /15 ug =4,7 ug

Referéncias

1. Brasil. Resolugao (RDC 67), de 8 de outubro de 2007. Dispde sobre Boas Praticas
de Manipulagéo de Preparag6es Magistrais e Oficinais para Uso Humano em farmacias.
Diario. Oficial [da] Republica Federativa do Brasil, Brasilia, DF, 9 de outubro de 2007.

2. Brasil. Resolucao (RE) n°® 899, de 29 de maio de 2003. Determina a publicacéo
do "Guia para validacdo de métodos analiticos e bioanaliticos”. Diario Oficial [da]
Republica Federativa do Brasil, Brasilia, DF, 02 de junho de 2003.

3. FARMACOPEIA BRASILEIRA. 4% ed. Atheneu, 1988.

4. Gil ES. Controle Fisico-quimico de Medicamentos 22. ed. Sao Paulo:
Pharmabooks, 2007.
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QUESTAO 38

Um paciente do sexo masculino, 30 anos, residente em regido carente de

saneamento basico, soropositivo para o HIV, procurou o servico de emergéncia de

um Hospital da rede publica apresentando tosse produtiva e relatando febre diaria

nos ultimos cinco dias. O paciente apresentava-se desnutrido e desidratado, estando

bastante debilitado. A investigacdo laboratorial apresentou resultado positivo para

tuberculose. Firmado o diagnéstico, o tratamento foi iniciado pelo esquema basico e,

em algumas semanas, houve melhora consideravel do quadro clinico. Com isso, 0

paciente retornou ao trabalho, abandonando o tratamento.

a)

b)

De que modo a infeccao pelo HIV e as condi¢cdes de pobreza podem ter
contribuido para a situagdo desse paciente e para 0 aumento dos casos de
tuberculose no Pais?

(valor: 3,0 pontos)

Indique trés métodos laboratoriais que podem ter sido usados para possibilitar o
diagndstico da tuberculose o mais precocemente possivel.
(valor: 3,0 pontos)

Qual a principal consequiéncia da interrup¢ao do tratamento no caso de
tuberculose relatado e como pode ser evitada?
(valor: 4,0 pontos)

Padrao de Resposta:

a)

b)
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Em infectados pelo HIV, principalmente aqueles na fase avancada de
imunodeplecédo, a infeccdo pelo M. tuberculosis é facilitada e muito frequente,
em virtude da baixa imunidade, o que faz com que o risco de infeccao seja
elevado. (valor: 1,0 ponto)

A pobreza também favorece os estados de baixa de imunidade e a associacao
a outras doencas causadas por alimentacdo deficiente e precarias condi¢cdes
de saneamento. (valor: 1,0 ponto)

O aumento do numero de soropositivos para o HIV, aliado a situacdes de
pobreza, facilita a ativacdo do bacilo em pacientes infectados, influenciando
diretamente o aumento de casos no Pais. (valor: 1,0 ponto)

Exame microbiologico do escarro (BAAR), cultura para a micobactéria
(Lowenstein-Jensen) e técnicas de biologia molecular (PCR) (valor: 1,0 ponto
para cada método)
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A principal consequiéncia é a MR (multidroga resisténcia), isto €, a resisténcia
do bacilo a medicacdo padrédo do tratamento de tuberculose (isoniazida,
rifampicina, e uma terceira droga qualquer do protocolo). (valor: 2,0 pontos)
Obs.: Se o estudante responder que a principal consequéncia € o agravamento
da doenca e a morte do paciente, a resposta tera o valor de 1,0 ponto.

A principal maneira de evitar o surgimento da MR é aumentar a adesdo do
paciente ao tratamento, ou seja, assegurar a cura e diminuir cada vez mais o
abandono. (valor: 1,0 ponto) A associacdo medicamentosa adequada, o uso de
doses corretas por tempo suficiente e a supervisao da tomada dos medicamentos
S840 0s meios para minimizar a persisténcia bacteriana e o desenvolvimento de

resisténcia as drogas, assegurando, assim, a cura do paciente. (valor: 1,0 ponto)

Autor: Profd. Dr. Ana Ligia Bender, Acad. Ana Luisa Fianco, Acad. Bruna
Cappellesso, Acad. Patricia Rodrigues, Acad. Veronika Reisdorfér

Comentario:

a)

Desde o seu surgimento no inicio da década de 80, o virus da Sindrome da
Imunodeficiéncia Humana (HIV) tornou-se um dos principais fatores de risco
para o desenvolvimento da tuberculose nas pessoas infectadas (“portadoras”)
pelo Mycobacterium tuberculosis. A chance do individuo infectado pelo HIV
adoecer de tuberculose é de aproximadamente 10% ao ano, enquanto que no
individuo imunocompetente é de 10% ao longo de toda a sua vida. Isso se deve
ao fato de que os individuos HIV positivos tém uma imunodepresséao, ou seja,
seu sistema imune ndo esta trabalhando normalmente, pois o nimero de
células de defesa estd baixo, deixando o individuo suscetivel a qualquer
infeccdo, chamadas de infec¢Bes oportunistas.

No Brasil, conforme a faixa etaria, a coinfeccéo tuberculose-HIV pode chegar
até de 25%.

Devemos lembrar que a intensidade do contato é importante para a
disseminacao da doenca. A pessoa de baixa renda que vive no mesmo quarto de
uma casa pequena e mal ventilada com uma pessoa com tuberculose pulmonar,
esta mais propensa a adquirir a doenca do que outra que tem contato eventual
ou ao ar livre com um doente. Os habitos de higiene pessoal também sdo muito
importantes, pessoas de baixa renda geralmente ndo possuem uma higiene
adequada, estando mais propensas a desenvolver patologias.
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b)

Os exames que poderiam ser utilizados sdo: exame microbiolégico do escarro
(BAAR) feito gratuitamente através do SUS, cultura para a micobactéria
(Lowenstein-Jensen), raios-X do térax (auxiliar), prova tuberculinica-teste
cutdneo (auxiliar), técnicas de biologia molecular (Reacdo em Cadeia da
Polimerase - PCR).

Quando as pessoas recomecam a tomar os medicamentos apoés a interrupgao,
podem experimentar mais efeitos secundarios, tais como quando iniciaram a
terapia antirretroviral. Podem também ter dificuldade na aderéncia, e ndo tomar
0s medicamentos corretamente.

Os maiores riscos da interrupgéo terapéutica sdo o aumento da carga viral e a
diminuic&o dos linfécitos T CD4+. Esses riscos S0 maiores para as pessoas Cujos
virus ndo estejam controlados e que tenham numero baixo de linfécitos T CD4+.

A associacdo medicamentosa adequada, o uso de doses corretas por tempo
suficiente e a supervisdo da tomada dos medicamentos sdo 0s meios para
evitar a persisténcia bacteriana e o desenvolvimento de resisténcia as drogas,
assegurando, assim, a cura do paciente.

A principal consequéncia € a MR (multidroga resisténcia), isto €, a resisténcia
do bacilo a medicacdo padrdo do tratamento de tuberculose (isoniazida,
rifampicina, e uma terceira droga qualquer do protocolo). A associagao
medicamentosa adequada, o uso de doses corretas por tempo suficiente e a
supervisdao da tomada dos medicamentos Sdo 0S meios para evitar a
persisténcia bacteriana e o0 desenvolvimento de resisténcia as drogas,

assegurando, assim, a cura do paciente.

Referéncias

1. Brasil. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. Resolugao RDC n° 153, de 14
de junho de 2004. Diario Oficial da Unido. Secdo |, Brasilia, 2004

2. Jawetz E. Microbiologia Média. Geo F Brooks; 222 ed. Rio de Janeiro:
Guanabara Koogan, 2004.

3. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Programa Nacional de
DST e AIDS. Recomendagdes para Terapia Anti-Retroviral em Adultos e
Adolescentes Infectados pelo HIV. Brasilia — DF, 2008. Disponivel em:
<http://www.opas.org.br/medicamentos/docs/PropostaConsensoAtenfar.pdf>.
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QUESTAO 39

Um usuario do sexo masculino, com 46 anos, 1,60 m e 89,6 kg, foi atendido por um
Médico endocrinologista numa Unidade Basica Distrital de Saude do SUS. Durante a
consulta médica, o profissional analisou e interpretou os exames laboratoriais,
fornecendo o diagndstico de diabetes mellitus tipo 2 ao paciente. Nesse momento, 0
Médico solicitou a presenca do Farmacéutico para discutirem sobre a melhor opgéo
terapéutica para esse usuario. Dessa forma, analise os dados laboratoriais abaixo e
auxilie na escolha do farmaco.

* Glicemia de jejum: 198 mg/dL (valor de referéncia até 100 mg/dL).

* Hemoglobina glicosilada: 11% (valor de referéncia até 7%).

e Insulina: 45 pUI/mL (valor de referéncia até 26 pUI/mL).
Sabe-se que o calculo do valor de HOMA (resisténcia a insulina) e do IMC (indice de
massa corporal) sdo fundamentais para a escolha do tratamento farmacoldgico mais
apropriado. O IMC pode ser calculado pela razdo do peso (kg) sobre o quadrado da
altura, e a resisténcia a insulina é avaliada através da seguinte formula:

HOMA = glicemia de jejum (mg/dL) / 18 x insulina (pUIl/mL) / 22,5

Para interpretacdo dos calculos de IMC e HOMA, vocé deve utilizar os seguintes
parametros:

« HOMA: > 3,5 diagndstico de resisténcia a insulina.

« IMC: > 30 kg/m? paciente considerado obeso.

A partir dos dados acima,

a) calcule os valores de IMC e HOMA do individuo, realizando uma interpretacao
dos resultados encontrados;
(valor: 2,0 pontos)

b) indique, dentre o0os medicamentos disponiveis no municipio (insulina,
glibenclamida e metformina), aquele que constitui a escolha mais racional para
esse usuario. Justifique a escolha baseando-se no mecanismo de acao do
medicamento e nas caracteristicas clinicas, laboratoriais e antropométricas do
paciente;

(valor: 4,0 pontos)

c) relacione as principais orientacdes que devem ser fornecidas ao paciente para
a utilizacéo correta do farmaco, durante a dispensagéo.

(valor: 4,0 pontos)
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Padrao de Resposta:

a)

b)

HOMA = 22 (valor: 0,5 ponto) e IMC = 35 kg/mz. (valor: 0,5 ponto) O paciente
apresenta resisténcia a insulina e obesidade. (valor: 1,0 ponto)

A escolha mais racional € a metformina (valor: 1,0 ponto), pois 0 mecanismo
de acdo desse medicamento esta relacionado com a reducdo da producao
hepética da glicose (gliconeogénese) (valor: 1,0 ponto), além de aumentar a
acdo da insulina no musculo e no tecido adiposo, reduzindo a resisténcia a
insulina no referido paciente. (valor: 2,0 pontos)

O medicamento deve ser utilizado, preferencialmente, cerca de 10 minutos
antes das refei¢cOes, para potencializar o efeito de reduzir a absor¢éo intestinal
de glicose. (valor: 1,5 ponto) Além disso, esse medicamento podera causar
diarréia, desconforto abdominal, nauseas, sabor metéalico e anorexia. (valor:
1,5 ponto) Deve ser informado também que o exercicio fisico intenso pode

favorecer o aparecimento de acidose lactica. (valor: 1,0 ponto)

Autores: Profd. Dr. Fernanda B. Morrone, Farm. Paula Juliana B. Seadi Pereira

Comentario:

a)

b)
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Os calculos de IMC e HOMA estao apresentados abaixo:

IMC = 89,6/(1,60)>=35. HOMA = 198/18 x 45/22,5 = 22.

Com base nos dados laboratoriais e nos calculos de IMC e HOMA, pode-se
confirmar o diagnostico de diabetes mellitus tipo 2.

A insulina ndo é um medicamento indicado para esse tipo de paciente, pois o
mesmo apresenta diabetes mellitus tipo 2, que é caracterizada por resisténcia a
insulina e hiperinsulinemia.

A glibenclamida € uma sulfonilureia que ndo € um medicamento indicado para
este paciente. Embora a glibenclamida seja um hipoglicemiante oral que estimula
a secrecdo de insulina, e geralmente prescrito aos pacientes com diabetes
mellitus tipo 2, ndo é indicado no tratamento de pacientes obesos, pois as
sulfonilureias estimulam o apetite e frequentemente produzem ganho de peso.

A metformina é a melhor opgéo terapéutica nesse caso, pois ela aumenta a
captacdo de glicose e sua utilizacdo na musculatura esquelética (reduzindo a

resisténcia a insulina) e diminui a producao hepatica de glicose. Além disso, ela
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é Util no tratamento de pacientes obesos, pois ela ndo estimula o apetite (exerce
o efeito contrario) e também reduz os niveis de lipoproteinas (LDL e VLDL).

c) Deve-se orientar o paciente para administrar o medicamento metformina com
alimentos a fim de reduzir os sintomas gastrintestinais como diarreia,
flatuléncia, dor abdominal, indigestdo, nauseas e vOmitos, além de sabor
metalico e anorexia. O efeito do farmaco pode ser potencializado pela
diminuicdo da absorcéo da glicose. Também se deve informar o paciente para
evitar a ingestdo de bebidas alcoodlicas. Além disso, é importante manter,
preferencialmente, o medicamento ao abrigo de ar e luz.

Referéncias

1. Fuchs FD, Wannacher L. Farmacologia Clinica: fundamentos da terapéutica

racional. 32 edicdo. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2004.

2. Rang HP. et al. Farmacologia. 62 edi¢cdo. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2008.

3. Ministério da Saide. FORMULARIO TERAPEUTICO NACIONAL 2008: Rename
2006 / Ministério da Saude— Brasilia: Ministério da Saude, 2008. 897 p.: il. — (Série
B. Textos Basicos de Saude).
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QUESTAO 40

Os testes de biodisponibilidade, de bioequivaléncia entre lotes e de toxicidade sdo
fundamentais para a avaliacdo da qualidade, eficdcia e seguranca de um novo
medicamento, sendo uma das exigéncias da ANVISA (Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria). Assim, durante o desenvolvimento de uma suspenséo liquida,
um Farmacéutico observou a rapida velocidade de sedimentacdo da mesma, bem
como resultados diferentes com relacéo a disponibilidade biologica entre os lotes. Ao
avaliar o ocorrido, ele constatou que o problema deveu-se a falta de agitacdo da

amostra de determinado lote do medicamento, antes da analise.

a) De que forma o problema constatado pelo Farmacéutico pode ter interferido no
teste de biodisponibilidade?
(valor: 2,0 pontos)

b) Indigue dois procedimentos técnicos que o farmacéutico poderia utilizar para
diminuir a velocidade de sedimentacéo da preparacao.
(valor: 4,0 pontos)

c) Se o problema da falta de agitacdo tivesse ocorrido na administracdo do
medicamento a um paciente, quais as provaveis consequéncias do fato?
(valor: 4,0 pontos)

Padrao de Resposta:

a) A falta de agitacdo da formulacdo quando da andlise propiciou a retirada de
uma aliqguota com um teor maior ou menor de farmaco levando a um resultado
de disponibilidade biolégica maior ou menor, respectivamente, em relagcdo aos
outros lotes. (valor: 2,0 pontos)

b) Devem ser citados dois, entre os seguintes procedimentos:

aumentar a viscosidade do meio dispersante;

diminuir o tamanho médio das particulas suspensas;

diminuir a diferenca entre a densidade da particula do farmaco em relagéo a
densidade do meio dispersante. (valor: 2,0 pontos para cada procedimento)

c) A falta de agitacdo da formulacdo no momento da administracdo ao paciente
leva a ndo-uniformidade de doses. O meio liquido estara com uma quantidade
menor de particulas suspensas. Ja no fundo do frasco, a concentracdo de
particulas do farmaco serd bem maior. Assim, as primeiras doses
administradas da preparacdo podem nao exercer o efeito terapéutico (valor:

2,0 pontos) e as ultimas podem exercer efeito toxico. (valor: 2,0 pontos)
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Autoras: Profé. Dr. Cristina Maria Moriguchi Jeckel, Prof2. Me. Denise Mildao, Acad.

Paula Feltes

Comentario:

a)

b)

Nas suspensfes, para amostragem durante a realizacdo de analises e no
momento de utilizar o medicamento € necessaria a agitacdo correta para
homogeneizacdo do medicamento. A falta de agitacdo da amostra nao
proporcionou a retirada de aliquota com concentracdo correta do farmaco,
podendo esta ter um teor menor, se retirada aliquotas da fase liquida, ou maior
se retirada aliquotas do sedimento, levando a um resultado de
biodisponibilidade biolégica maior ou menor, em relagédo aos lotes analisados.

Para resolver esta questdo, podemos analisar a Lei de Stokes que explica a

velocidade de sedimentacéo de particulas esféricas em suspenséao:

V=27~ (d;—dsg

9n
Onde:

1) r — raio das particulas: quanto menor o tamanho menor a velocidade de

sedimentagao.

2) n — viscosidade do meio dispersante: aumentando a viscosidade do meio

dispersante diminui a velocidade de sedimentacdo das particulas.

3) d — diferenca de densidade: diminuindo a diferenca de densidades diminui

a velocidade de sedimentagao.

Dessa forma, para diminuir a velocidade de sedimentagcéo na preparacdo de
suspensdes pode-se adotar um ou associar alguns dos procedimentos listados

a sequir:

- Diminuir o tamanho médio das particulas suspensas. Quanto menor o
didmetro das particulas suspensas, menor a velocidade de sedimentacéo.
Diminuir o tamanho das particulas nem sempre € suficiente para impedir a

sedimentacao e pode alterar a biodisponibilidade.
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- Aumentar a viscosidade do meio dispersante. Quanto mais viscosa for a fase
dispersante, maior dificuldade terdo as particulas em sedimentar. O aumento
da viscosidade é o processo mais utilizado para impedir a sedimentacao.
Devem ser adicionados agentes espessantes que sao substancias que
modificam a viscosidade, geralmente hidrocoloides ou substancias sintéticas
de propriedades hidrofilicas, que mantém as particulas dispersas retardando

a sua agregacao.

- Diminuir a diferenca entre a densidade da fase liquida e a densidade das
particulas soélidas pela adi¢cdo de substancias que aumentem a densidade da
fase liquida.

c) A falta de agitacdo de formulagdes na forma de suspenséo ocasiona falta de
homogeneidade da preparacdo no momento da administracdo. Dessa forma,
no momento da administragdo do medicamento ao paciente ndo se teria
uniformidade de doses. Na administragéo das primeiras doses ao paciente néo
iria ocorrer o efeito esperado, pois, com a rapida sedimentacao, a fase liquida
teria um teor de farmaco inferior ao correto. Também, na administracdo das
tltimas doses do medicamento ao paciente poderiam ocorrer sintomas de
intoxicagdo devido a alta concentracdo de farmaco presente no sedimento do

fundo do frasco.
Referéncias

1. Aulton ME. Delineamento de Formas Farmacéuticas. 22 ed. Porto Alegre:
Artmed, 2005.

2. Lachman L, Lieberman HA, Kanig JL. Teoria e Pratica na Industria
Farmacéutica. v. 1 e 2. Fundacéo Calouste Gulbenkian. Lisboa, 2001.
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