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RESUMO

Titulo: Seguranca de Farmacos Citotoxicos em Medicina Veterinaria versus Medicina

Humana

Resumo: A utilizagdo de farmacos citotoxicos em Medicina Humana iniciou-se na década
de 40, e desde entédo tem vindo a evoluir, tornando-se numa pratica corrente na terapéutica
oncoldgica. A exposicdo a estes farmacos representa um risco de saude ocupacional,
documentado em diversos estudos. Por esta razdo, em Medicina Humana, as regras de
seguranca para a manipulacdo destes farmacos constituem um assunto muito discutido,
existindo um grande numero de entidades e organizacdes que elaboram documentos,
contendo as normas orientadoras para um contacto seguro com 0s farmacos citotoxicos.
Apesar da sua extrema importancia, a seguran¢a na manipulacdo dos farmacos citotéxicos
continua a ser um tema pouco abordado em Medicina Veterinaria, existindo um ndmero
muito reduzido de documentos que referem as normas orientadoras para uma manipulagéo
segura.

Foi objectivo, do presente trabalho, comparar estas duas realidades distintas, Medicina
Veterinaria vs Medicina Humana, no que respeita ao contacto com os farmacos citotdxicos,
de forma a contribuir para uma maximizagcdo da protec¢do dos profissionais de Medicina
Veterinaria, bem como a do préprio paciente e a do ambiente. Assim, foi realizado um
questionario — a nivel nacional — para determinar, através das respostas a questdes
especificas para as diferentes fases de manipulagdo dos farmacos citotoxicos, o grau de
seguranca com que se efectua essa mesma manipulacédo, na pratica clinica diaria. Dos 65
questionarios respondidos, 53 referem-se a Centros de Atendimento Médico-Veterinario
(CAMVs) e 12 a Hospitais Veterinarios. No entanto, a pratica de quimioterapia ocorre em
apenas 44 estabelecimentos, dos quais 33 sdo CAMVs e 11 sdo Hospitais Veterinarios.

Este estudo permitiu concluir, que a classe médico-veterindria apresenta uma exposi¢cao
bastante elevada aos farmacos citotoxicos, fazendo-o com um grau de proteccdo e
seguranca insuficientes, logo com risco elevado para a sua saude. Assim, e considerando o
que sdo as normas de seguranca em Medicina Humana, e de forma a modificar esta
situacdo sdo preconizadas varias normas protectoras que poderdo ser de aplicacdo comum
durante todas as fases de manipulacdo dos farmacos citotoxicos, mas que podem ser mais
especificas em funcdo da fase de manipulacdo dos farmacos citotoxicos em que seré

preconizada a sua aplicagéo.

Palavras-chave: farmaco citotdxico, seguranca, manipulacdo, medicina veterinaria,

medicina humana.






ABSTRACT

Title: Safety of Cytotoxic Drugs in Veterinary Medicine versus Human Medicine

Abstract: The use of cytotoxic drugs in Human Medicine began in the 40s, and has evolved
since then to become a standard in cancer therapy. It is documented in several studies that
the exposure to these drugs poses an occupational health risk. For this reason, in Human
Medicine, there are several entities and organizations regulating the safety rules for handling
these drugs, with the elaboration of documents containing the guidelines for the safe contact
with cytotoxic drugs.

Despite its extreme importance, the safe manipulation of cytotoxic drugs continues to be a
minor preocupation in Veterinary Medicine, with only a few documents referring the
guidelines for a secure handling. The purpose of this study was to compare two distinct
realities, Veterinary Medicine versus Human Medicine, regarding the use of cytotoxic drugs,
in order to maximize the protection of the professionals, the patients and the environment.
For this purpose, an inquiry was performed at a national level, to determine the safety
practices used in each phase of manipulation of the cytotoxic drugs in hospitals and clinics.
Of the sixty-five inquiries answered, 53 refer to Small Animal Veterinary Clinics and 12 to
Veterinary Hospitals. Yet, the practice of chemotherapy occurs only in 44 establishments,
including 33 Small Animal Veterinary Clinics and 11 Veterinary Hospitals.

It was concluded, that the veterinary professionals are highly exposed to cytotoxic drugs,
with a level of insufficient protection and safety, posing risks to human occupational health.
Considering the safety rules in Human Medicine and with the aim to improve this situation,
various protective recommendations are made that could be applied in all phases of
manipulation of cytotoxic drugs and also specific measures for each phase of manipulation of

these drugs.

Key Words: cytotoxic drugs, safety, manipulation, veterinary medicine, human medicine.
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. INTRODUCAO

O estagio curricular decorreu no Hospital Escolar da Faculdade de Medicina Veterinaria —
Universidade Técnica de Lisboa, no periodo de 1 de Fevereiro de 2010 a 1 de Agosto de
2010, com uma carga horéria total de 1304 horas, na area de clinica de animais de
companhia.

Durante o estégio a autora frequentou os diversos servigos do Hospital Escolar, entre eles,
Medicina Interna, Imagiologia, Cirurgia e Internamento, realizando turnos rotativos de 8
horas pelos mesmos, e turnos de 12 ou 24 horas no servico de Internamento.

Na éarea de Medicina Interna a autora assistiu a consultas, nas quais foi possivel a
participagdo activa na elaboragdo de anamenese, exame fisico, plano de diagnostico e
terapéutica a instituir. Foram também realizados procedimentos como colheita de sangue
para andlises clinicas, venopuncdo para colocacdo de cateter e sistema de venoclise,
medi¢do da glicemia, drenagem de liquido de derrame toracico e abdominal, algaliacéo,
realizacao de puncdes por agulha fina, limpeza e observacdo do conduto auditivo externo,
limpeza de feridas, administracdo de farmacos por via oral, e por via injectavel (subcutanea,
intramuscular e intravenosa), imunizacdo, medi¢do da presséo arterial, realizacdo de pensos
simples, pensos gordos e pensos de estabilizacdo ortopédica (pensos com tala, pensos de
Robert-Jones), teste de fluoresceina, teste de Shirmer, teste da lampada de Wood, e ainda
electrocardiogramas (ECG).

Para além das consultas de clinica geral, foi também possivel assistir a consultas de
especialidade, como as de oncologia, oftalmologia, dermatologia e cardiologia.

A éarea de imagiologia incidiu sobre os seguintes servigos: radiologia, mielografia, tomografia
axial computorizada e ecografia (abdominal e ecocardiografia), onde a aluna teve a
oportunidade de participar no posicionamento e contengdo dos pacientes, na anestesia, na
realizacdo e na interpretacdo dos exames.

No bloco cirdrgico, a autora acompanhou os pacientes antes, durante e apds as cirurgias,
realizando a avaliagdo pré-cirargica, preparando o paciente (colocacdo de cateter,
entubacdo endotraqueal, tricotomia, desinfeccdo e limpeza da zona sujeita a inciséo),
administrando a pré-medicac¢do e a inducdo anestésica, preparando o material cirargico e os
aparelhos de monitorizacdo anestésica (ECG, frequéncia cardiaca, pressao arterial, pulso
oximetro, estetoscépio esofagico), monitorizando a anestesia, auxiliando durante a cirurgia e
no recobro desta, efectuando as avaliacbes e os cuidados pdés-cirlrgicos. Durante as
cirurgias desempenharam-se as funcdes de anestesista, ajudante de cirurgido, cirurgido, e
circulante, consoante a requisicdo do cirurgido responsavel. As cirurgias observadas com
maior frequéncia foram orquiectomias e ovariohisterectomias electivas, tal como

mastectomias secundarias a neoplasias mamarias, em cadelas e gatas.
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Na area de Internamento foram prestados cuidados de higiene e alimentacdo aos doentes
internados, foram administradas medicacdes consoante as suas necessidades individuais, e
atendendo sempre a sua evolugdo clinica, e foram realizados procedimentos semelhantes
aos efectuados nas consultas, em Medicina Interna. Durante o turno de Internamento, a
aluna tinha sob a sua responsabilidade os animais presentes naquela area, estando a seu
cargo a monitorizacdo dos sinais vitais, tais como: cor das mucosas, tempo de repleccao
capilar, pulso femoral, frequéncias cardiaca e respiratéria, e temperatura corporal. A aluna
era igualmente responsavel pela limpeza das jaulas e pelo passeio dos pacientes no
exterior.

A realizacdo do estagio foi, sem duvida, uma experiéncia enriqguecedora para a aluna, pois
permitiu a consolidacdo dos conhecimentos tedricos adquiridos ao longo do seu percurso
académico, possibilitando a aplicacao pratica desses mesmos conhecimentos em situacfes
reais. Permitiu ainda a pratica de varios procedimentos essenciais e que fazem parte do dia-
a-dia da clinica.

A escolha do tema “Seguranca dos farmacos citotéxicos em Medicina Veterinaria versus
Medicina Humana” relaciona-se com a sua elevada importancia em termos de seguranca

ocupacional, e com a escassez de informacao disponivel na &rea de Medicina Veterinaria.
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ll. SEGURANCA DE FARMACOS CITOTOXICOS EM MEDICINA VETERINARIA VERSUS
MEDICINA HUMANA

1. ABIOLOGIA DO TUMOR

As células dos organismos multicelulares fazem parte de uma sociedade especializada que
coopera para promover a sobrevivéncia do organismo. Processos como a divisao,
proliferacéo e diferenciacao celulares sao estritamente controlados, existindo um balanco na
razdo entre a formacdo de novas células e as células que morrem. A alteracdo destes
mecanismos normais de homeostasia pode conduzir a uma proliferacdo descontrolada e a
malignidade celular (Argyle, 2003).

Apesar de existir um amplo conjunto de mecanismos envolvidos no desenvolvimento dos
tumores e uma grande variedade de tecidos a partir dos quais estes se podem formar, os
tumores podem ser classificados em trés categorias (Argyle, 2003):

e Tumores benignos: de uma forma geral, estes tumores podem surgir em qualquer
tecido do corpo, e crescer de forma localizada. A sua importancia clinica prende-se
com a capacidade de causarem pressao, obstrucdo e ocuparem espagos vazios,
como é o caso do tumor cerebral benigno. Este tipo de tumores ndo metastiza.

e Tumores in situ: sdo pequenos tumores que se desenvolvem a partir do epitélio. A
analise histologica da lesdo indica a presenca de células tumorais, mas o tumor
permanece na camada epitelial e ndo invade a membrana basal nem os tecidos
subjacentes.

e Cancro: refere-se a um tumor maligno que tem a capacidade de invadir tanto os

tecidos locais como aqueles que se encontram a distancia (metastizacéo).

1.1. Producéo de células malignas

O processo de transformacdo de células normais em células malignas denomina-se por
carcinogénese, a qual se divide nas seguintes etapas: iniciacdo, promocao e progressao
(modelo IPP). Ao contrario das doengas que resultam de alteragbes ao nivel de um anico
gene, 0 cancro € uma doenga complexa e multigénica em que existe uma sequéncia
progressiva de mutacdes que pode explicar o desenvolvimento do tumor (Modiano & Breen,
2007).

De acordo com o modelo IPP a ocorréncia de uma mutagéo concede a uma célula somatica
a capacidade de se replicar de forma ilimitada, bem como um novo crescimento ou uma
vantagem de sobrevivéncia em relacdo as restantes células presentes naquele ambiente —
iniciagdo. Contudo, uma Unica mutagao ndo é suficiente para originar um tumor, uma vez

que existem factores ambientais que limitam a actividade da célula. Uma segunda mutacgao
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(ou vérias mutagdes) vai adicionando as células potenciais capacidades para vencer as
células vizinhas daquele ambiente, conduzindo a sua transformag¢do numa massa tumoral
identificavel — promocao. Por fim, uma terceira fase de mutacdes refor¢ca a malignidade das
células, conferindo-lhes capacidades para invadir, destruir e metastizar os varios tecidos

conduzindo a doenca clinica — progressao (Modiano & Breen, 2007).

1.2. Ciclo celular

Para compreender os mecanismos envolvidos na origem das neoplasias e no processo de
metastizagdo, ha que perceber o funcionamento normal da divisdo e proliferagédo celulares.

O organismo esta em constante processo de renovacao celular. A reproducdo dos gametas
ocorre através do processo designado por meiose, enquanto no caso das células sométicas
a reproducao envolve dois processos distintos, a mitose e a citocinese. A mitose consiste na
divisdo nuclear e a citocinese na divisdo do citoplasma, e ocorrem de forma sucessiva. A
divisdo nuclear é precedida da duplicacdo do material genético no interior da célula, fase
denominada de interfase. Tal como a duplicacdo dos cromossomas, este periodo é
caracterizado por uma intensa actividade celular no que diz respeito a producdo de acido
ribonucleico (ARN), proteinas e lipidos. O conjunto dos processos relativos a mitose e a
interfase é frequentemente designado de ciclo celular, sendo constituido por quatro fases: M
(mitose), S (sintese de acido desoxirribonucleico ADN), G1 (sintese de ARN e proteinas) e
G2 (segunda fase de sintese de ARN e proteinas), em que as trés ultimas dizem respeito a
interfase. As células que ndo se encontram em proliferacdo normalmente ficam retidas entre

as fases M e S, numa fase designada de GO (fase de descanso) (Argyle & Khanna, 2007).

2. ABORDAGEM TERAPEUTICA DO PACIENTE ONCOLOGICO

O maneio do paciente oncologico é complexo, e a determina¢do da melhor modalidade de
tratamento pode ser um desafio, uma vez que existem inUmeras possibilidades para o fazer.
A escolha deve ser feita de acordo com as caracteristicas da neoplasia em causa, bem
como do estado geral do animal. Torna-se pois importante a existéncia de um correcto
diagnéstico do tumor, o que inclui a sua classificacdo e estadiamento. Relativamente ao
paciente importa conhecer qual o seu estado de saude geral, para tal é necessario a
realizacdo de exame fisico, hemograma, andlises bioquimicas, urianalise, bem como
radiografias toracica(s) e abdominal, entre outros exames. O progndstico esta dependente
de uma série de caracteristicas relacionadas com o tumor, como é o caso do tipo
histolégico, grau, fase clinica ou extensdo e ainda da presenca de complicacdes

relacionadas com o tumor ou com outras doencas (Dobson, 2007).
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No que diz respeito a maioria dos tumores solidos devem ser avaliadas duas questdes: o
controlo do tumor a nivel local ou regional e o controlo de potenciais metastases. Em
relagdo a primeira situacao os melhores tratamentos consistem em radioterapia isolada ou
associada a cirurgia. Se o tumor apresenta forte probabilidade de metastizar entdo deve ser
adicionada quimioterapia adjuvante com eficacia comprovada contra o tumor em questdo
(Chun, Garrett & Vail, 2007).

As trés principais vertentes terapéuticas em oncologia incluem a cirurgia, a radioterapia e a

quimioterapia.

2.1. Cirurgia

Em oncologia, a cirurgia € sobretudo usada como meio de diagndstico e de tratamento de
neoplasias localizadas. Antes de se optar pelo tratamento cirargico deve ser realizada uma
completa avaliagdo da situacéo com o objectivo de esclarecer (Withrow, 2007):

¢ O tipo, grau e estagio em que a neoplasia se encontra. Para tal pode ser necessaria
a realizacdo de uma biopsia;

e Os efeitos locais e sistémicos da doencga, recorrendo a realizacdo de exame fisico e
de exames complementares;

e Se acura é possivel, e nesse caso se a remocao cirlrgica esta indicada. O objectivo
da cirurgia deve estar claramente definido, ou seja, se este procedimento pretende
alcancar a cura, se consiste apenas num tratamento paliativo ou em citorreducéo;

e Quais as opc¢Oes terapéuticas alternativas de acordo com o progndstico mais
provavel, bem como a possibilidade de terapias combinadas com a cirurgia.

No caso de se optar pelo tratamento cirdrgico deve-se ter a no¢do de que o melhor
resultado € obtido na primeira abordagem cirurgica (Lascelles, 2007).

A cirurgia pode assim ter varios objectivos: profilctico, diagndéstico e estadiamento da
doenca neoplasica, excisdo definitiva, citorredu¢do da massa tumoral, paliativo, emergéncia

oncoldgica, cirurgia de suporte e tratamento da doenca metastatica (Lascelles, 2007).

2.2. Radioterapia

A radioterapia constitui outra opcdo no tratamento de neoplasias em animais. Em medicina
humana, metade dos pacientes oncoldgicos com algum grau de severidade é submetida a
radioterapia em certa altura do tratamento (LaRue & Gillette, 2007). Em medicina veterinaria
sdo poucos o0s centros que dispdem desta modalidade de tratamento, limitando o seu
acesso a grande parte dos pacientes.

Antes de se optar por esta terapéutica ha que ter em conta alguns factores, como a correcta

seleccdo dos doentes, um conhecimento das neoplasias que manifestaram resultado
5
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positivo a radioterapia, informacdo acerca da radioterapia paliativa, da intolerancia dos
tecidos, dos principios bésicos deste tratamento relativamente aos tumores, e ainda dispor
do equipamento necessario a sua realizacao (LaRue & Gillette, 2007).

A radiacdo provoca faléncia reprodutiva, ou seja, as células tornam-se incapazes de se
multiplicarem, sendo consideradas como mortas. Para a maioria das células, a morte
causada por radiagdo ocorre quando as ceélulas tentam dividir-se durante a mitose, processo
designado por catastrofe mitética. Este tipo de morte celular contrasta com a desencadeada
pela maioria dos agentes quimioterapicos, os quais induzem a morte celular programada
(apoptose) (McNiel, 2003).

O objectivo desta terapéutica tanto pode ser curativo como paliativo, variando consoante o
comportamento biolégico do tumor, a qualidade de vida do animal e os desejos e
expectativas do proprietario (McNiel, 2003).

A radioterapia também pode ser utilizada em combinacdo com a cirurgia ou com a
guimioterapia. As terapéuticas combinadas tém como objectivo conseguir um maior controlo

do tumor sem haver um grande prejuizo para as células normais (McNiel, 2003).

2.3. Quimioterapia

De uma forma geral, a quimioterapia pode ser definida como a administracdo de farmacos
gue matam ou inibem o crescimento de virus ou de células estranhas no organismo; neste
sentido as células neoplasicas podem ser consideradas como “estranhas” (Rogers &
Coppoc, 2001).

A quimioterapia como tratamento do cancro foi praticada pela primeira vez com sucesso
quando se descobriu que as mostardas nitrogenadas, utilizadas como gases de guerra,
tinham capacidade para inibir o crescimento de tumores; contudo, eram extremamente
toxicas para os pacientes. SO a partir dos anos 60 € que foi possivel a pratica de uma
guimioterapia eficaz, com recurso a agentes mais especificos (Rogers & Coppoc, 2001).
Actualmente, consiste numa das terapéuticas mais utilizadas para o tratamento do cancro e
recorre a administracdo de um ou varios farmacos que interferem com o material genético
(ADN) das células, em particular daquelas que possuem um crescimento réapido. Os
farmacos administrados neste tipo de tratamento sdo também designados por anti-tumorais,
antineoplasicos, citotoxicos — pois exercem toxicidade sobre as células — e ainda citostaticos
— uma vez que inibem o crescimento e multiplicacéo celulares (WorkSafe Victoria, 2003).

O mecanismo de ac¢do dos agentes quimioterapicos pode ser especifico ou actuar em
gualquer fase do ciclo celular, ou seja, estes farmacos podem danificar o ADN, impedindo
assim a replicacéo celular, induzir a apoptose (ou ambos), ou podem ainda interferir com

uma fase especifica do ciclo celular (Chun et al., 2007).



Joana Palminha Dissertacao de Mestrado em Medicina Veterinaria

2009-2010

A fraccdo de crescimento de um tumor diz respeito a proporcao de células tumorais que esta
em replicagdo activa, isto €, que se encontra no ciclo de replicagéo celular e portanto fora da
fase GO (fase de descanso). Os tumores microscopicos apresentam-se geralmente na fase
de crescimento logaritmico, possuindo uma fraccdo de crescimento alta. Os tumores
macroscopicos (>10° células ou 1 cm® normalmente encontram-se proximos da fase de
plateu do crescimento tumoral, manifestando uma fraccdo de crescimento baixa
(Hohenhaus, Peaston & Maddison, 2002).

A maior parte dos quimioterapicos € eficaz sobretudo contra células que se encontram na
fase activa do ciclo celular e serdo mais eficientes contra tumores que apresentam uma
elevada fraccdo de crescimento. Na prética, quanto mais pequeno for o tumor maior é a
probabilidade de haver uma boa resposta a quimioterapia (Hohenhaus et al., 2002).

Os farmacos que sdo mais activos contra uma determinada fase do ciclo celular destroem
apenas um nuamero limitado de células com uma Unica exposi¢cdo ao farmaco. No entanto é
possivel aumentar este nimero através de uma exposicdo mais prolongada ou repetida, ou
ainda através de um aumento da proporcao de células presente na fase sensivel ao farmaco
(Hohenhaus et al., 2002). Existem ainda alguns farmacos que séo eficazes contra células
malignas que se encontram na fase de descanso, ndo actuando numa fase especifica do
ciclo celular (Hohenhaus et al., 2002).

A quimioterapia esta indicada nas seguintes circunstancias (Chun et al., 2007; Lana, 2003):

e Em pacientes com um tumor mensuravel e com conhecida sensibilidade a
guimioterapia (por exemplo: linfoma, mieloma ou tumor venéreo transmissivel);

e Como terapéutica adjuvante para erradicar micrometastases ocultas (por exemplo:
osteossarcoma canino ou hemangiossarcoma);

e Como terapéutica adjuvante para prevenir a recorréncia de um tumor local apés a
sua remocao cirdrgica incompleta (por exemplo: sarcoma induzido pela vacinagéo
em gatos);

e Para reduzir o grau de malignidade do tumor antes da cirurgia definitiva ou da
radioterapia — terapéutica neo-adjuvante;

e Como tratamento paliativo para suavizar os sinais clinicos associados a um tumor
ndo operavel ou que ja se encontra metastizado no organismo;

e Para sensibilizar os tecidos para a radioterapia.

2.3.1. Toxicidade associada a quimioterapia
A toxicidade é o principal factor que limita a quantidade maxima de farmaco que pode ser
administrado. Estima-se que a prevaléncia global da toxicidade induzida pela guimioterapia
se localiza entre 5-40% nos pacientes veterinarios (75-100% nos humanos) (Hohenhaus et
al., 2002).
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Uma vez que 0s agentes citotdxicos sao particularmente prejudiciais para as células que se
encontram em constante divisdo celular, € natural que as células da medula éssea e do
tracto gastrointestinal sejam fortemente afectadas por estes (Hohenhaus et al., 2002).

Os sinais relacionados com uma toxicidade aguda, de baixa dose, ndo cumulativa e néo
associada a alteragdo de pardmetros hematolégicos, duram cerca de 1-3 dias, é o caso da
inapténcia ou do vémito moderado, e ndo requerem alteracdo da dose administrada. Sinais
associados a uma toxicidade mais severa podem justificar uma reducdo em 25-50% das
doses administradas subsequentemente, ou até mesmo a sua interrupcdo (Hohenhaus et
al., 2002).

A toxicidade hematoldgica clinicamente significante, normalmente devida a neutropénia ou
ocasionalmente a trombocitopénia, justifica a reducdo das doses seguintes. A recuperacao
dos valores normais de granuldcitos é geralmente, mas nem sempre, rapida (Hohenhaus et
al., 2002).

O mau funcionamento de 6rgaos envolvidos no metabolismo dos farmacos, sobretudo o
figado e os rins, pode também implicar um ajustamento da dose (Hohenhaus et al., 2002).
Em situagbes de extravasamento muitos farmacos apresentam caracteristicas vesicantes ou
irritantes para os tecidos, como é o caso da doxorrubicina, vinblastina, vincristina, entre
outros. Como tal, para evitar 0 extravasamento dos citotoxicos, devem ser tomadas
precauc¢des como: adequada contencdo do animal durante a administragdo dos farmacos,
correcta colocacgdo do cateter intravenoso e vigilancia do mesmo durante a administragéo,
vigilancia do animal durante a administragédo intravenosa (IV), e imediata interrupgéo da
administracdo do farmaco em caso de suspeita de extravasamento (Hohenhaus et al.,
2002).

Os agentes citotoxicos podem diminuir a fertilidade, ndo sendo aconselhado utilizar para
cruzamento os animais submetidos a quimioterapia. Sempre que possivel deve ser evitada a
administracdo de citotoxicos a animais que apresentem feridas em cicatrizacdo, por

provocarem um atraso da mesma (Hohenhaus et al., 2002).

2.3.2. Principios gerais
Antes de se iniciar qualquer sessdo de quimioterapia devem ser considerados alguns
factores relacionados com o paciente (Lana, 2003):
e Arealizacdo de um diagnostico histol6gico o mais preciso possivel;
e A compreensdo do comportamento biolégico da neoplasia diagnosticada;
e A determinacéo do estadio da doenga;
e O estado geral de saude do paciente e a sua capacidade para tolerar tratamentos

potencialmente toxicos.
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Existem também factores relacionados com os proprietarios dos animais que devem ser
considerados (Lana, 2003):

e Os donos devem compreender a doenga que 0s seus animais apresentam, incluindo
0 prognostico e o resultado esperado;

e Devem ser alertados para os custos envolvidos, bem como para a possivel duragao
do tratamento;

e Devem receber informacdo detalhada, oral e escrita, acerca do tratamento
recomendado ao seu animal de estimacdo; devem também ser informados dos
potenciais efeitos secundarios e das precaucdes a tomar em casa para reduzir o
risco de toxicidade.

Se os donos compreenderem e forem correctamente informados acerca da situacdo em que
0 seu animal se encontra, mais facilmente irdo tomar decisbes de tratamento que serdo as
mais adequadas tanto para o seu animal como para si préprios (Lana, 2003).

Acima de tudo, € importante ndo esquecer que o principal objectivo do tratamento das
neoplasias consiste num aumento do tempo e da qualidade de vida do paciente (Lana,
2003).

O grupo dos agentes antineoplasicos disponiveis é bastante diversificado, o que permite
optar por uma terapéutica com um unico farmaco ou por uma terapéutica combinada, com
recurso a varios farmacos. A seleccao do tipo de regime, para um paciente em particular, é
feita de forma empirica e sobretudo com base nos resultados obtidos anteriormente em
casos semelhantes (Rogers & Coppoc, 2001). Os protocolos combinados sdo concebidos de
acordo com a actividade de cada um dos farmacos contra um tipo de tumor especifico, e
também com a toxicidade de cada substéncia e os seus mecanismos de accdo (Chun et al.,
2007).

2.3.3. Classes de farmacos quimioterapicos
Em Medicina Veterinaria sdo utilizados agentes quimioterapicos incluidos em varias classes,

e dos quais ressaltamos 0s seguintes:

a) Agentes alquilantes
Apresentam um largo espectro de actividade anti-tumoral, e sdo bastante Uteis no
tratamento de tumores de tecidos linforeticulares, apresentando uma ac¢do mais limitada
contra sarcomas e carcinomas (Rogers & Coppoc, 2001).
Reagem quimicamente com o ADN e com as proteinas mas, no geral, a sua citotoxicidade
relaciona-se sobretudo com a capacidade destes para reagirem com o material genético. Na
molécula de ADN, os agentes alquilantes reagem com as bases guanina e citosina,

substituindo os atomos de hidrogénio por grupos alquilo. Esta ac¢cdo conduz a quebra das
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cadeias de ADN e, no caso dos agentes alquilantes bifuncionais (os quais possuem dois
grupos alquilo, podendo cada um ligar-se a molécula de ADN) promove liga¢des cruzadas
dentro da mesma cadeia ou entre cadeias diferentes, ou ainda ligagbes cruzadas entre o
ADN e as proteinas. Estas alteragcbes estruturais impedem o funcionamento normal do
material genético (replicagdo do ADN, transcrigdo e tradugdo do ARN) ao longo das varias
fases do ciclo celular (Hohenhaus et al., 2002). S&o portanto farmacos que afectam as
células em qualquer fase do ciclo celular de forma inespecifica, sendo o grupo com maior
impacto sobre as células que ndo se encontram em proliferacdo. No entanto, apresentam
maior eficdcia em células que estdo a atravessar o ciclo celular, ou seja, em tumores com
fraccdo de crescimento elevada. Por esta razdo exercem maior toxicidade para a medula
Ossea do que para figado ou os rins. Podem causar infertilidade tanto em machos como em

fémeas (Rogers & Coppoc, 2001).

Clorambucilo
Comparativamente aos restantes farmacos é medianamente dispendioso e pouco téxico. E
facil de administrar e existe uma reduzida probabilidade de causar mielotoxicidade
(Hohenhaus et al., 2002). Existe apenas na forma sélida para administracao oral, apés a
gual o clorambucilo é rapidamente metabolizado na sua forma activa sendo
subsequentemente eliminado sob a forma de metabolitos inactivos através da urina e das
fezes (Chun et al., 2007).
E utilizado em combinacdo com a prednisolona no tratamento da leucemia linfocitica
cronica, e também como componente da terapia de manutencdo do linfoma e pode substituir
a ciclofosfamida em animais que desenvolvem cistite induzida por este farmaco. E ainda (til
no tratamento do mieloma multiplo (sobretudo em gatos), da policitémia vera rubra, da
macroglobulinémia, do adenocarcinoma ovarico e do mastocitoma ndo operavel em cées. E
frequentemente utilizado também no tratamento de doencas imuno-mediadas em gatos
(Hohenhaus et al., 2002).
Relativamente aos efeitos secundarios, este farmaco pode causar algum grau de
mielossupressao, embora de intensidade inferior quando comparada com a dos restantes
agentes alquilantes. A granulocitopénia pode ser lenta no inicio, mas normalmente é suave
e de rapida resolugdo. Os efeitos gastrointestinais e a alopécia sdo pouco frequentes e
geralmente de fraca intensidade. Pode ocorrer toxicidade cerebelar em cdes quando séo
utilizadas doses superiores a 8 mg/m? por dia. A administracéo deste farmaco pode causar
aumento dos niveis de acido urico no plasma. O clorambucilo tem também uma acc¢éo
teratogénica e estd descrito como causa possivel de infertilidade de forma irreversivel,
guando administrado a criangcas ou adolescentes do sexo masculino. Embora a toxicidade

do clorambucilo ainda ndo esteja descrita em animais, em pessoas inclui ainda displasia
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broncopulmonar com fibrose pulmonar, nefropatia por acido arico e hepatopatia (Hohenhaus
et al., 2002).

Ciclofosfamida
Em comparacdo com os restantes farmacos podemos considerar a ciclofosfamida como
sendo pouco dispendiosa e medianamente toxica. Existe sob a forma de comprimidos, para
administracdo oral, e ainda sob a forma de p6 para administracdo intravenosa apés
solubilizacdo (Chun et al., 2007). A ciclofosfamida € um pro-farmaco uma vez que €
metabolizada, principalmente no figado por enzimas microssomais, em agentes alquilantes
activos. Os metabolitos sdo excretados na urina, sobretudo nas primeiras 24 horas
(Hohenhaus et al., 2002).
A ciclofosfamida € um farmaco importante no tratamento de doencas linfoproliferativas
(linfoma, leucemia, mieloma mdltiplo), sarcoma dos tecidos moles (hemangiosarcoma,
fiborosarcoma, sarcoma das células sinoviais), carcinoma (neoplasia mamaria felina,
carcinoma da tir6ide) e tumor venéreo transmissivel, sendo administrada geralmente em
combinac&o com outras substancias (Hohenhaus et al., 2002).
O principal efeito secundario é a mielossupressao. Outro efeito importante consiste no
desenvolvimento de cistite hemorragica, que pode ocorrer apdés um numero variavel de
administracdes orais, e foi observada de forma aguda apds uma unica administragédo
intravenosa. A cistite pode ser severa e incuravel (pouco frequente em medicina veterinaria).
Nao existe nenhum tratamento especifico, mas em casos pouco severos a situa¢ao resolve-
se espontaneamente em alguns dias ou semanas. O tratamento com ciclofosfamida deve
ser descontinuado se ocorrer desenvolvimento de cistite. Anorexia, hipersialia
(provavelmente devido a ndusea), diarreia e vémito podem ser observados, sobretudo apos
a administragdo intravenosa. Pode ainda ocorrer fibrose da bexiga e carcinoma das células
de transicdo. Outros efeitos adversos consistem em alopécia e desenvolvimento de

neoplasias secundarias (Hohenhaus et al., 2002).

Lomustina

Quando comparada com outras substancias antineoplasicas é medianamente dispendiosa e
téxica (Chun et al., 2007). Est& disponivel sob a forma de capsulas para administracédo oral
(Lana, 2003). E metabolizada no figado pelo sistema enziméatico microssomal oxidativo e
excretada na urina (Chun et al., 2007).

E utilizada no tratamento de tumores cerebrais humanos e como terapéutica secundaria da
doenca de Hodgkin. Este citostatico é também eficaz no tratamento do mastocitoma e
linfoma caninos. No caso do mastocitoma a lomustina deve ser considerada como uma boa
opcao no tratamento de caes com tumores refractarios ou com forte probabilidade de serem

refractarios a cirurgia ou a radioterapia (Hohenhaus et al., 2002).
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Nos cées pode ocorrer mielossupressdo durante 7 a 14 dias, a qual pode ser severa. Os
cdes e o0s gatos podem manifestar neutropénia e trombocitopénia prolongadas e
cumulativas, e os caes podem também desenvolver hepatotoxicidade potencialmente fatal
(Chun et al., 2007). A lomustina provoca toxicidade renal que se manifesta pela elevacéo da

concentracao da ureia no plasma (Hohenhaus et al., 2002).

No grupo dos agentes alquilantes estdo também incluidos o melfalano, a ifosfamida, o

bussulfano, a dacarbazina, a mecloretamina e a carmustina (Chun et al., 2007).

b) Agentes que interferem com a tubulina

Este grupo é formado por compostos alcaldides que derivam da planta Vinca rosea L.
(Rogers & Coppoc, 2001).

Nos humanos estas moléculas estdo associadas ao desenvolvimento de uma neuropatia
periférica que se caracteriza numa fase inicial por parestesia e disestesia; pode haver ainda
perda da funcdo motora em caso de administracdo prolongada. Os agentes alcal6ides
afectam sobretudo os microtibulos dos neurénios, o que resulta num comprometimento do
transporte axonal nos nervos periféricos (Chun et al., 2007). Ligam-se a tubulina, uma
proteina-chave dos microtibulos, e provocam a sua dissolucdo. Os microtubulos
desempenham um importante papel na manutencdo da integridade das células, uma vez
gque permitem o transporte de solutos e neurotransmissores, e a secrecdo de hormonas,
como a insulina e as hormonas da tir6ide. S&o também importantes para a formacéo do fuso
mitético. A impossibilidade de segregacdo dos cromossomas pode constituir o principal
efeito citotoxico destes farmacos, mas a alteracdo dos processos de transporte pode ser

responsavel por alguns dos efeitos secundarios (Rogers & Coppoc, 2001).

Vincristina

Em comparacdo com os restantes citostaticos é um farmaco pouco dispendioso e bem
tolerado (Lana, 2003). Estad disponivel para administracdo intravenosa. A vincristina é
metabolizada pelo figado, sendo depois eliminada através das fezes. Como tal, a sua
administracdo esti contra-indicada em situacdes de insuficiéncia hepética (Chun et al.,
2007). Uma reduzida quantidade é excretada na urina; e a absorcdo oral € baixa
(Hohenhaus et al., 2002).

E utilizada numa grande variedade de protocolos de quimioterapia combinada para
tratamento de linfomas, leucemias, sarcomas e mastocitomas. A vincristina tem a
capacidade para curar 90% dos tumores vénereos transmissiveis, através da administragao
de 3,3 doses de farmaco (em média). E também capaz de promover a libertagdo precoce de

plaquetas a partir dos megacariocitos e pode ser utilizada na resolucéo de trombocitopénias.
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Actua numa fase especifica do ciclo celular (fase M), em que bloqueia a formacao do fuso
mitético e provoca a acumulacao de células em mitose. Exerce também um efeito citolitico
noutras fases do ciclo celular como resultado da sua intervencdo na funcdo normal dos
microtubulos. Dado que as plaguetas e 0s megacariocitos sdo ricos em tubulina, a
vincristina liga-se a estes com grande afinidade e pensa-se ser responsavel por um aumento
na libertacdo de plaguetas a partir da medula 6ssea apds a sua administragdo. Como tem
maior afinidade para as plaquetas do que a vinblastina, espera-se que a sua administracdo
seja mais vantajosa no que diz respeito ao controlo da trombocitopénia (Hohenhaus et al.,
2002).

Quando é utilizada como agente Unico raramente desencadeia mielossupressdo em cées.
Contudo, a neutropénia pode ser severa em gatos durante 4 a 9 dias ap06s a sua
administracdo. Como todo o0 agente citotdéxico, também € responsavel por efeitos
gastrointestinais, sendo o vémito o sinal mais frequente no céo, e a anorexia no caso do
gato. Estd também descrita a ocorréncia de obstipacao, tanto no cdo como no gato, sendo
mais frequente neste Ultimo. A neuropatia periférica representa o principal efeito dose-
limitante nos humanos; pensa-se que os efeitos restrinjam-se aos nervos periféricos, uma
vez que a vincristina ndo tem capacidade para atravessar a barreira hematoencefélica. Os
cdes apresentam-se relativamente resistentes aos efeitos neuropéticos da vincristina. A
ocorréncia de extravasamento durante a administracdo causa necrose local dos tecidos
(Hohenhaus et al., 2002).

Vinblastina
E um agente pouco dispendioso e bem tolerado, quando comparado com os restantes
citotoxicos. Esta disponivel apenas para administracéo intravenosa (Chun et al., 2007). Este
farmaco é excretado, maioritariamente, na bilis e metabolizado pelo tracto intestinal. Apenas
uma pequena parte de vinblastina é excretada na urina (Hohenhaus et al., 2002).
A vinblastina é frequentemente o farmaco de substituicdo da vincristina em situacdes de
intolerancia. A utilizacdo da vinblastina tem sido descrita em cdes com linfoma, carcinoma
de células escamosas da amigdala ou mastocitoma cutaneo e ainda no tratamento de casos
refractarios de trombocitopénia imuno-mediada (Hohenhaus et al., 2002).
A vinblastina actua numa fase especifica do ciclo celular, ligando-se a proteinas
microtubulares do fuso mitético, impedindo assim a divisdo celular durante a metéafase.
Interfere também com o metabolismo dos amino&cidos impedindo a utilizagdo do acido
glutdmico e impossibilitando a sintese de purinas, o ciclo do &cido citrico e a formagéo de
ureia (Hohenhaus et al., 2002).
A mielossupresséo é o factor dose-limitante da vinblastina, sendo que nos cées o nadir da

leucopénia ocorre 4 a 7 dias apés a administracdo do farmaco. A regeneragcdo dos
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neutrofilos verifica-se 7 a 14 dias a seguir a administracdo. Também podem ser observados
sinais gastrointestinais, como o vomito e a obstipacdo. Em caso de extravasamento da
substancia, a vinblastina causa necrose dos tecidos locais, tal como a vincristina
(Hohenhaus et al., 2002).

Também fazem parte deste grupo o paclitaxel e o vinorelbine.

c) Antraciclinas

S&o antibidticos com accao anti-tumoral que formam complexos estaveis e que intercalam
com o ADN, impedindo a sintese de ADN, ARN e proteinas. Esta classe de farmacos actua
em qualquer fase do ciclo celular (Lana, 2003).

As antraciclinas utilizadas com maior frequéncia em Medicina Veterindria sdo a
doxorrubicina e a mitoxantrona (mitizantrona), as quais tém um efeito anti-tumoral com largo
espectro de accdo, embora a mitoxantrona apresente um espectro de actividade mais
estreito em comparacdo com o da doxorrubicina. Ambas séo obtidas a partir do fungo
Streptomyces spp. A mitoxantrona, bem como a idarrubicina e a epirrubicina séo

antraciclinas sintéticas (Hohenhaus et al., 2002).

Doxorrubicina
Comparada com outros farmacos a doxorrubicina é pouco dispendiosa e apresenta uma
toxicidade moderada. Encontra-se disponivel para administracéo intravenosa (Chun et al.,
2007). E metabolizada no figado e excretada na bilis, e apenas uma reduzida quantidade é
eliminada na urina (Hohenhaus et al., 2002).
Este farmaco é eficaz numa grande variedade de tumores, sendo utilizado com frequéncia
no tratamento de linfomas, leucemias, osteossarcoma, hemangiossarcoma, adenocarcinoma
mamario, entre outros (Lana, 2003).
A doxorrubicina actua em qualquer fase do ciclo celular, embora seja mais eficaz durante a
fase S (Hohenhaus et al., 2002). A sua estrutura permite intercalar-se na dupla hélice do
ADN, impedindo assim a sintese proteica. No entanto a sua actividade anti-tumoral parece
estar sobretudo relacionada com a formacdo de radicais livres e com a inibicdo das
topoisomerases necessarias a replicacdo do ADN (Chun et al., 2007; Lana, 2003;
Hohenhaus, 2002).
E crucial a compreensdo dos efeitos secundarios desencadeados pela administragéo de
doxorrubicina. Os efeitos agudos incluem reaccdes de hipersensibilidade, les&o de tecidos
por extravasamento ou, menos frequentemente, arritmias. Os efeitos cronicos e cumulativos
consistem em cardiomiopatia (sobretudo em cé&es) e nefrotoxicidade em gatos. A

doxorrubicina causa alteragdes gastrointestinais, mielossupressdo e alopécia com mais
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frequéncia do que os restantes agentes antineoplasicos. Como tal, os animais submetidos a
guimioterapia com este farmaco devem ser devidamente monitorizados. Os cdes e gatos
podem desenvolver, imediatamente apds a administragdo de doxorrubicina, efeitos
relacionados com a libertacdo de histamina que se manifestam através de reaccdes
alérgicas e até mesmo de choque. No céo as reacc¢les alérgicas traduzem-se ao nivel do
tracto gastrointestinal e da pele, enquanto nos gatos os pulmfes sdo o principal érgdo
afectado. A doxorrubicina tem uma accao vesicante extremamente potente sendo bastante
prejudicial em caso de extravasamento, o que implica por vezes o tratamento cirdrgico, ou
seja, 0 desbridamento imediato dos tecidos afectados e até mesmo a amputacdo do
membro. A ocorréncia de arritmias € uma manifestacdo aguda da toxicidade cardiaca,
podendo ser transitérias segundo a opinido do autor. Outro efeito cardiaco igualmente
importante consiste na toxicidade sobre o miocardio resultante da formacdo de radicais
livres, pois ao nivel deste musculo as enzimas capazes de desintoxicar estes radicais
existem em pequena quantidade. Nos gatos o efeito mais preocupante, causado pela
administracdo de doxorrubicina, consiste no desenvolvimento de nefrotoxicidade cumulativa

sendo aconselhavel monitorizar a funcao renal durante o tratamento (Chun et al., 2007).

d) Antimetabolitos

Estes compostos assemelham-se a substancias celulares normais e podem actuar através
de dois mecanismos distintos: ou competem com estas em reac¢es enziméticas de forma a
abrandar os processos celulares ou substituem-nas como substratos, conduzindo a falsos
produtos. Desta forma conseguem interferir na biossintese dos acidos nucleicos (Rogers &
Coppoc, 2001).

Os antimetabolitos actuam em fases especificas do ciclo celular (fase S) e alguns séo
capazes de causar a inibicdo severa da multiplicacdo das células da medula 0Ossea,

enguanto outros causam graves efeitos gastrointestinais (Rogers & Coppoc, 2007).

Fazem parte deste grupo os seguintes citostaticos: metotrexato, 5-fluorouracil, citarabina,
gemcitabina (Chun et al., 2007).

e) Compostos de platina
Sado compostos inorganicos que possuem actividade anti-tumoral e que actuam em qualquer

fase do ciclo celular (Hohenhaus et al., 2002).

Cisplatina

Em comparagdo com outros farmacos a cisplatina é um agente dispendioso, de

administracdo pouco prética e de toxicidade moderada (Chun et al., 2007). Esté disponivel
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para administragcdo intravenosa (Lana, 2003). Apds a administragéo intravenosa a cisplatina
liga-se rapidamente as proteinas plasmaticas e a sua eliminagdo ocorre através do tracto
urinério (Chun et al., 2007).

A sua utilizacdo esta indicada principalmente no tratamento do osteossarcoma canino,
sendo eficaz mesmo quando é usada como agente Unico. A sua administracdo é indicada
também no tratamento do carcinoma das células escamosas, do carcinoma ovarico e do
mesotelioma. InfusGes intracavitarias de cisplatina tém sido utilizadas com sucesso no
controlo de efusdes abdominais e toracicas (Hohenhaus et al., 2002).

A cisplatina é um metal pesado que estabelece ligacdes dentro da cadeia de ADN e entre
cadeias diferentes, inibindo assim a sintese proteica (Chun et al., 2007).

O principal efeito téxico dose-limitante (em cées) da cisplatina consiste em nefrotoxicidade
cumulativa, provavelmente irreversivel. Esta substancia exerce também um acentuado efeito
emético e a mielotoxicidade é geralmente baixa a moderada. Nos humanos apresenta
também ototoxicidade, desencadeando com bastante frequéncia perda de audi¢cdo — nos
cdes nao tem grande significado clinico. Nos humanos estdo ainda descritos, embora com
pouca frequéncia, efeitos secundérios como anafilaxia, alteracdes electroliticas severas ou
neuropatias periféricas, os quais raramente ocorrem nos pacientes veterinarios (Hohenhaus
et al., 2002).

Estd contra-indicada nos gatos uma vez que doses clinicas Uteis causam morte aguda

devido a toxicidade respiratéria severa (Hohenhaus et al., 2002).

Carboplatina
A carboplatina é um farmaco pouco dispendioso e bem tolerado pelos animais relativamente
aos restantes quimioterapicos. Encontra-se disponivel para administracdo intravenosa
(Chun et al., 2007). E menos potente, menos emética e menos nefrotoxica do que a
cisplatina (Hohenhaus et al., 2002).
Tem um espectro de ac¢cdo semelhante ao da cisplatina, apresentando uma eficacia idéntica
a desta no tratamento do osteossarcoma canino, embora a sua utilizacdo requeira algum
cuidado em animais com doenca renal pois pode exacerbar uma nefropatia pré-existente. E
também eficaz contra melanomas caninos e carcinomas. A carboplatina pode ser utilizada
com sucesso em gatos no controlo de carcinomas da cabeca e do pescoco,
adenocarcinomas, carcinomas mamarios e sarcomas induzidos pela administragdo de
vacinas (Hohenhaus et al., 2002).
Apresenta um mecanismo de ac¢do semelhante ao da cisplatina e é eliminada pelos rins
(Lana, 2003).
O efeito dose-limitante exercido pela carboplatina consiste em mielossupressao. Anorexia e

vémito podem ocorrer durante alguns dias apds a administragdo do farmaco, mas
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normalmente sdo de fraca intensidade. A nefrotoxicidade associada a administracao deste
farmaco geralmente ndo tem significado clinico nos animais; contudo, pode exacerbar uma
nefropatia pré-existente. Existem alguns casos descritos em humanos de hepatotoxicidade
associada a carboplatina. As neuropatias e a ototoxicidade estdo menos descritas
relativamente a cisplatina. Pode também causar tromboflebites nos locais de administracéo
prévia do farmaco. A carboplatina pode ter algum efeito irritante em caso de extravasamento
(Hohenhaus et al., 2002).

f) Outros agentes quimioterapicos
L-asparaginase

E uma enzima que pode ser obtida a partir dos organismos Escherichia coli e Erwinia
carotovera. Promove a hidrélise do aminoacido asparagina em &cido aspéartico e aménia.
Uma grande parte das células neoplasicas apresenta uma reduzida concentracdo de L-
asparaginase sintesase — enzima responsavel pela sintese da asparagina — como tal, para
sobreviver, captam a asparagina existente nos fluidos extracelulares. Na presenca da L-
asparaginase deixa de haver asparagina disponivel em circulacdo, provocando assim a
morte das células tumorais. Contudo, uma grande parte dos tecidos normais encontra-se em
situacdo idéntica a das células neopladsicas, o que faz com que a L-asparaginase
administrada actue tanto nos tecidos tumorais como nos normais, afectando nos ultimos a
sintese de proteinas como a insulina, a protrombina, a albumina e a hormona da paratiréide
(Rogers & Coppoc, 2001).
A L-asparaginase é um farmaco medianamente dispendioso e bem tolerado pelos animais,
em comparacao aos restantes farmacos. E eliminada através da urina e das fezes (Chun et
al., 2007).
E utilizada nos protocolos de quimioterapia combinada destinados ao tratamento do linfoma
canino e felino (Hohenhaus et al., 2002).
A toxicidade desta enzima deve-se a inibicdo transitéria da sintese proteica e a sua propria
antigenicidade, contudo alguns oncologistas usam a L-asparaginase por curtos periodos de
tempo havendo poucas evidéncias de hipersensibilidade. As reac¢des alérgicas que podem
ocorrer sao: urticaria, tremores, hipertermia e, em casos severos, choque anafilatico. Podem
ocorrer também alterac6es ao nivel da coagulacdo, uma vez que a sintese proteica esta
afectada. A administracdo da L-asparaginase pode causar ainda alguma hepatotoxicidade e,

mais raramente, pancreatite hemorragica (Rogers & Coppoc, 2001).
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Prednisolona
Trata-se de um farmaco pouco dispendioso e medianamente tolerado. Esta disponivel para
administracéo oral e intravenosa (Chun et al., 2007).
A prednisolona é utllizada no tratamento de linfoma, mastocitoma, leucemias e
plamocitomas. Est4 também indicada no tratamento sintomatico do edema e da
hiperglicémia resultante de insulinoma (Lana, 2003).
A prednisolona actua como uma hormona, ligando-se a receptores no ndcleo e inibindo
assim a sintese do ADN (Lana, 2003).
Os efeitos secundarios da prednisolona incluem hiperadrenocorticismo iatrogénico, polidria e
polidipsia, alopécia, perda de massa muscular, ulceracao gastrointestinal e hiperventilacdo
(Lana, 2003).

3. RISCO ASSOCIADO A MANIPULACAO DE AGENTES QUIMIOTERAPICOS

Todos os trabalhadores que, directa ou indirectamente, contactam com farmacos citotéxicos
apresentam um risco elevado. Como tal, é de extrema importancia que as entidades
empregadoras implementem estratégias que protejam o bem-estar dos seus funcionarios.
Contudo, antes de elaborar protocolos de seguranca e de saude ocupacional importa avaliar
0 risco associado ao contacto com estes farmacos para se poder proceder a correcta gestao

e monitorizacéo desse risco.

3.1. Avaliacéo do risco

A avaliacdo do risco determina qual a probabilidade e intensidade dos danos, para a salde
dos trabalhadores, que decorrem da exposi¢cdo aos farmacos citotéxicos. Esta avaliacdo
pode incidir sobre uma etapa especifica do trabalho e abranger mais do que um farmaco
citotoxico (WorkSafe Victoria, 2003).

Este procedimento deve ser realizado por um individuo que tenha a capacidade, o
conhecimento e a experiéncia necessarias para avaliar o risco, que compreenda o trabalho
realizado naquele departamento, e que tenha conhecimento acerca da legislacéo relativa a
seguranca e saude ocupacional (WorkSafe Victoria, 2003).

Primeiro que tudo ha que determinar e caracterizar quanto a periculosidade, quais 0s
farmacos citotoxicos utilizados e armazenados no local de trabalho, e qual o risco que
representam. Para tal devem-se obter junto do fabricante todos os dados relativos a
periculosidade desses mesmos farmacos (WorkSafe Victoria, 2003).

Recomenda-se a consulta de documentos relativos a seguranca e propriedades fisicas dos
farmacos (fichas de seguranca ou Material Safety Data Sheet MSDS) para perceber qual o

risco da sua manipulacdo para a saude dos trabalhadores, quais as precaucfes a ter e
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ainda quais as regras a obedecer para exercer uma manipula¢do segura (WorkSafe Victoria,
2003).

Seguidamente é importante ter em conta outras informagBes acerca dos citotoxicos
utilizados, como é o caso das vias de exposicdo, do estado fisico em que os medicamentos
se encontram (liquido, p6, comprimidos, cremes ou lo¢des para aplicacdo topica) e quais 0s
potenciais efeitos toxicos (WorkSafe Victoria, 2003).

Os farmacos citotdéxicos tém actividade mutagénica, teratogénica e carcinogénica. S&o
varios os estudos que comprovam o risco da exposicdo ocupacional de trabalhadores da
area da saude humana aos farmacos citotoxicos, havendo evidéncia da presenca de
substancias mutagénicas/carcinogénicas, na urina de varios trabalhadores, associada a
manipulacdo deste tipo de substancias, bem como da contaminacdo das superficies de
trabalho das &reas de preparacdo e administracdo dos agentes antineoplasicos. Com o
crescente aumento da utilizagdo de quimioterapia na pratica veterinaria, € cada vez maior o
namero de trabalhadores desta area igualmente exposto a estas substancias (Lana, 2003).
Por conseguinte, é de extrema importancia a elaboracdo e o cumprimento de regras de
seguranga no que diz respeito a manipulagdo dos agentes citotoxicos nos varios locais de

trabalho.

3.1.1. Vias de exposicéao e efeitos adversos
O grau de absorcdo que ocorre durante o trabalho e o impacto dos efeitos bioldgicos
secundéarios em cada encontro individual sdo dificeis de determinar e podem variar
consoante o agente em causa. Como tal é dificil estabelecer, com base na informacgéo
cientifica existente, até que nivel a exposicéo a tais farmacos é segura. No entanto, esta
comprovado que a manipulagcdo incorrecta deste tipo de substancias conduz a efeitos
téxicos (Occupational Safety & Health Administration OSHA, 1990). A exposi¢cdo pode
ocorrer por varias vias: ingestdo de produtos contaminados, inalacdo de p6s ou de
aerossbis, ou ainda através do contacto directo com a pele e/ou membranas mucosas
(American Society of Hospital Pharmacists, ASHP 1990). As vias de exposicdo mais
frequentes séo a inalacdo e o contacto/absorcédo através da pele, embora a ingestdo e a
injeccdo intencionais e ainda a ocorréncia de cortes, também constituam vias de exposicado
possiveis (Schreiber et al., 2002). A absorcdo destas substancias pela via inalatéria pode
estar associada ao aparecimento de efeitos directos na mucosa das vias aéreas superiores
e dos brénquios. A absorgdo por ingestdo pode originar-se através da degluticdo do muco
proveniente do mecanismo de depuragdo brbnquica, do contacto entre as maos
contaminadas e a mucosa oral ou ainda da ingestdo de alimentos contaminados. Em caso

de acidente, pode haver absorg&o através da mucosa ocular (Martins & Rosa, 2004).
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Sao vérias as evidéncias cientificas da exposi¢cdo ocupacional associada aos citotoxicos:

Num estudo de monitorizagdo foi possivel detectar no ar a presenca de niveis
mensuraveis destes agentes quando ndo eram preparados no interior de camaras de
seguranga biolégica (CSB) ou quando a monitorizacdo ocorria no interior dessas
cabines (Kleinberg & Quinn, 1981; Neal, Wadden & Chiou, 1983). E o caso da
deteccao de fluorouracil no ar ambiente em concentragdes que variavam entre 0,12 e
82,26 ng/m*® quando este n&o era preparado no interior de uma CSB, constituindo
uma possibilidade de exposicdo pela via respiratdria (Neal et al., 1983). A
ciclofosfamida também foi detectada nos filtros High Efficiency Particulate Air (HEPA)
das camaras de fluxo laminar usadas na preparacdo de citotéxicos, comprovando
assim a formacdo de aerosséis e representando uma oportunidade de exposicéo
(Pyy, Sorsa & Hakala, 1988).

Outro estudo detectou a presenca de amostras puras de ciclofosfamida, classificada
pela International Agency for Research on Cancer (IARC) como pertencente a classe
| dos agentes carcinogénicos, nas superficies das bancadas de trabalho numa
farmécia do departamento de oncologia e nas zonas de tratamento ambulatério
(lavatérios e bancadas). As concentracdes variavam entre 0,005 e 0,035 mcg/cm?,
documentando uma oportunidade de exposicdo cutanea (McDevitt, Lees &
McDiarmid, 1993).

A administracdo de farmacos através de aerossois pode conduzir a presenca de
citotoxicos em concentragcdes mensuraveis no ar da zona de tratamentos, havendo
exposicao dos trabalhadores presentes nessa area. Concentracdes superiores a 18
mcg/m® foram encontradas na amostra de trabalhadores que realizou a
administracdo de pentamidina (McDiarmid, Schaefer, Richard, Chaisson & Tepper,
1992). Uma monitorizacdo semelhante relativa a ribaverina detectou concentracdes
que chegaram aos 316 mcg/m® (Centers for Disease Control and Prevention —
Morbidity and Mortality Weekly Report, 1988).

A ocorréncia de absor¢ao de citotoxicos secundaria a sua manipulacdo pelos profissionais

de salde estd comprovada em diversos estudos. Ensslin et al. (1997) comprovou a

excrecao urinaria de ifosfamida, ciclofosfamida e compostos platinados, em trabalhadores

do departamento de farmécia, responsaveis pela manipulagdo de citotoxicos. Um estudo

(Harrison, 2001 citado por National Institute for Occupational Health NIOSH, 2004b) reportou

gue seis farmacos diferentes (ciclofosfamida, metotrexato, ifosfamida, epirrubicina e

cisplatina/carboplatina) estavam presentes na urina de trabalhadores da area da sadde, em

13 de 20 estudos. Pethran e os seus colaboradores (2003) colheram amostras de urina de

trabalhadores das areas de farmacia e oncologia, em 14 hospitais alemaes, durante um

periodo de 3 anos, e identificaram a presenca de ciclofosfamida, ifosfamida, doxorrubicina,
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epirrubicina e compostos platinados (cisplatina e carboplatina) em muitos dos participantes
do estudo (Pethran et al., 2003). A presenca de citotdxicos na urina foi também descrita em
profissionais da area da saude que ndo tinham manipulado tais farmacos, mas que tinham
estado potencialmente expostos a aerossoéis ou a contaminacao secundaria das superficies
de trabalho, roupa ou contentores dos farmacos (Sessink et al. 1994; Mader et al. 1996;
Pethran et al. 2003). Uma investigacdo americana (Wick et al., 2003) demonstrou que 0 uso
de sistemas fechados durante 6 meses reduziu tanto a concentracdo de ifosfamida como de
ciclofosfamida na urina de trabalhadores expostos, bem como a percentagem de amostras
que continham estas substancias. Favier, Gilles, Gesage & Latour (2003) analisaram 6
amostras de urina de trabalhadores da area de farmacia, responsaveis pela manipulagcéo de
citotoxicos, e identificaram a presenca de ciclofosfamida em duas das amostras.

De acordo com o NIOSH (2004b) os farmacos que representam um perigo ocupacional séo
aqueles que exibem um ou mais dos seguintes efeitos, em humanos ou animais:
carcinogénico, teratogénico (ou outra toxicidade que afecte o desenvolvimento), toxicidade
reprodutiva, toxicidade sobre 6rgdos (em doses baixas), genotoxicidade e novos farmacos
que apresentam uma estrutura e um perfil de toxicidade semelhantes aos de farmacos
considerados como perigosos, pelos critérios anteriores.

De uma forma geral, pode dizer-se que os efeitos toxicos resultantes do contacto com os
agentes citotoxicos se manifestam pela ocorréncia de: dor abdominal, vémito, diarreia,
tosse, tonturas, nauseas, rubor facial, erup¢des cutaneas, queda de cabelo e ainda efeitos
reprodutivos adversos, como é o caso da alteracdo do ciclo menstrual, perda fetal e defeitos
congénitos (NIOSH, 2004b).

Entre os efeitos biolégicos precoces resultantes da exposicdo a substancias
mutagénicas/carcinogénicas, os efeitos citogenéticos nos linfocitos, como a frequéncia de
alteracBes cromossémicas (Grummt, Grummt & Schott, 1993), troca de cromatides-irmas
(Goloni-Bertollo, Tajara, Manzato & Varella-Garcia, 1992) e a presenca de micronucleos,
sdo 0s mais estudados e propostos para a avaliagdo do risco de tumores no ambito
colectivo. Convém ressaltar que, nos estudos realizados em grupos de trabalhadores que
adoptam medidas de proteccao, os indicadores citogenéticos tém um resultado negativo
(Martins & Rosa, 2004).

Alguns antineoplasicos sdo dotados de acc¢do irritante e alergénica, que pode manifestar-se
ap6s o0 contacto cutdneo ou com as mucosas, principalmente as mucosas hasal e
orofaringea. Vermelhiddo cutdnea, edema da mucosa, Ulcera e estomatite sdo exemplos de
sintomas encontrados em trabalhadores expostos a estes farmacos, resultantes da sua
acgao irritante. Prurido, eritema ou presenca de erupgdes cutdneas podem ser respostas

imediatas da presenga destas substéncias. Edema da palpebra, nduseas e dispneia
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asmatiforme e, em casos de exposicdo aguda relevante, edema da glote sdo os sinais
resultantes da acgao alergénica (Martins & Rosa, 2004).

O extravasamento de alguns dos agentes citotdxicos pode causar lesédo severa dos tecidos,
como é o caso de necrose das areas expostas (OSHA, 1990).

Os efeitos sistémicos resultantes do contacto com estes agentes sdo 0s que ocorrem no
sistema hematopoiético (leucopénia, anemia e aplasia medular) ou em diversos 6rgaos e
tecidos. Ainda podem ser observados efeitos cardiacos (miocardioesclerose), pulmonares
(fibrose), periféricos e reprodutivos (diminuicdo da producdo de espermatozéides e
amenorreia). E importante salientar que estes efeitos sdo observados em individuos que
estdo em tratamento com agentes citotéxicos, no entanto podem ocorrer também em
trabalhadores expostos. O confronto dos resultados das avaliacBes realizadas em grupos
sanitarios expostos e nado expostos, demonstra maior frequéncia de sintomatologia em
trabalhadores expostos (Martins & Rosa, 2004).

A revisdo de 14 estudos descreveu a existéncia de uma associacdo entre a exposi¢cao aos
farmacos antineoplasicos e a ocorréncia de efeitos reprodutivos adversos, sendo essa
associacao positiva em 9 dos estudos (Harrison & Schultz, 2001 citado por NIOSH, 2004b).
Os principais efeitos reprodutivos encontrados nesses estudos foram um aumento da perda
fetal (Selevan et al., 1985; Stiicker et al., 1990), malformac¢des congénitas dependendo do
grau de exposicao (Hemminki et al., 1985), baixo peso & nascenga, e alteragbes congénitas
(Peelen et al., 1999 citado por NIOSH, 2004b) e infertilidade (Valanis et al., 1999).

Nao existe muita informacao relativamente a ocorréncia de tumor em trabalhadores da area
da saude expostos a antineoplasicos. Isto deve-se em parte ao longo periodo de laténcia
gue decorre desde a altura da exposi¢cdo até ao desenvolvimento da neoplasia. No entanto,
um estudo realizado indica um aumento no risco da ocorréncia de leucemia entre 0s
meédicos dinamarqueses que estiveram empregados, pelo menos 6 meses, no departamento
onde os doentes eram tratados com agentes antineoplasicos (Skov et al., 1992). Foi ainda
verificada uma situacdo semelhante entre os enfermeiros do servico de oncologia (Skov et
al., 1990 citado por NIOSH, 2004b).

Outro estudo descreveu a ocorréncia de doenca hepéatica em trés enfermeiras que
manipularam citostaticos por um periodo de 6, 8 e 16 anos respectivamente (Sotaniemi et
al., 1983).

Foram também realizados estudos que comprovam a reducdo do risco quando sao
adoptadas medidas de seguranga no local de trabalho. Esta situacdo € reportada num
estudo realizado por Undeg’er et al. (1999) no qual se verificou uma diminuic&o significativa
das alteracbes ao nivel do ADN em enfermeiras que utilizavam os equipamentos de
proteccdo individual (EPIs) durante o periodo de trabalho. Labuhn (1998) realizou testes de

mutagenicidade em enfermeiras que preparavam e administravam farmacos
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antineoplasicos, e verificou que os testes com resultado positivo correspondiam as
enfermeiras que manipulavam uma maior quantidade de farmacos, tinham maior contacto
cutdneo e usavam menos EPIs comparativamente as que tinham resultados negativos.
Outro estudo (Kopjar & Garaj-Vrhovac, 2001) concluiu que as alteracdes ao nivel do ADN
eram menores em individuos que tinham usado mais do que um tipo de EPI e que tinham
trabalhado no interior de uma CSB.

A presenca de residuos de farmacos citotoxicos (ciclofosfamida, vincristina, vinblastina e
doxorrubicina) na urina e no soro sanguineo de cdes sujeitos a quimioterapia, foi também
comprovada nalguns estudos realizados (Knobloch et al., 2010ab). As concentracbes de
metabolitos ou da propria substancia activa no soro, imediatamente ap6s a administracdo
dos farmacos, apresentavam valores substanciais; pelo que a manipulacdo de amostras de
sangue, ou de outro material derivado, de animais que realizaram quimioterapia ha pouco
tempo pode representar um perigo ocupacional. Por outro lado, a avaliacdo das amostras de
soro correspondentes ao 7° dia apés o tratamento, altura em que normalmente os animais
regressam ao Centro de Atendimento Médico-Veterinario (CAMV) ou Hospital Veterinario
para serem reavaliados e realizarem um novo ciclo de quimioterapia (conforme o protocolo),
ndo evidenciou na maioria dos casos, a presenca de metabolitos citotoxicos em
concentracdes detectaveis no soro (Knobloch et al., 2010b). No que diz respeito a analise
das amostras de urina, foi possivel concluir que os agentes alcaldides e a doxorrubicina
apresentam um periodo de detecc¢é@o de residuos mais prolongado. No entanto, ainda nao
se sabe até que ponto as concentragfes detectadas de citotdxicos representam um risco
ocupacional e ambiental, sendo necessario o desenvolvimento de estudos de
mutagenicidade, de forma a determinar o perigo associado as concentragdes detectadas na
urina. Deve-se ter em conta que todas as substancias avaliadas nestes dois estudos séo
classificadas pelo IARC como teratogénicas; para além deste efeito toxico, algumas ainda
sdo classificadas como mutagénicas e outras como carcinogénicas; e de acordo com o
IARC, qualquer concentracdo destes farmacos deve ser considerada como potencialmente
perigosa; portanto, até mesmo as concentracdes que se encontram abaixo do limiar de
deteccado, podem ser perigosas quer para a saude quer para o ambiente (Knobloch et al.,
2010a).

3.1.2. Accdes em que o risco de exposi¢cao é maior
Os trabalhadores encontram-se particularmente expostos nas situagées que possibilitam a
ocorréncia de inalagdo, ingestdo intencional ou contacto cutdneo com o0s agentes
antineoplasicos, ou seja:
e Reconstituicdo de farmacos a partir de p6 ou liofilizados, e respectiva diluigéo
(Fransman et al., 2004);
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Expulsdo do ar das seringas com citotoxicos (NIOSH, 2004b);

Administracdo de citotdxicos pelas vias intramuscular, subcutdnea e intravenosa
(NIOSH, 2004b);

Contagem de comprimidos, ndo revestidos, provenientes de frascos multi-dose
(NIOSH, 2004b);

Contagem de comprimidos ndo revestidos em maquinas de contagem (NIOSH,
2004b);

Fragmentacdo de comprimidos destinados a preparacao de solucdes liquidas (Dorr &
Alberts, 1992; Shahsavarani et al., 1993; Harrison & Schultz, 2000 citados por
NIOSH, 2004b);

Doseamento de pos para formulacdo de capsulas (NIOSH, 2004b);

Contacto com farmacos, em concentragdes mensuraveis, presentes no exterior dos
frascos, superficies de trabalho e no produto final (McDevitt et al., 1993; Sessink et
al.,, 1992ab, 1994; Minoia et al., 1998; Connor et al., 1999, 2002; Schmaus et al.,
2002 citados por NIOSH, 2004b);

Producdo de aerosséis durante a administracdo dos farmacos, quer durante a
remocao do cateter quer durante a infusdo (NIOSH, 2004b);

“Sangramento” do sistema infusor com uma solucdo de farmaco citotéxico, junto ao
paciente (NIOSH, 2004b);

Eliminacdo, e respectivo transporte, de residuos resultantes da quimioterapia
(NIOSH, 2004b);

Descontaminagédo e limpeza das zonas de preparacado ou das &reas clinicas (NIOSH,
2004b);

Limpeza de derrames (NIOSH, 2004a);

Remocdo e eliminacdo do EPI apds a manipulacédo dos farmacos citotoxicos (NIOSH,
2004b);

Manipulacéo de fluidos corporais de pacientes tratados com citotoxicos e respectiva
roupa de cama contaminada (Kromhout et al., 2000; Cass & Musgrave, 1992 citado
por NIOSH, 2004b).

Num hospital, os trabalhadores que estdo particularmente expostos aos agentes

antineoplasicos sdo (NIOSH, 2004a):

Aqueles que trabalham em &reas onde ha preparacdo, administragdo e eliminagéo
de solucdes destes agentes;

Pessoal responsavel pela preparacdo e administragédo destas substancias;

Pessoal responsavel pela eliminacdo de fezes, urina, etc dos pacientes tratados com

citotéxicos;
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e Pessoal responsavel pela manipulacdo da roupa de cama suja dos pacientes
tratados com estes farmacos.

Mas no referente ao pessoal que manipula farmacos citotdxicos, nao podemos deixar de
salientar o caso das mulheres gravidas. Isto porque, como ja referido, existem varios
estudos que comprovam os efeitos dos farmacos citotoxicos ao nivel do aparelho reprodutor
e, consequentemente, o seu impacto no desenvolvimento fetal. O periodo de maior risco,
para o feto, corresponde ao primeiro trimestre de gestacdo, em que a velocidade de divisdo
e diferenciacdo celular sdo mais elevadas. Uma vez que a maioria das trabalhadoras sé
descobre que esta gravida ja no decurso deste periodo inicial da gestacdo (1° trimestre),
qualquer politica para a manipulacdo dos citotéxicos por mulheres gravidas deve, como tal,
considerar tanto as situacfes de tentativa de gravidez como as de gravidez inesperada
(Managment and Awareness of Risks of Cytotoxic Handling MARCH, 2007a).
A entidade Health & Safety Executive (HSE), no que respeita as trabalhadoras gestantes,
aconselha o seguinte: “ndo sendo possivel determinar um nivel seguro de exposi¢cao aos
farmacos citotéxicos, estes individuos devem evitar a exposicdo ou reduzi-la ao minimo
possivel” (HSE, 2002 citado por MARCH, 2007a).
De acordo com o MARCH (2007a) deve-se enfatizar a formulagdo de normas orientadoras
para a reducdo da exposicdo ocupacional de todo o pessoal em todos os processos (to all
staff at all times).
As mulheres gravidas, ou que pretendem engravidar, devem ter a possibilidade de
desempenhar fungbes alternativas em caso de optarem por ndo trabalhar com farmacos
citotoxicos, durante este periodo (MARCH, 2007a).

3.1.3. Elaboracéo da avaliagéo de risco na manipulacéo de farmacos citotoxicos
Assim a avaliacdo da natureza do trabalho é de igual importancia, para tal deve-se dividir o
local de trabalho em areas especificas e determinar em quais delas ocorre a manipulagéo
dos farmacos, por exemplo: preparacdo dos farmacos na farméacia, administracdo na sala de
tratamentos, manipulacdo, transporte e eliminacdo dos residuos citotéxicos nas instalacdes
e internamento dos animais ap6s administracdo. Devem ainda ser avaliadas as praticas e
condi¢cbes de trabalho, ou seja, analisar como é que as substancias sdo usadas nas
diferentes tarefas, as quantidades utilizadas, o nivel de risco de exposi¢do, a frequéncia e
duragdo da manipulagdo, o ndmero de trabalhadores expostos e quais as medidas de
controlo do risco que ja estdo implementadas e sao eficientes. Aconselha-se também a
revisdo da informagéo relacionada com incidentes e sintomas que podem ocorrer como
resultado da exposicdo a citotoxicos, para isso devem ser analisados os registos de
ocorréncia, identificados os problemas associados ao armazenamento e transporte dos

farmacos citotoxicos, determinado se os trabalhadores ja sofreram efeitos adversos,
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averiguado se ja ocorreu alguma situacao de derrame e determinado se os incidentes foram
comunicados e tiveram um acompanhamento a longo prazo (WorkSafe Victoria, 2003).

ApOs esta avaliagdo deve-se determinar se cada uma das tarefas apresenta ou n&o
probabilidade de causar lesdo ou doenca como resultado da manipulagdo dos farmacos
citotoxicos e/ou dos seus residuos (WorkSafe Victoria, 2003):

1. Tarefas com fraca probabilidade de causarem lesdes ou doenca sdo aquelas em que
0s empregadores tém um elevado grau de confianga nas praticas de trabalho,
acreditando que estas sdo seguras e que os trabalhadores estdo protegidos. E
possivel tirar esta conclusdo quando os riscos foram eliminados ou reduzidos, os
métodos de trabalho empregam as melhores praticas de controlo, o
acondicionamento dos farmacos utiliza sistemas de prevencdo de ruptura, os
citostaticos sdo manipulados em areas fechadas, ou seja no interior de Camaras de
Seguranca Biologica (CSB) em salas especificas, e séo utilizadas agulhas retracteis
ou entdo sistemas que ndo implicam o uso de agulhas.

2. Tarefas com probabilidade de causarem lesfes ou doenca, correspondem a tarefas
que necessitam de ser melhoradas. S&o integradas nesta categoria as actividades
cujos métodos de trabalho ndo empregam as melhores praticas de controlo, a
preparacdo dos farmacos ndo ocorre no interior de uma CSB presente no interior de
uma sala especifica, a administracéo utiliza sistemas em que é necessario o recurso
a agulhas, a limpeza das instalagfes é fraca, algumas actividades envolvem o
contacto cutaneo, ndo sao utilizados EPIs, como as luvas e a bata, os trabalhadores
nao receberam formacéo apropriada, as medidas de controlo ndo sdo mantidas nem
verificadas e ndo existe nenhum plano de gestdo de derrames.

3. Tarefas em que a probabilidade de causarem lesGes ou doenca € duvidosa. Nesta
categoria sao incluidas as actividades em que o empregador ndo tem a certeza se as
praticas de trabalho asseguram a proteccdo dos trabalhadores. Neste caso,
recomenda-se a realizacdo de testes de limpeza (wipe tests) e a monitorizacdo
atmosférica para determinar se existe algum grau de contaminacdo. Estes testes
devem ser especificos para cada local de trabalho de acordo com a substancia
utilizada. Recomenda-se ainda a eliminacdo ou reducao, tanto quanto possivel, da
exposicao.

E aconselhado fazer-se um registo do trabalho e dos resultados obtidos através da
avaliacdo do risco, de forma a conseguir avaliar a eficiéncia dos controlos do risco e
identificar quais as areas que necessitam de ser melhoradas. Este registo deve conter
informacgdes referentes a avaliacdo, como o nome do avaliador, a data, a area de trabalho
abrangida, a substancia cuja informacéo foi estudada, os controlos implementados no local

para prevengdo dos riscos para a saude, um resumo do processo, informagdes acerca da
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periculosidade da(s) substancia(s), o grau de exposi¢cdo ou a natureza do risco identificado,
a justificacdo das decisdes tomadas acerca do risco e ainda toda a informacdo que
contribuiu para se chegar a uma concluséo. Os resultados da avaliagdo devem ser de facil
acesso a qualquer trabalhador envolvido, o empregador deve manter cépias da avaliagéo de
forma acessivel, em arquivos frequentemente utilizados (WorkSafe Victoria, 2003).

A avaliacdo do risco deve ser revista e corrigida de forma periddica, pelo menos a cada
cinco anos. Como tal, devem estar programadas revisdes regulares de forma a verificar se a
avaliacdo é valida e se ainda se aplica. Devem ser determinadas as situacfes que
desencadeiam uma nova revisdo ou correc¢do, como € o caso de incidentes resultantes da
falha das medidas de controlo, sintomas relatados que podem estar associados a
substancia utilizada, introducdo de um novo processo de trabalho ou alteracbes aos
processos ja existentes, aumento das horas de trabalho ou da frequéncia e duracdo da
exposicdo, aumento das quantidades utilizadas ou disponibilizagcdo de nova informacéo
relativa aos perigos de salde das substancias em causa. Deve também ser assegurado que
a geréncia, os supervisores, 0s representantes da seguranca e salde ocupacional e 0s
comerciais introduzem os resultados da revisdo no processo de avaliacdo, actualizando-a.
Recomenda-se o registo da data em que o processo de avaliacdo foi revisto, bem como os
respectivos resultados, e ainda todas as ac¢fes que devem ser postas em pratica, quando e
por quem (WorkSafe Victoria, 2003).

3.2. Gestao de risco

O principal dever da entidade empregadora é eliminar quaisquer riscos para a saude dos
trabalhadores decorrentes da utilizacdo de substancias perigosas.
Antes de mais, os empregadores devem considerar se o risco pode ser eliminado ou
reduzido ao valor mais baixo possivel, pois esta é a melhor forma de conseguir proteger a
saude dos funciondrios. Para atingir este objectivo pode-se, por exemplo, comprar farmacos
citotéxicos ja formulados com a concentragdo que prendemos utilizar, eliminando assim a
fase de preparagdo ou em alternativa estabelecer acordos de fornecimento com empresas
ou instituicdbes de salude especializadas na preparacdo dos medicamentos citotoxicos
(WorkSafe Victoria, 2003).
Quando a eliminacéo do risco € impraticavel, os empregadores devem reduzir o risco tanto
quanto possivel. Assim a gestao do risco passa pela implementagdo das seguintes medidas
(WorkSafe Victoria, 2003):
e Substituicdo, que consiste na utilizacdo de substancias menos toxicas ou em estados
fisicos menos téxicos. Por exemplo, deve-se optar pela compra de preparacbes de
toma Unica, pela aquisicdo de substancias no estado liquido em alternativa a

formulacdo em po, recurso a formas de maior diluigdo do farmaco citotoxico,
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implementacdo de técnicas de manipulagdo que minimizam a producdo de
aerossois, compra de farmacos veiculados em frascos em vez de ampolas, 0s quais
devem ser preferencialmente de plastico ou entdo reforcados com involucros de
plastico.

e Isolamento, ou seja, separacao dos trabalhadores das substancias perigosas através
do afastamento (distancia) ou de barreiras com o intuito de prevenir ou reduzir o
risco. Para atingir este objectivo, recomenda-se que as véarias operacdes sejam
realizadas através de sistemas fechados, que a preparacdo dos farmacos seja
efectuada em salas seguras e especificamente desenhadas para tal, que as
substancias entregues na éarea de administracdo sejam transportadas em
embalagens impermeaveis e seja criada uma area especifica para a administracédo
de citotoxicos, com acesso limitado apenas a pessoas autorizadas.

e Controlos técnicos, ou seja, instalagdes ou processos que reduzam a producdo de
substancias, que suprimam ou limitem as substancias, ou que reduzam a &rea de
contaminagdo em caso de derrame ou fuga. Por exemplo, instalacdo de sistemas de
ventilacdo e de filtracdo do ar, como é o caso das camaras de fluxo laminar,
utilizacdo de agulhas de calibre elevado para a transferéncia de liquidos, utilizacéo
de sistemas que ndo recorram ao uso de agulhas para administragbes IV e
implementac¢do de uma zona segura destinada ao armazenamento.

e Controlos administrativos, que incluem praticas de trabalho que contribuem para a
reducdo da exposicdo dos trabalhadores aos farmacos citotoxicos e respectivos
residuos. No caso de persistir um determinado risco, os controlos administrativos
devem ser utilizados para tentar reduzi-lo. O uso efectivo deste tipo de controlos
depende da completa cooperacdo dos trabalhadores, para tal deve haver uma
supervisdo adequada e formacéo dos funcionarios. Podem ser tomadas as seguintes
medidas: distribuir pelos trabalhadores as responsabilidades referentes a seguranca
e a salde ocupacional, reduzir o nimero de empregados que trabalham com
citotoxicos, limpar as zonas de trabalho regularmente, manter os recipientes dos
farmacos seguros e hermeticamente fechados quando ndo estdo a ser utilizados,
proibir actividades como comer, beber e fumar nos locais de trabalho, desenvolver e
implementar operagdes padréo para todas as actividades de trabalho, fornecer
informacé&o, educacao e formacéo aos funcionérios, utilizar sinalizagéo e rétulos que
permitam identificar os farmacos citotoxicos (Anexo lll), armazenar os residuos
citotoxicos em zonas especificas, claramente identificadas e separadas dos
restantes residuos, elaborar protocolos de emergéncia para situacdes de derrame.

e Equipamento de protecgéo individual, que funciona como uma barreira de proteccao
entre a pessoa e o “perigo”. Inclui fato-de-macaco, bata, touca, sapatos fechados ou
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galochas, luvas de material e espessura apropriados, 6culos de proteccdo e

aparelhos de proteccao respiratoria. Os empregadores devem assegurar-se de que

todos os trabalhadores fazem uma utilizag&o correcta do EPI.
As medidas de gestdo devem ser mantidas, revistas e, quando necesséario melhoradas,
alargadas ou substituidas, de forma regular. Os controlos também devem ser revistos
sempre que a avaliagdo do risco assim o indicar, ou em caso de incidentes, lesbes ou
declaracdo de uma situacdo de doenca ocupacional. Para que tal seja possivel, devem
existir inspeccdes frequentes, controlos visuais que assegurem que os controlos estdo a ser
correctamente aplicados no local de trabalho, testagem dos equipamentos, manutencgao

preventiva e obras de reparacéo (WorkSafe Victoria, 2003).

3.2.1. Elaboracéo de um plano de gestdo do risco
Uma forma de monitorizar os controlos propostos e implementados consiste na elaboracao
de um plano de gestao do risco. A estrutura basica deste plano aborda os seguintes pontos:
a histéria das actividades de salde e seguranca relacionadas com a manipulacdo de
farmacos citotdxicos, incluindo todas as medidas de controlo e a sua eficacia; as medidas de
controlo a curto, médio e a longo prazo; a formulagdo das prioridades essenciais para
colocar os controlos em prética; a data para implementar os controlos; as pessoas
responsaveis pela supervisdo da implementacdo; a data da conclusdo do processo e a
assinatura da pessoa encarregada; as politicas relevantes e os procedimentos relativos ao
trabalho com citotoxicos; os planos para as ac¢bes de formacgéo; as reunibes com 0s
trabalhadores; o fornecimento de toda a documentacdo das actividades; e ainda um

processo para a revisdo regular dos sistemas de gestdo (WorkSafe Victoria, 2003).

3.2.2. Monitorizacdo do estado da saude dos trabalhadores

A vigilancia da saude dos trabalhadores é parte essencial do plano de gestdo do risco.
Quando ha manipulacdo de quimicos no local de trabalho, esta monitorizacéo refere-se ao
controlo e aconselhamento dos individuos, de forma a serem capazes de identificar
alteracBes no seu estado de salde resultantes da exposicdo ocupacional a determinadas
substancias (WorkSafe Victoria, 2003).

Apesar de ja terem sido utilizados varios métodos para investigar os efeitos potenciais na
saude, resultantes da exposicdo a farmacos citotdxicos, poucos sdo aqueles em que 0s
resultados ndo sédo inconclusivos e dificeis de interpretar. A vigilancia da salde pode
corresponder a uma monitorizacdo de parametros bioldgicos, ou seja, a medi¢do e avaliagdo
de uma substancia ou dos seus metabolitos em tecidos e/ou nos fluidos corporais, ou no ar
expirado de um individuo exposto. No entanto, o teste ideal deve respeitar uma série de

requisitos — deve ser sensivel, especifico, quantitativo, rapido, reprodutivel e barato. E
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também importante que os procedimentos de colheita de amostras sejam pouco invasivos e
ndo causem ansiedade desnecessaria. Infelizmente, ndo existe nenhum teste que obedeca
a todos estes requisitos, nem que permita a deteccdo de todos os farmacos citotoxicos.
Como tal, as opinides divergem acerca do valor dos testes biolégicos de rotina, no que diz
respeito a monitorizagcdo do estado de saude dos trabalhadores responsaveis pela
manipulacao deste tipo de substancias e seus residuos (WorkSafe Victoria, 2003).

Por estas razbes, varias entidades, entre as quais a WorkSafe Victoria (2003), n&o
recomendam que a monitorizacdo se efectue através de pardmetros biol6gicos, contudo as
entidades empregadoras sédo responsaveis por se manterem actualizadas relativamente aos
desenvolvimentos que ocorrem na area da vigilancia da salde ocupacional, e por aplicarem
as recomendacdes actuais.

De qualquer modo deve ser elaborado um plano de monitorizacdo do estado de saude que
deve responder as necessidades dos trabalhadores, assegurando-lhes seguranca,
proteccgéo, liberdade de escolha e eliminagéo da discriminacdo sexual. A vigilancia da saude
deve assentar nos seguintes principios (WorkSafe Victoria, 2003):

1. O controlo do risco é a chave para a proteccao da salde dos trabalhadores. Assim
sendo, o principal objectivo consiste na eliminagéo ou redugéo dos riscos existentes
para a saude, e também na certeza de que todas as medidas de controlo séo
mantidas e funcionam como foi pré-determinado.

2. Deve ser nomeado um médico para supervisionar o programa, sendo esta nomeacao
concretizada através de um acordo formal do qual todos os trabalhadores tém
conhecimento. O médico pode ser oncologista, hematologista, de clinica geral ou de
medicina ocupacional, idealmente com um interesse particular em farmacos
citotoxicos, e deve ter o conhecimento e as capacidades necessarias para assegurar
a vigilancia do estado de saude.

3. As publicacbes Competencies for Health Surveillance (1998) e Guidelines for Health
Surveillance (1995) elaboradas pela National Occupational Health and Safety
Commission (NOHSC), sédo algumas das fontes de aconselhamento ao médico, ou a
equipa médica nomeada.

4. O programa de vigilancia do estado da saude é parte integrante do local de trabalho.
Como tal, os trabalhadores e os representantes da seguranca e saude ocupacional
devem ser envolvidos na elaboracdo e gestdo do programa; o empregador deve
assegurar-se de que o médico nomeado tem livre acesso ao local de trabalho e a
todas as informagdes de que necessite, bem como contribua para as estratégias de
gestdo do risco do local de trabalho, participando nos encontros dos comités de

seguranca e saude ocupacional; e ainda deve haver um registo da histéria dos
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incidentes e da execucdo das accdes relativas a seguranca e saude no local de
trabalho.

Os futuros trabalhadores devem receber aconselhamento e informagéo acerca dos
riscos resultantes do trabalho com citotoxicos, ou seja, sdo informados da natureza
do trabalho que vao desempenhar, dos potenciais riscos para a saude, quais as vias
de exposicao, quais as medidas de controlo no local de trabalho, entre outras.

A pré-contratacdo e a base do programa de vigilancia da saude sédo conduzidas pelo
médico antes de os trabalhadores iniciarem a manipulacdo dos farmacos citotéxicos.
Devem ser obtidos alguns dados demograficos, a histdria ocupacional e médica, a
realizacdo de um exame fisico, aconselhamento na area da salde e elaboracéo de
um relatério para o0 empregador e para o futuro trabalhador.

A vigilancia do estado de saude ocorre durante o periodo de tempo em que o
funcionario trabalha com os farmacos citotdxicos, e permite: a recolha de dados que
sao introduzidos nos registos de controlo, a consulta médica apés a ocorréncia de
um derrame ou leséo, e a revisdo das medidas de controlo.

O aconselhamento médico deve estar disponivel a qualquer altura do periodo de
trabalho.

Os trabalhadores sdo livres de escolher se querem trabalhar com farmacos
citotoxicos, e tém o direito de recusar. Devem existir alternativas disponiveis para os
trabalhadores que ndo querem (ou ndo podem) lidar com citotéxicos e, neste caso,
os trabalhadores n&do devem ser penalizados em termos de remuneracdo e
condicdes de trabalho, sendo que todos os direitos devem ser mantidos.

Os resultados da monitorizacdo do estado de saude devem ser disponibilizados aos

respectivos trabalhadores.

. Os registos médicos dos trabalhadores séo confidenciais e, portanto para ter acesso

ao registo de um determinado trabalhador é necessario o seu consentimento por
escrito.

Quando h& cessacdo de um contrato de trabalho que envolvia a manipulacdo de
citotoxicos é concedida uma avaliacdo do estado de salde. Nesta situacado deve
haver colheita de dados e um exame fisico final. O trabalhador deve receber uma
declaracdo que indica a duracdo e natureza do trabalho, os resultados da
monitoriza¢do da saude efectuada e um relatério que refere os incidentes associados

ao trabalho com os citotoxicos.
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4. REGRAS DE SEGURANCA NAS DIFERENTES FASES DE MANIPULACAO DOS
CITOTOXICOS

Considerando que qualquer manipulagdo de agentes citotdxicos acarreta algum grau de
risco, importa pois enunciar quais as regras de seguran¢a que deverdo ser respeitadas e
acatadas por todos os agentes manipuladores destas substancias.

Assim serdo abordadas essas mesmas regras, considerando as diferentes fases de

manipulacdo que podem ocorrer.

4.1. Recepcédo e Armazenamento

Os trabalhadores devem realizar uma manipulacdo segura dos farmacos citotoxicos de
forma a evitar a quebra dos recipientes onde sdo acondicionados, bem como na contencdo
dos derrames e durante as operacfes de recepcdo e armazenamento nas respectivas
instalagBes (ASHP, 2006).

O pessoal responséavel por estas tarefas deve estar ciente das precaucbes a ter, e deve
seguir os procedimentos adequados a manipulacdo dos farmacos citotéxicos, e que séo:

e Calcar dois pares de luvas de quimioterapia ndo estéreis para embalar e desembalar
as caixas que contém os farmacos citotoxicos (NIOSH, 2004b; ASHP, 2006);

e Examinar o exterior das caixas de cartdo antes da sua abertura, de forma a verificar
se estdo ou ndo danificadas (NIOSH, 2004b; ASHP, 2006);

e Etiquetar de forma correcta os recipientes, as caixas e as prateleiras destinadas ao
armazenamento dos farmacos (ASHP, 2006; WorkSafe BC, 2006);

e As prateleiras e as caixas devem apresentar barreiras protectoras, que possibilitem a
contencdo dos derrames acidentais, e ainda a reducdo da probabilidade de queda
dos recipientes que contém os farmacos (ASHP, 2006);

e Os farmacos citotoxicos devem ser armazenados separadamente dos outros tipos de
farmacos, evitando assim a contaminacao por substancias citotoxicas e a exposi¢ao
dos trabalhadores (NIOSH, 2004b; ASHP, 2006). Muitos dos farmacos citotoxicos
tém pressfes de vapor suficientes para permitir a sua volatilizagdo a temperatura
ambiente (NIOSH, 2004b; ASHP, 2006);

¢ Os farmacos que sao facilmente confundiveis com outros (por serem semelhantes ou
apresentarem etiquetas idénticas) devem ser separados pelas varias areas da
farméacia, de modo a prevenir a ocorréncia de erros (ASHP, 2006);

e Estes farmacos devem ser armazenados a um nivel igual ou inferior ao dos olhos
(Bristish Columbia Cancer Agency BCCA, 2009a);

e Os farmacos que necessitam de armazenamento refrigerado devem ser

desembalados e refrigerados imediatamente apds a sua recepgao (BCCA, 2009a);
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e Os farmacos citotoxicos que estdo no frigorifico devem ser armazenados em grelhas
individuais e em caixas anti-ruptura, separadamente das substancias nao citotoxicas
(ASHP, 1990);

e O acesso as areas de armazenamento dos farmacos citotdéxicos deve ser reservado
a pessoal autorizado (ASHP, 1990).

4.1.1. Recepcao de mercadoria danificada

As caixas que contém citotoxicos e que se encontram danificadas devem ser manipuladas
de forma segura, de acordo com as politicas e os procedimentos pré-estabelecidos (ASHP,
2006), o que pode implicar muitas vezes o0 seu retorno ao distribuidor ap6s o
acondicionamento adequado (BCCA, 2009a).

No momento da recepcéo, antes da abertura de uma embalagem danificada, o operador
deve vestir o EPI apropriado e que inclui uma mascara respiradora e uns 6culos de
segurancga para poder manipular a embalagem e investigar o seu contetudo, uma vez que
pode ndo existir qualquer tipo de ventilacdo protectora naquela zona (ASHP, 2006). A
abertura de uma caixa danificada pode ser realizada no interior de uma CSB (no minimo de

Classe |) desde que o individuo esteja equipado com EPI (BCCA, 2009a).

4.2. Acondicionamento e Transporte

Os farmacos citotéxicos devem ser transportados de forma a minimizar o risco de exposicao
a estas substancias, como resultado de derrame ou quebra durante o transito (NIOSH,
2004b; ASHP, 2006).

Estes farmacos devem ser embalados em recipientes devidamente rotulados, selados e a
prova de vazamento (ASHP, 1990; ASHP, 2006). No que diz respeito as embalagens,
destinadas ao transporte dos farmacos citotoxicos, deve ser considerado o seguinte:
embalar separadamente os farmacos citotoxicos dos nao citotoxicos, proteger da luz
(quando exigido) e da quebra durante o transporte, conter o derrame em caso de quebra ou
ruptura do recipiente, utilizar embalagens de comprimidos que sejam de dificil acesso as
criancas (se tal for adequado), rotular apropriadamente com instru¢cdes auxiliares, utilizar
métodos para evitar o aquecimento dos farmacos que necessitam de refrigeragéo (BCCA,
2009a).

As embalagens podem ser reutilizadas, mas apenas para o0 transporte de farmacos
citotoxicos e devem ser descontaminadas antes de uma nova utilizacdo. Os materiais
descartaveis, utilizados para embalar as substancias citotoxicas, devem ser eliminados
como residuos citotdéxicos (BCCA, 2009a).

Devem ser desenvolvidos e mantidos, dentro dos estabelecimentos, procedimentos

especificos para o transporte deste tipo de farmacos. O pessoal envolvido no transporte
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destes agentes deve ser treinado correctamente, de forma a cooperar com O0S
procedimentos internos. O método de transporte ndo deve submeter a pressdo 0S
recipientes e as embalagens dos farmacos citotoxicos. Ndo devem ser utilizados tubos
pneumaticos ou outro sistema de transporte mecanico, para o transporte dos farmacos
citotoxicos (ASPH, 1990).

Todo o pessoal envolvido no transporte e recepcdo destes farmacos, quer pertenca ao
departamento farmacéutico ou ndo, deve ter conhecimento dos procedimentos a executar
em caso de derrame. Os kits de derrame devem acompanhar as embalagens dos farmacos
citotoxicos durante o seu transporte e devem ser de facil acesso (ASHP, 2006; MARCH,
2007b).

4.3. Preparacao dos agentes quimioterapicos

A fase de preparacdo dos citotdxicos representa um risco elevado de exposi¢ao
ocupacional. Por conseguinte, o desenho/planeamento, a construcdo e a manutencdo do
local de trabalho sdo de extrema importancia. Devem existir salas correctamente
higienizadas, camaras de fluxo laminar bem como outros equipamentos especificamente
desenhados, de forma a facilitar a preparacdo segura destes farmacos (WorkSafe Victoria,
2003).

Os estabelecimentos de salde que ndo sao capazes de fornecer as instalacbes, o0s
equipamentos e a formacéo adequada aos trabalhadores, ndo devem realizar a preparacao
de citotdxicos. Nesta situacdo devem ser consideradas opcdes alternativas, como é o caso
da compra de farmacos citotdxicos, previamente preparados, em doses Unicas de
administracdo, ou entdo a realizacdo de acordos com instituicbes de saude que dispdem
das instalacdes e dos equipamentos necessarios, assim como de equipas com formacao
adequada a preparacéo destes farmacos (WorkSafe Victoria, 2003; MARCH, 2009d).

Os agentes quimioterapicos devem ser preparados em espagos concebidos especificamente
para tal, e devidamente higienizados. Estes espagos devem apresentar (Manual de
Farmacia Hospitalar, 2005):

1. Antecamara de entrada para higienizacdo e mudanca de roupa do operador,
comunicando: por adufa (porta dupla ap6s banqueta) com a sala de preparacéo, e
por guichet de vidro duplo (transfer) com a sala de preparacédo, para entrada e saida
de materiais. Este espaco deve apresentar pressao positiva.

2. Sala de preparagcdo, com pressdo negativa e camara de fluxo laminar vertical, com
acesso por banqueta para mudanca de sapatos.

A concepcdo ergonomica, 0 esboco dos equipamentos e as praticas de trabalho sdo

guestbes fundamentais que contribuem para minimizar os erros do operador, e como tal,

devem ser valorizadas. Os factores a considerar no desenho do local de trabalho sdo: a
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lotacdo necessaria, o grau de controlo visual recomendado, a precisdo de movimentos
necessaria, o design do equipamento e a existéncia de mobilia ajustavel (como cadeiras e
descansos para 0s pés), 0s requisitos de armazenamento, e a presenca de potenciais fontes
de barulho (WorkSafe Victoria, 2003).

Outros aspectos a ter em conta no design e na criacdo de uma sala e antecAmara

destinadas a preparacao de farmacos citotoxicos sao (WorkSafe Victoria, 2003):

Facilitar 0 acesso para limpeza;

Incorporar superficies de trabalho e de mobilia lisas e resistentes;

¢ Incorporar luzes rebaixadas;

¢ Reduzir o nimero de superficies e de prateleiras, de modo a minimizar o risco de
derrame ou a acumulacédo de particulas;

e Instalar um chuveiro de emergéncia no exterior da antecamara;

e Assegurar que todos os equipamentos utilizados se destinam a sala de preparagao;

e Certificar que a antecamara é 0 Unico acesso a sala de preparacado e que permite o
acesso exclusivo a essa sala;

e Apresentar portas (antecamara) com fecho automatico e interligadas, de modo a que
s6 se possa abrir uma de cada vez;

e Dispor de instalacées que funcionam como vestiario, permitindo aos trabalhadores
vestirem os EPIs;

e Assegurar que o transfer ndo permite acesso directo ao ambiente exterior (a ndo ser
que exista um filtro HEPA que controle as emissdes de substancias), que tem portas
de travamento e é dotado de um filtro HEPA;

e Apresentar zonas de comunicacao entre a sala de preparacado e as outras areas;

e Conter um manémetro, que permite a monitorizacdo do diferencial de pressédo no
interior da sala de preparacdo dos citotoxicos e que faz um registo diario desses
valores;

e Considerar a incorporacdo de um alarme de mandémetro, para alertar a ocorréncia de
diferenciais de presséo inadequados;

e Dispor um comandol/interruptor de derrame que reverte a corrente de ar,
minimizando a contaminacdo do ambiente exterior.

Devem ser empregues técnicas de manipulagédo e procedimentos especificos relativos aos
citotéxicos, bem como deve ser utilizado equipamento adequado a essas substancias, com
0 objectivo de reduzir o risco de exposicdo. Este equipamento deve incorporar, quando
possivel, um sistema fechado e ainda reduzir a probabilidade da ocorréncia de pressdes
elevadas. Os métodos de controlo especificos incluem (WorkSafe Victoria, 2003):

e Utilizacdo de seringas Luer-lock e acessorios para manter as conexdes juntas;
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e Utilizacdo de seringas Luer-slip (apenas quando as seringas Luer-lock séo
incompativeis);
e Utilizacdo de conectores entre as seringas quando se pretende passar solugbes de
uma seringa para a outra;
e Utilizacdo de agulhas de calibre elevado para reconstituir e elaborar os farmacos
citotoxicos;
e Utilizacdo de agulhas com filtro sempre que o farmaco é removido de uma ampola de
vidro, ou se sao visiveis particulas em suspensao;
e Utilizacdo de dispositivos de ventilagcdo (venting devices) para igualar as pressoes e
prevenir a passagem de pos, aerossois e liquidos.
Todos os locais de armazenamento e manipulacdo de farmacos citotoxicos, existentes na
sala de preparacao estéril e na antecamara, devem estar correctamente identificados com
sinais de perigo visiveis e claros (Anexo IllI) (BCCA, 2009a; MARCH, 2009d). Também deve
estar afixada uma lista com todos os agentes citotoxicos presentes nesses locais de
trabalho (BCCA, 2009a).

4.3.1. Camara de Seguranca Bioldgica
De acordo com a WorkSafe BC (2009a) e a MARCH (2009d) todas as operacdes de
mistura, preparacdo e elaboracdo de kits de administracdo, envolvendo farmacos
citotoxicos, devem ser realizadas numa area centralizada no interior de uma camara de
seguranca biologica Classe Il tipo B (Anexo Il) especialmente desenhada para tal, que
apresenta:

¢ Um sistema de exaustdo de ar para a atmosfera exterior, que previne a recirculagdo
de ar no interior de qualquer area de trabalho;

e Sistemas de exaustdo e ventilacdo de ar, que permanecem em funcionamento
durante um periodo de tempo suficiente para garantir que ndo ha saida de
substancias contaminantes da CSB para o ambiente de trabalho; e

e Um aparelho de monitorizagdo continua que permite confirmar a existéncia de uma
corrente de ar adequada e que a CSB funciona de forma correcta.

As condutas de ar da CSB devem permanecer limpas de modo a garantir um ambiente
asséptico e a seguranca do operador. O ar limpo deve chegar as zonas criticas, enquanto o
ar contaminado deve conseguir escapar através da grelha traseira, e ndo através da
abertura frontal do espaco de trabalho (BCCA, 2009a).

A CSB consiste nhuma cabine ventilada que contribui para a protec¢cdo do operador, da
mistura de administracdo parenteral e do ambiente. Para que a camara cumpra as suas

funcbes deve-se evitar: a sua sobrecarga, movimentos rapidos no seu interior ou perto da
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sua abertura frontal, movimentos desnecessarios dentro e fora da abertura e actividades
que possam dificultar ou impedir a corrente de ar (BCCA, 2009a).
Durante a preparacdo dos farmacos o operador deve manter o vidro frontal a altura
recomendada pelo fabricante, de forma a proteger a face e o ter¢co superior do corpo de
eventuais aerossois ou salpicos produzidos no interior da CSB (BCCA, 2009a).
E fundamental que os trabalhadores sejam informados e compreendam que a CSB néo
previne a contaminacdo, e que a eficacia destas cabines em reduzir a contaminacéo por
farmacos citotdxicos depende da utilizacao e técnica do operador (BCCA, 2009a).
A CSB Classe Il utilizada para a preparacdo de citotdéxicos deve localizar-se afastada de
portas, corredores, de sistemas de ar condicionado e de aquecimento (ASHP, 1990).
As CSB utilizadas para a preparacdo deste tipo de farmacos de administracdo intravenosa
devem estar equipadas com filtros HEPA. Estes filtros retém aproximadamente 99,9% das
particulas em suspensdo com 0,3 pum ou mais de dimensao, permitindo um ar ultra limpo.
Embora o ar filtrado por um filtro HEPA néo seja considerado como estéril, a presenca de
microorganismos no fluxo de ar filtrado é pouco provavel. A contaminacdo de um produto
estéril ocorre sobretudo pela introducdo de material estranho (bactérias, particulas) a partir
de fontes colocadas no interior da CSB ou a partir das méos e/ou bragos do operador. Para
além de haver um comprometimento da esterilidade do farmaco, estas particulas
contaminantes podem servir de transporte para particulas ou aerossoOis das drogas
citotoxicas (Chow & Moore, 1995 citado por BCCA, 2009a).
O fluxo de ar filtrado por um filtro HEPA, de cima para baixo, no interior de uma CSB tem as
seguintes fun¢des (Chow & Moore, 1995 citado por BCCA, 2009a):
1) Arrastar as particulas e os microorganismos, afastando-os do farmaco de forma a
garantir a sua esterilidade;
2) Manter o ar contaminado no interior da camara, protegendo assim o operador e a
restante equipa que se encontra na vizinhanca;
3) Filtrar as substancias contaminantes antes de expulsar o ar da camara para o
ambiente exterior, através de ductos que abrem no topo do edificio.
Para manipulacdes realizadas a pelo menos 15 cm da abertura frontal da CSB, o fluxo de ar
€ capaz de conter e eliminar todos os aerossbéis e vapores, libertados pelos farmacos
citotoxicos, promovendo assim um ambiente de trabalho “limpo” no interior da camara
(BCCA, 2009a).
A maioria das CSB apresenta um dispositivo de luz ultra-violeta (UV), cuja funcéo consiste
em destruir 0s microorganismos presentes no ar ou nas superficies, no periodo de tempo
em que o ventilador da CSB esti desligado. Se a camara estiver em funcionamento
continuo n&o é necessario ligar a luz UV. E essencial ter algum cuidado com esta luz, pois

pode afectar a viséo e, portanto, ndo deve estar ligada enquanto os operadores estiverem a
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trabalhar no interior ou na proximidade da camara, ou se estiverem presentes na sala de
preparagdo (BCCA, 2009a).

a) Monitorizacéo da CSB

A CSB deve ser mantida em funcionamento continuo, 24 horas por dia, sete dias por
semana, a hdo ser que se encontre em manutencdo. Deve estar equipada com dispositivos
gue permitam a monitorizagdo dos seus parametros de funcionamento como o valor do fluxo
de ar, o estado do ventilador (ligado/desligado), o estado da luz UV (ligada/desligada), entre
outros. Os operadores devem conhecer os valores normais destes parametros, sendo
capazes de detectar a ocorréncia de avarias;, deste modo, deve realizar-se uma
monitorizacdo constante do funcionamento da CSB (The University of lowa — Environmental
Health & Safety, 2006) (Anexo II).

b) Limpeza e desinfeccéo
As CSB devem ser limpas e desinfectadas regularmente, de forma a garantir um ambiente
adequado a preparacao de produtos estéreis. Para a realizacdo de uma limpeza de rotina
das superficies, entre descontaminagdes, deve ser utilizada agua (para injectaveis ou de
irrigacdo) com ou sem uma pequena quantidade de produto de limpeza. Se as substéncias
contaminantes sdo sollveis apenas em éalcool, entdo para além do produto de limpeza deve-
se utilizar &lcool a 70%, isopropilico ou etilico. Contudo, de uma forma geral, o alcool ndo é
um bom agente de limpeza sendo apenas um bom desinfectante, e o seu uso na CSB deve
ser limitado. A CSB deve ser desinfectada com alcool a 70% antes de se proceder a
qualquer manipulacdo asséptica. A utilizacdo excessiva de alcool deve ser evitada,
sobretudo em CSB com recirculagdo do ar (ou seja, Classe Il Tipo A e, em menor grau, B1)

pois podem formar-se vapores de alcool no interior da camara (ASHP, 1990) (Anexo ).

c) Descontaminacéo
A CSB deve ser descontaminada de forma regular (idealmente, pelo menos uma vez por
semana) (ASHP, 1990) e sempre que houver um derrame ou houver alteracdo da sua
localizacdo, ou ainda se se encontrar em manutencdo (incluindo a situacao de certificacao)
(ASHP, 2006) (Anexo II).

4.3.2. Regras gerais de protec¢do na preparacao de citotoxicos
Os trabalhadores devem seguir as directivas de protecc¢édo, de forma a minimizar a libertacdo
de particulas na &rea de preparagdo, e a possibilidade de exposicdo ocupacional aos
farmacos citotoxicos (United States Pharmacopeia, USP 2007 citado por BCCA, 2009a).

Como tal, os operadores devem evitar actividades que possam causar respingos,
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pulverizagBes, aerossois, puncdo da pele ou ingestdo; ou seja, que aumentem o potencial
de exposicdo. Algumas das accbes a evitar sdo: expulsdo do ar contido em seringas
(utilizadas na preparagédo de citotoxicos) no interior da CSB; transferéncia de solucdes de
citotéxicos, das seringas para o interior dos recipientes dos residuos; desconexdo dos
sistemas de perfusdo dos sacos que contém citotoxicos; “sangrar” os sistemas de perfusdo
com solucdes de citotoxicos; aproximar as maos enluvadas dos olhos e/ou face; comer,
beber, mastigar pastilha elastica, fumar e aplicar maquilhagem em zonas, ou na proximidade
de zonas, onde se verifica a manipulacdo, recepcdo, armazenamento ou administracdo de
agentes citotoxicos (BCCA, 2009a).

Apesar de todas as precaucdes, irdo existir sempre situacdes em que o farmaco pode
penetrar a barreira de proteccéo. E o caso, por exemplo, da ocorréncia de puncéo da pele
ou quebra de um recipiente que contenha farmaco. Por esta razéo, é importante estabelecer
0s procedimentos quer para lidar com o contacto acidental com os citotoxicos, quer para a
limpeza dos derrames. A equipa deve estar familiarizada com estes procedimentos antes de
haver a necessidade de os pbér em préatica, de forma a evitar o panico em situacdes de
derrame (Chow & Moore, 1995 citado por BCCA, 2009a). E para além disso deve estar

protegido por EPI, do qual falamos de seguida.

a) Equipamento de proteccdao individual
Os individuos que prestam cuidados oncoldgicos podem contactar com os farmacos
citotdxicos durante as tarefas de recepcdo, armazenamento, preparacao e eliminacdo das
formas de administracdo oral, parenteral e topica. Durante a manipulagdo destas
substancias pode haver contaminacdo do ambiente de trabalho. A utilizacdo de EPI
minimiza a exposi¢cdo dos trabalhadores aos farmacos citotoxicos, pois constitui uma
barreira fisica contra particulas estranhas presentes nas superficies, ou que se formaram
durante a preparacéo dos farmacos (BCCA, 2009a).
Os funcionérios da area da saude devem compreender a funcdo, a utilizacéo e as limitacdes
do EPI e restante vestuario, para que possam prevenir a transferéncia de particulas (de
farmacos citotdxicos) para o ambiente exterior, e auxiliar na limpeza da zona de preparacao.
O EPI e restante vestuario devem ser fornecidos (pelo empregador) e utilizados (pelos
trabalhadores) com o objectivo de minimizar e prevenir a exposicdo desnecessaria aos
agentes citotoxicos (NIOSH, 2004b; ASHP, 2006; WorkSafe BC, 2006; MARCH, 2008).
Como tal, os empregadores devem estabelecer um protocolo local acerca do EPI
apropriado, e devem assegurar-se de que este equipamento é facilmente acessivel a todos
os trabalhadores envolvidos na manipulacdo dos citotoxicos (MARCH, 2008).
Os operadores, responsaveis pela composi¢cdo dos farmacos citotoxicos, devem equipar-se

correctamente antes de entrarem na zona de preparacao, independentemente de ser ou ndo
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necessaria a existéncia de assepsia durante o processo (USP, 2007 citado por BCCA,
2009a; WorkSafe BC, 2006).

O EPI adequado € constituido por:

Pijama Cirurgico
E recomendada a utilizacio de pijamas cirdrgicos de algod&o ou algodao/poliéster, de forma
a reduzir a carga microbiolégica no ambiente da sala, e a limitar a contaminagdo pelos
farmacos citotoxicos. Sempre que o operador sair da sala de preparacdo ou da antecamara
deve vestir, por cima do pijama cirdrgico, uma bata com botBes. A utilizacdo de pijama
cirdrgico no exterior das instalacbes deve ser desaconselhada, e sempre que houver

suspeita de contaminacédo o pijama cirdrgico deve ser lavado a parte (BCCA, 2009a).

Calcado
De acordo com a WorkSafe BC (2006), o calcado dos trabalhadores deve obedecer as
seguintes regras:

1. “O design, a construcdo e o material do calcado devem ser adequados a protec¢ao
necessaria.”

2. “Para determinar qual a proteccdo necessaria devem ser considerados os seguintes
factores: deslizamento, terreno irregular, abrasdo, proteccdo dos tornozelos e
suporte dos pés, esmagamento, variacdes extremas de temperatura, substancias
corrosivas, perigo de puncdo, choque eléctrico e quaisquer outros perigos
reconheciveis.”

Os departamentos responsaveis pela preparacdo dos citotoxicos, devem desenvolver
documentos especificos onde determinam a proteccdo necessaria referente ao calcado em
cada area de trabalho, tendo em consideragcdo 0s seguintes riscos: exposicdo aos
citotoxicos, perigo de puncéo, deslizamento, derrame de liquidos, e qualquer outro perigo
reconhecivel (BCCA, 2009a).

Cobre Sapatos
O cobre sapatos minimiza a disseminacdo da contaminacao pelas particulas de citotéxicos.
Este EPI deve ser colocado antes de o trabalhador entrar na sala de preparacao estéril, e
deve ser removido com as maos enluvadas mesmo antes de sair da mesma. O cobre
sapatos utilizado deve ser eliminado nos contentores dos residuos destinados aos farmacos
citotoxicos, ou seja, ndo deve ser guardado para reentrar na sala de preparagdo estéril
(ASHP, 2006).
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Toucas

Estd comprovado que os trabalhadores sdo uma das principais fontes de particulas no
interior da sala de preparacdo estéril (USP, 2007 citado por BCCA, 2009a). As toucas
descartaveis (e as proteccfes para a barba, quando necessario) previnem a contaminacgéo
da CSB e do ar limpo da sala com particulas do cabelo e da pele. A touca descartavel (que
deve cobrir as orelhas e o cabelo completamente) deve ser utilizada por todos os
operadores que trabalham na CSB e/ou na sala de preparacdo estéril (ASHP, 2006). A
touca deve ser colocada antes da lavagem das maos e do pijama cirlrgico ou bata. As
toucas devem ser imediatamente removidas aquando da saida da sala de preparacdo
estéril, e devem ser eliminadas no contentor dos residuos citotéxicos (USP, 2007 citado por
BCCA, 2009a; ASHP, 2006).

Méscara
As mascaras cirurgicas devem ser usadas quando se realizam preparag¢des no interior da
CSB (USP, 2007 citado por BCCA, 2009a). Deve-se ter a nocdo de que estas mascaras nao
protegem contra a inalacdo de aerossois dos farmacos citotoxicos (ASHP, 2006; MARCH,
2008), no entanto protegem o ambiente limpo da sala da possivel contaminacdo microbiana
pelos trabalhadores (BCCA, 2009a).

Respiradores

O respirador é um dispositivo de proteccao individual que se coloca na face cobrindo, pelo
menos, 0 nariz e a boca. E utilizado para reduzir o risco de inalagdo de particulas, gases
e/ou vapores que estejam presentes no ar (BCCA, 2009a).

O respirador N95 (Anexo Ill) € um dos tipos de respiradores descartaveis, e apenas protege
contra a inalacdo de particulas, ndo protegendo contra gases ou vapores (NIOSH, 2003).
Sempre que se proceder a limpeza de derrames de farmacos citotoxicos no exterior da CSB,
ou se realizarem operacdes de descontaminacao ou limpeza da CSB, é aconselhado o uso
de um respirador aprovado pela NIOSH (BCCA, 2009a).

Batas de quimioterapia

As batas de quimioterapia ajudam a diminuir a exposicao dos trabalhadores aos farmacos
citotoxicos, pois constituem uma barreira contra particulas estranhas que se formam durante
0 processo de composicdo. Os individuos devem vestir batas de algodao, descartaveis e
impermedveis, que apresentem mangas compridas, punhos ajustaveis, frente fechada
(MARCH, 2008) e que apertem nas costas (ASHP, 2006). As batas devem ser utilizadas em
todas as actividades em que existe a possibilidade de exposi¢do directa aos farmacos
citotéxicos (NIOSH, 2004b; ASHP, 2006).
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Estas batas ndo devem ser utilizadas em &reas diferentes, de forma a evitar a disseminacao

de substancias contaminantes de uma area para a outra (WorkSafe BC, 2006) (Anexo III).

Luvas de quimioterapia
As luvas de quimioterapia descartaveis ajudam a minimizar o risco de exposicdo
ocupacional aos farmacos citotdéxicos, uma vez que funcionam como uma barreira fisica
contra as particulas dos farmacos presentes nas superficies ou produzidas durante o
processo de composi¢do. Devem ser calcados dois pares de luvas de quimioterapia sempre
gue houver manipulacdo de farmacos citotoxicos e dos seus residuos; estas luvas devem
ser consideradas como residuos citotdéxicos (USP, 2007 citado por BCCA, 2009a).
Durante a sua utilizacdo pode haver desgaste das luvas, bem como podem formar-se
pequenas fendas, por esta razdo as luvas devem ser manipuladas de forma suave para
evitar que o material se rasgue ou sofra tensdo. Devem ser utilizadas pincas de forma a
prevenir actividades que possam rasgar ou causar tensao sobre as luvas, como é o caso da
abertura de frascos, manipulagédo das superficies aderentes dos rétulos ou selos. Os dois
pares de luvas devem ser substituidos a cada 30 minutos, ou imediatamente ap6s a
ocorréncia ou suspeita de ruptura, puncdo ou contaminacdo (NIOSH, 2004b; ASHP, 2006).
Os operadores devem lavar bem as maos antes de calgar as luvas e apds a sua remogao
(MARCH, 2008). Todos os trabalhadores que se encontram na sala de preparacédo estéril
devem calcar dois pares de luvas de quimioterapia descartaveis (BCCA, 2009a), e devem
assegurar-se de que o par de luvas exterior cobre totalmente o punho ajustavel da bata
(NIOSH, 2004b). Antes da remocao da bata de quimioterapia deve ser retirado primeiro o
par de luvas exterior, s depois a bata e, no fim, o par de luvas interior (BCCA, 2009a).
As luvas de quimioterapia ndo devem ser revestidas por p6é (powder-free) (ASHP, 2006;
USP, 2007 citado por BCCA, 2009a). Se apenas estiverem disponiveis luvas com po, este
deve ser removido com o auxilio de um toalhete humedecido com élcool a 70% (ASHP,
2006), antes de o operador entrar na sala de preparacdo estéril — o alcool ndo deve ser
aplicado sob a forma de spray (BCCA, 2009a).
Estudos sobre luvas indicam que muitos dos materiais com ou sem latex fornecem uma
proteccdo efectiva contra a penetracao, inclusive contra a penetra¢do pela maior parte dos
farmacos citotéxicos (ASHP, 2006). Preocupagdes recentes, no que respeita a sensibilidade
ao latex por parte dos trabalhadores, desencadearam a avaliagdo de novos materiais para
as luvas. Luvas constituidas por nitrilo, neoprene e poliuretano, que foram testadas com
sucesso contra uma série de farmacos citotéxicos, demonstraram ser adequadas para a
realizacdo de quimioterapia (NIOSH, 2004b; ASHP, 2006). Devem estar disponiveis, para 0s
trabalhadores utilizarem, luvas de quimioterapia aprovadas e sem latex (WorkSafe BC,
2006) (Anexo llI).
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Proteccéo dos olhos

N&o é necessério utilizar qualquer protec¢cdo dos olhos se a preparacdo dos farmacos
citotdxicos ocorrer no interior de uma CSB com o vidro frontal para baixo (BCCA, 2009a).
Devem ser utilizados 6culos/oculos de seguranca com proteccdes laterais nas operacdes de
limpeza e descontaminagdo da CSB, ou ainda durante a limpeza de um derrame de
citotoxico no exterior da CSB (International Society of Oncology Pharmacy Practitioners
Standards Committee ISOPP, 2007 citado por BCCA, 2009a).

As lentes de contacto podem absorver aerosséis dos farmacos e constituir um perigo
potencial, em caso de salpico de uma solucdo citotoxica para os olhos. Durante a
preparacdo dos farmacos citotoxicos de administracdo IV os trabalhadores devem optar, se
possivel, por 6culos para correc¢do da visdo em alternativa as lentes de contacto. Neste
caso os oOculos de seguranca, que devem ser colocados por cima dos 6culos de correcgao

da visdo, devem apresentar proteccdes laterais (BCCA, 2009a) (Anexo llI).

b) Material e equipamento utilizados para a preparacdo e administracdo dos
citotoxicos
Actualmente, é comercializada uma grande variedade de material destinado a preparacéo
dos farmacos citotoxicos. Contudo, ndo existe um Unico equipamento que permita a
composicao de todas as preparacdes de farmacos citotoxicos de administracdo IV (BCCA,
2009a).
A escolha do equipamento deve basear-se na redugéo da disseminagdo de particulas dos
farmacos, e na contencéo da producéo e libertacdo de aerossois e vapores para 0 ambiente
e superficies. A efichcia do equipamento e a garantia da seguranca do paciente e do
trabalhador séo, igualmente, consideracdes importantes (BCCA, 2009a).
A equipa deve ser treinada de forma a praticar a técnica asséptica exigida, para cada um
dos equipamentos utilizados, na preparacdo segura dos farmacos citotoxicos (ASPH, 2006
citado por BCCA, 2009a).
A escolha dos equipamentos mais adequados para a preparacdo de farmacos citotdxicos
deve ter em conta as seguintes consideracdes (Anexo IV):

o Os equipamentos de ventilacdo (venting devices) igualam as pressdes no interior do
frasco do farmaco, minimizando a possibilidade da sua saida sob a forma de spray
e/ou aerossois (BCCA, 2009a);

e Os equipamentos de ventilacdo devem apresentar filtros (ASHP, 2006);

e A dimensao dos filtros deve ser suficientemente pequena para remover as particulas
desejadas (BCCA, 2009a);
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e Os sistemas fechados de transferéncia de farmacos devem ser utilizados em todas
as manipulagcdes com farmacos citotoxicos, de forma a prevenir a libertagdo de
aerossois e vapores para o interior da CSB (NIOSH, 2004b);

e Todas as conexdes utilizadas, quer na manipulacédo quer na eliminagdo, devem ser
do tipo Luer-lock (ASHP, 2006; WorkSafeBC, 2006);

e Devem ser escolhidos os equipamentos que implicam um menor ndmero de
manipulacdes para a preparacdo das misturas, de forma a reduzir a exposicdo de
zonas criticas aos microorganismos (BCCA, 2009a).

De acordo com o NIOSH (2004b) os sistemas fechados, de transferéncia de farmacos,
correspondem a todos os equipamentos que impedem mecanicamente a transferéncia de
contaminantes ambientais para o interior dos sistemas, bem como impedem a fuga de
farmacos citotdxicos ou seus vapores para fora do sistema.

Este tipo de equipamentos ndo substitui as cAmaras de ventilagdo, e devem ser usados
apenas no interior destas (USP, 2007 citado por BCCA, 2009a). Deve também ser utilizado
EPI e empregues préticas de trabalho adequadas (NIOSH, 2004b).

Os dispositivos de ventilagdo (com filtro) devem ser utilizados sempre que se proceda a
reconstituicdo ou remocao de farmacos citotdéxicos contidos no interior de um frasco. A
presenca de um filtro hidrofébico é fundamental, pois impede a saida de agua para o
exterior, e equilibra a pressdo no interior do frasco de farmaco impedindo a libertagdo de
aerossois para o ambiente. No entanto, ndo impede a saida de vapores, 0s quais serédo
eliminados gracas a ventilacdo adequada que se verifica no interior da CSB (BCCA, 2009a).
Deve ser utilizada uma seringa descartavel com conexao do tipo Luer-lock na preparacao e
administracdo dos farmacos citotéxicos, de forma a prevenir a ocorréncia de gotejamentos e
a separacao acidental das conexdes entre 0s equipamentos (seringa e agulha) (ASHP,
2006; WorkSafeBC, 2006). O aperto excessivo das conexdes Luer-lock pode causar a
quebra do(s) equipamento(s) (BCCA, 2009a) (Anexo IV).

A escolha da agulha deve ser realizada de acordo com: o comprimento e diametro
adequados a dimenséo do orificio do saco/frasco que sera puncionado, o respectivo nimero
de puncbes, e a viscosidade do farmaco a remover ou injectar. A escolha correcta do
comprimento e diametro da agulha permite a prevencédo da ocorréncia de derrame (BCCA,
2009a). A utilizacdo de agulhas pode aumentar o risco da criagdo de uma pressdo positiva
no interior do frasco para injectavel. A aspiragdo da solugdo devera ser efectuada com o
minimo de manipulagbes, diminuindo assim a probabilidade de ocorréncia de derrames e
picadas acidentais. Hoje em dia j& existem sistemas que, sem recurso a agulha, permitem
simplificar todo o processo, reduzindo os passos da manipulagdo, o tempo consumido por
esta, e os riscos que implica (B.BRAUN, 2004). E o caso dos dispositivos que falamos de
seguida.
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O recurso a dispositivos de reconstituicdo como os spikes, em vez de agulhas, possibilita
uma facil aspiracdo e reconstituicdo do farmaco. A presenca de um filtro de particulas de 5
UM permite a remocéao de alguns residuos que a solugéo possa conter, e a existéncia de um
filtro retentor de aerossois de 0,2 um, permite reduzir de forma muito significativa a
libertagdo destes. Asseguram ainda uma aspiracdo rapida e facil de farmacos muito
viscosos ou de grandes volumes de solugBes. Esta conexdo apresenta uma valvula anti-
refluxo que permite retirar a seringa cheia, sem a necessidade de técnicas de compensacgao
da presséo, e sem qualquer tipo de risco acessério para o manipulador (B.BRAUN, 2004).
(Anexo V).

Ao frasco que contém a solucdo de diluicdo é adaptado um sistema fechado de facil
preenchimento, apenas pela sua inversdo. Este sistema possui uma valvula que permite
conectar uma seringa Luer-lock, possibilitando assim a adicdo do farmaco a solucdo. Desta
forma, evita-se o uso de agulhas, eliminando-se também o gotejo de citotoxico. Este sistema
aumenta o0s niveis de seguranca em ambas as fases, evitando procedimentos
desnecessérios e previnem situagdes de risco, como picadas acidentais, exposicdo a
aerossobis e gotejamento de citotoxico sobre a pele. Estes sistemas fechados estdo
disponiveis em varios modelos (B.BRAUN, 2004) (Anexo V).

Os conectores de seringas (fluid-dispensing connector) sao dispositivos de transferéncia,
que podem ser utilizados na manipulacdo de farmacos em pequenos volumes, quando
transferidos para seringas perfusoras ou, eventualmente em caso de acidente, no sentido de
aproveitar o farmaco de uma seringa cujo émbolo foi contaminado, permitindo assim a
passagem do farmaco para uma nova seringa (B.BRAUN, 2004). Ambas as extremidades
do conector devem apresentar conexdes Luer-lock (ASHP, 2006; WorkSafe BC, 2006), de

forma a evitar a ocorréncia de gotejamentos (BCCA, 2009a) (Anexo V).

c) Outros equipamentos e procedimentos de seguranca
EstacOes de seguranca
A estacdo de lavagem ocular e os chuveiros de emergéncia devem ser de facil acesso
(Canadian Society of Hospital Pharmacists CSHP, 2003-4; Canadian Association of
Pharmacy in Oncology, 2004 citados por BCCA, 2009a) e devem localizar-se numa &rea
bem iluminada e proxima da zona de preparacdo estéril (ISOPP, 2007 citado por BCCA,
2009a). Tanto o chuveiro de emergéncia como a estacdo de lavagem ocular devem estar
correctamente identificados por um sinal bem visivel (WorkSafe BC, 2006). O sinal deve
corresponder a um simbolo de facil compreensdo, ndo sendo necessarias capacidades
linguisticas para perceber o seu significado (Canadian Centre for Occupational Health and
Safety CCOHS, 2005 citado por BCCA, 2009a). Os operadores devem ser informados da
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localizacdo e utilizagdo das estacBes de segurangca como parte da sua formacéo inicial de
seguranga (BCCA, 2009a) (Anexo V).

Lavagem das maos

A lavagem adequada das m&os com um sabdo anti-microbiano ajuda a prevenir a
contaminagdo microbiana dos produtos estéreis, e a remover particulas dos farmacos apoés
a sua manipulacdo (Chow & Moore, 1995 citado por BCCA, 2009a). As maos devem ser
lavadas antes de o operador calcar as luvas de quimioterapia e imediatamente ap0s a sua
remocao (NIOSH, 2004b; ASHP, 2006). Os trabalhadores devem retirar todas as pecas de
joalharia, incluindo braceletes, anéis e relégios, antes de procederem a lavagem das maos e
dos bracos, de forma a evitar que os materiais fiqguem presos ou debaixo deles (Chow &
Moore, 1995 citado por BCCA, 2009a; ASHP, 2006). Apés a lavagem, as maos devem ser
secas por uma toalha limpa e de algodédo (Chow & Moore, 1995 citado por BCCA, 2009a).
Os operadores que trabalham num ambiente de composi¢do estéril estdo proibidos de
usarem unhas artificiais ou extensores de unhas (USP, 2007 citado por BCCA, 2009a), uma
vez que apresentam maior probabilidade de transportar microorganismos gram negativos
nas unhas do que aqueles que tém apenas unhas naturais, tanto antes como apos a
lavagem das maos (Boyce & Pittet, 2002 citado por BCCA, 2009a). Os trabalhadores com
unhas naturais devem manté-las limpas, aparadas e sem verniz (BCCA, 2009a).

As recomendacOes acerca da duragdo da lavagem das méos e dos bragos, antes da
preparagdo das misturas para administragédo 1V, ainda néo estdo bem definidas. De acordo
com a BCCA (2009a) o operador deve lavar desde o cotovelo até as pontas dos dedos
durante, pelo menos, 2-6 minutos. A lavagem das maos deve demorar pelo menos 2-3
minutos, no caso da preparacdo de farmacos de administracdo parenteral destinados a
pacientes imuno-deprimidos, ou na limpeza/descontaminagdo da CSB. N&o séo
recomendadas escovas anti-microbianas pois podem causar irritacdo e ferimento da pele
(USP, 2007 citado por BCCA, 2009a). Deve-se enxaguar com agua a correr, no sentido mao
cotovelo. Por fim, deve-se secar as maos e os antebracos com uma toalha limpa ou estéril e

sem algodao, ou com um secador de maos de alta velocidade e ar fresco (BCCA, 2009a).

Préticas de trabalho

1) Preparacéo de fa&rmacos citotdxicos estéreis
As préticas de trabalho para a preparagdo de farmacos citotdxicos estéreis variam
consoante se utilize uma CSB Classe I, Classe Il ou um isolador (ASHP, 1990).
E essencial existir uma boa capacidade de organizaco, para minimizar a contaminagio e
maximizar a produtividade. Todas as actividades que n&o impliguem um ambiente critico

(por exemplo, verificagcao de rétulos, realizagdo de célculos) podem ser efectuadas antes de
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0 operador entrar na CSB ou no isolador. As CSB e os isoladores ndo devem estar
demasiado lotados, de modo a evitar a contaminacao desnecessaria por citotdxicos. Devem
utilizar-se, sempre que possivel, seringas e conexdes do tipo Luer-lock para a manipulagéo
das substancias citotoxicas, pois apresentam uma menor probabilidade de se separarem
durante a composigéo dos farmacos (ASHP, 2006).

Em ambientes ndo controlados, devem-se evitar operagdes como a conexdo dos sistemas
de infusdo aos recipientes com solugdes citotdxicas, ou o sangramento destes sistemas com
essas mesmas substancias. O operador deve conectar o sistema de infusdo ao recipiente
final, no interior da CSB ou do isolador, antes de adicionar o farmaco citotoxico. Os
dispositivos que permitem a transferéncia de substancias através de sistemas fechados
(closed system drug-transfer device) originam uma conexdo “seca” entre o sistema de
infusdo e o recipiente final do farmaco citotéxico. Deve ser utilizado um novo sistema de
infusdo para cada dose de farmaco citotoxico. Apds a conexdo, o sistema nao deve ser
desconectado do recipiente final de farmaco citotdxico, prevenindo assim que o fluido
residual presente no saco, frasco ou sistema, derrame e contamine os trabalhadores e o
ambiente (ASHP, 2006).

Quando o operador procede a reconstituicdo dos farmacos citotdxicos no interior de frascos,
é fundamental evitar a pressurizagdo do conteudo no seu interior. A pressurizagdo pode
fazer com que o farmaco se espalhe ndo s6 a volta da agulha, mas também através dos
orificios desta ou ainda através de conexdes frouxas, permitindo a libertagdo de aerossois
do farmaco para a area de trabalho. Contudo, o excesso de presséo negativa pode conduzir
ao vazamento de farmaco no momento em que a agulha é retirada do frasco. A manipulacao
dos farmacos citotéxicos, contidos em ampolas ou frascos, implica a utilizagdo de seringas
que devem conter apenas volumes correspondentes a trés quartos do seu volume total,
reduzindo assim o risco do émbolo se desconectar do tambor da seringa. Assim que o
diluente é formulado, a agulha é inserida no interior do frasco e o émbolo é puxado para tras
(de forma a criar uma ligeira pressao negativa no interior do frasco), entrando ar para dentro
da seringa. Devem ser transferidas pequenas quantidades de diluente, ao mesmo tempo
que volumes iguais de ar sdo removidos. A agulha deve ser mantida no frasco, e as
substancias devem ser agitadas cuidadosamente até se dissolverem. Mantendo o frasco
invertido, o operador deve ir retirando volumes adequados da solu¢édo do farmaco, enquanto
volumes iguais de ar sdo removidos em simultdneo. Mantendo o recipiente em posi¢éo
invertida (na vertical), deve-se medir o volume necessario enquanto a agulha esta inserida
no seu interior, e qualquer excesso de farmaco deve permanecer dentro do frasco. Ainda
com o recipiente na posi¢ao invertida, o émbolo deve ser afastado do ponto inicial para
induzir novamente uma ligeira pressao negativa antes da remoc¢ao da agulha. O canh&o da

agulha deve estar limpo antes da sua remocéo do frasco (ASHP, 1990).
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Nas situacfes de transferéncia de um farmaco citotéxico para um saco de infusdo, deve-se
prestar algum cuidado no momento da conexdo do saco com o sistema de infusdo, de forma
a evitar a perfuracdo do saco ou de outros locais inapropriados. Depois de a solucéo
citotdxica ser injectada para dentro do saco de infuséo, o orificio de perfuracao pelo sistema,
0 recipiente e o sistema devem ser descontaminados. A preparacdo final deve ser rotulada,
0 que inclui a colocacdo de um aviso auxiliar, e o orificio de perfuracdo deve ser coberto
com uma proteccdo. O recipiente final do farmaco deve ser colocado, utilizando luvas
limpas, no interior de um saco selado de forma a assegurar a contencdo de possiveis
derrames (ASHP, 2006).

Para retirar farmacos citotoxicos do interior de uma ampola, € necessario partir o topo da
ampola de forma suave. Depois de o topo ser limpo com alcool, deve-se acoplar uma agulha
com um filtro de 5 um a uma seringa suficientemente larga, a qual serd preenchida até trés
guartos do seu volume total. O fluido deve entdo ser aspirado através do filtro da agulha, a
qual deve ficar limpa. De seguida, a agulha é substituida por outra com diametro e
comprimento semelhantes aos da primeira; qualquer ar e farmaco em excesso devem ser
injectados para dentro de um frasco estéril (deixando o volume desejado na seringa); deve-
se evitar a formacado de aerossois. O farmaco pode entédo ser transferido para o interior de
um saco de infusdo ou frasco. Se a dose é para ser dispensada numa seringa, o émbolo
deve ser puxado para trds para limpar qualquer residuo de fluido presente na agulha. A
agulha deve ser substituida e a seringa deve ser descontaminada e etiquetada (ASHP,
2006).

Toda a equipa responsavel pela preparacdo dos farmacos citotoxicos deve ser treinada no
gue respeita ao cumprimento rigoroso das técnicas de assepsia e de pressdo negativa,
necessarias para o trabalho com agentes citotoxicos estéreis. Apds a fase de treino, a
equipa deve demonstrar competéncia através do desempenho de um método objectivo, e a
competéncia deve ser reavaliada de forma regular (ASHP, 2006).

Os sacos de transporte do farmaco, ndo devem ser colocados no interior da CSB ou da
camara de trabalho do isolador durante a preparacdo, de forma a evitar a contaminacéo
acidental da superficie externa do saco. Ap6s o término do processo de preparacdo, as
superficies do produto final devem ser descontaminadas. Tanto ha CSB como no isolador,
devem ser utilizadas luvas limpas para etiquetar e colocar os produtos finais no saco de
transporte. A manipulacdo dos produtos finais e dos sacos de transporte com luvas
contaminadas (com citotoxicos) ira resultar na disseminagcdo da contaminacdo para 0S
outros trabalhadores. Sempre que o operador duvidar acerca da limpeza das luvas, tanto
das exteriores como das interiores, deve proceder a sua substituicdo por luvas novas
(ASHP, 2006).
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Os trabalhadores, antes de iniciarem as operacdes na camara de seguranca bioldgica de
Classe Il, devem lavar as méos, calcar um par de luvas interiores adequadas, vestir uma
bata revestida e de seguida um par de luvas exterior. A superficie de trabalho deve ser limpa
com um detergente, hipoclorito de sddio, e ainda neutralizada ou desinfectada com &alcool,
consoante a data da ultima limpeza. No caso da CSB Classe Il, o vidro frontal deve estar
para baixo, permanecendo a um nivel que permita a proteccdo da cara e dos olhos. O
operador deve estar sentado de modo a que 0s seus ombros estejam ao nivel da
extremidade inferior do vidro frontal. Todos os farmacos e materiais necessarios a
preparacdo asséptica da dose, ou do lote pretendido, devem estar disponiveis e
desinfectados com &lcool a 70% ou outro desinfectante apropriado. O operador deve evitar
sair e voltar a entrar na éarea de trabalho. Todos os itens devem ser colocados
correctamente no interior da CSB, devendo permanecer afastados do ar néo filtrado na zona
frontal. De acordo com o design da CSB Classe I, a zona de trabalho corresponde a area
situada entre as grelhas frontal e traseira. As caracteristicas de contencdo da CSB Classe |l
dependem do fluxo de ar através dessas grelhas e, como tal, nunca devem estar obstruidas.
No interior da cAmara deve estar presente um contentor pequeno, destinado aos residuos
cortantes, que deve ser colocado num dos cantos da camara, junto a zona traseira (ASHP,
2006).

2) Preparagéo e manipulacéo de farmacos citotoxicos ndo injectaveis

De acordo com o NIOSH Alert (2004b), todos os farmacos pertencentes a lista dos agentes
citotoxicos devem ser manipulados de acordo com as regras de seguranca de manipulacao
dos farmacos citotoxicos.

Apesar das formas néo injectaveis dos farmacos citotoxicos serem constituidas por por¢cées
variaveis de compostos citotdéxicos e nao citotoxicos, existe a possibilidade de exposicdo
ocupacional dos trabalhadores bem como a contaminacdo ambiental por substancias
citotoxicas, se estes agentes ndo forem manipulados correctamente. Apesar da maior parte
dos farmacos citotéxicos ndo estar disponivel sob a forma de preparacdes liquidas
(xaropes), este tipo de formulac¢des € muitas vezes prescrito para crian¢as ou adultos que se
alimentam através de um tubo alimentar. As prescricées de solugdes orais extemporaneas
podem ser de facil preparacdo, consistindo na adicdo de um solvente ao po6 ou liofilizado
(Guia de preparacdo e administracdo de medicamentos por via parentérica, 2005), ou por
outro lado, pode haver a necessidade de partir comprimidos ou abrir capsulas. A trituracéo
de comprimidos leva a formacdo de um pdé muito fino que possibilita a contaminacao
ambiental. Os procedimentos, bem como o equipamento que deve ser utilizado, devem ser
definidos de forma a evitar a libertacdo de aerossois de p6 ou liquido para o ambiente,

durante a manipulacao destes farmacos (ASPH, 2006).
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O ASHP (2006) faz as seguintes recomendagfes no que respeita a manipulacdo de

farmacos citotoxicos ndo injectaveis:

a)

b)

Devem ser rotulados ou identificados como tal, de forma a prevenir uma manipulacéo
incorrecta;

Os farmacos citotoxicos sob a forma de capsulas ou comprimidos ndo devem ser
colocados em maquinas de contagem automatica, pois estas podem submeté-los a
algum stress e introduzir na area de trabalho contaminantes sob a forma de po;
Durante a manipulacdo rotineira dos compostos citotoxicos néo injectaveis e
equipamento contaminado, os trabalhadores devem usar dois pares de luvas de
guimioterapia, cujas caracteristicas devem obedecer as normas da American Society

for Testing and Materials;

d) As operacBes de contagem e vazamento devem ser realizadas de forma cuidadosa,

e)

f)

9)

h)

)

k)

e deve-se optar pela utilizacédo de equipamento limpo;

O equipamento contaminado deve ser inicialmente limpo com uma gaze embebida
em 4gua estéril; de seguida deve ser limpo com um detergente, uma solucdo de
hipoclorito de sddio, e neutralizado; e por fim, lavado. A gaze e a 4gua de lavagem
contaminadas devem ser contidas e eliminadas no contentor dos residuos
citotoxicos;

Deve-se evitar a abertura de cépsulas e a fragmentacdo de comprimidos; as
formulacdes liquidas devem ser utilizadas sempre que possivel;

Os operadores devem utilizar batas impermeaveis e dois pares de luvas durante a
composicao dos farmacos citotoxicos (por exemplo, fragmentacgéo, dissolucéo, ou na
preparacdo de uma solugdo ou pomada). A composicdo deve ocorrer no interior de
uma camara ventilada;

A preparagdo de farmacos citotoxicos ndo estéreis no interior de equipamentos
destinados a preparacdo de compostos estéreis, deve ser realizada com cuidado.
Devem ser utilizadas técnicas de contencao, desactivacao e desinfeccéo;

Os farmacos citotoxicos devem ser eliminados na sua forma final e na dltima dose,
sempre que possivel;

Os recipientes a granel de farmacos citotdxicos liquidos, bem como as embalagens
comerciais desenhadas especificamente para estes farmacos, devem ser
manipuladas com cuidado de forma a evitar a ocorréncia de derrames. Estes
recipientes devem ser eliminados e mantidos no interior de sacos plasticos selados,
para conter uma possivel contaminagéo acidental;

A eliminag&o das doses ndo utilizadas ou inutilizadas de farmacos citotoxicos deve
realizar-se da mesma forma como se tratassem de farmacos citotoxicos injectaveis

ou seus residuos.
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As normas orientadoras da MARCH (2008) referem ainda que, no que respeita a via oral,

deve-se optar pelas formulagfes sélidas em detrimento das liquidas.

4.4. Administragdo

Apenas os individuos que receberam formacdo acerca da administracdo de farmacos
citotoxicos deverdo ter permissao para desempenharem esta funcdo (ASHP, 1990).

Devem ser avaliados os conhecimentos e a técnica de cada operador de forma individual,
antes de os mesmos procederem a administracdo dos farmacos citotoxicos. Esta avaliagdo
deverd ser realizada através de um exame escrito e de observacgédo directa do desempenho
de cada funcionario (ASHP, 1990).

Os trabalhadores responsaveis pela administracdo dos farmacos citotoxicos devem utilizar o
EPI, descrito anteriormente, durante a realizacao desta operacédo (OSHA, 1999).

Deve existir um kit de administracdo de farmacos citotoxicos, devidamente rotulado, onde
estdo presentes o equipamento de proteccdo e de administracdo (OSHA, 1999).

De acordo com a OSHA (1999), os operadores devem obedecer as seguintes praticas de
trabalho:

a) Lavar as maos antes de se equipar com o EPI e ap6s a remocao das luvas. As batas
e as luvas contaminadas devem ser trocadas imediatamente; os operadores devem
receber formacdo de como retirar as luvas contaminadas de forma adequada. As
luvas e as batas utilizadas devem ser eliminadas de acordo com as recomendacdes
da ASHP (1990);

b) Os sistemas e as bombas infusoras, com conexdes Luer-lock, devem ser vigiados
durante a administragdo para detectar a ocorréncia de possiveis derrames. Durante
a administracdo deve ser colocada, por debaixo do sistema, uma gaze absorvente e
impermeavel para recolher qualquer derrame que possa ocorrer. As zonas de
conexdo devem ser envolvidas por uma gaze estéril, e devem permanecer fixas.

c) As operacdes de “sangramento” dos sistemas de perfusdo ou de eliminacdo do ar
das seringas, devem ser realizadas no interior da CSB. Se estas operacdes se
realizarem nos locais de administragdo, a ASHP (1990) recomenda que o sistema
seja inicialmente “sangrado” com uma solucao livre de agentes citotoxicos (solugéo
salina) ou que seja usado um sistema fechado com valvulas anti-refluxo.

d) As seringas, os frascos e sacos de administragéo 1V, e as bombas infusoras devem
ser limpas com gazes estéreis para evitar a presenca de substancias contaminantes.
As agulhas e seringas ndo devem ser esmagadas ou partidas, e devem ser
colocadas num recipiente destinado a materiais cortantes contaminados, e de
seguida num saco destinado aos farmacos citotoxicos, juntamente com os restantes
materiais contaminados, para posterior eliminagao.
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e) Os sistemas de perfusdo devem ser eliminados de forma intacta. A eliminagdo do
saco dos residuos citotoxicos deve obedecer a uma série de requisitos relacionados
com a eliminacdo dessas substancias. Os farmacos néo utilizados devem retornar
aos servicos farmacéuticos.

f) Os o6culos de proteccdo devem ser submetidos a uma limpeza adequada com
detergente. Todo o EPI deve ser eliminado ap0s a saida da area de administragédo
dos farmacos.

g) Todas as zonas de administracdo dos farmacos citotéxicos devem possuir um kit de
descontaminacdo de emergéncia, em caso de contacto entre as substancias
citotoxicas e os olhos e/ou a pele, e um kit de limpeza de derrames. Estas areas
devem ter afixado a ficha de seguranca referente a cada farmaco citotéxico
disponivel no local de trabalho, de forma a orientar os operadores.

h) Relativamente a administracéo, por via oral, de farmacos citotéxicos recomenda-se a
utilizacdo de EPI sempre que existir a possibilidade da ocorréncia de salpicos ou
respingos dos farmacos, se estes se apresentarem na forma liquida.

A administracdo de farmacos citotéxicos sob a forma de aerossois requer controlos técnicos
especiais, de forma a prevenir a exposicdo dos trabalhadores e de outras pessoas na
vizinhanga (OSHA, 1999).

Os operadores devem ter precaucdes para evitar o contacto com materiais potencialmente
infecciosos. Nas situagbes em que é dificil ou impossivel distinguir qual o tipo de fluido
corporal, todos os fluidos corporais devem ser considerados como materiais provavelmente
infectados, e deverdo ser manipulados de acordo com as regras apresentadas no
documento Bloodborne Pathogens Standard (BPS) (OSHA, 1999). Assim o pessoal que
contacta com as excregdes, sobretudo urina, de pacientes que realizaram tratamento com
citotoxicos nas ultimas 48 horas, deve utilizar luvas de latex, ou de outro material
apropriado, e bata descartaveis que devem ser eliminadas apos cada utilizacdo ou sempre

gue se apresentarem contaminadas (OSHA, 1999).

4.4.1. Extravasamento
O extravasamento consiste na administracdo desadequada ou acidental de quimioterpicos
ao nivel do tecido subcutédneo, em vez de ocorrer ao nivel do compartimento intravenoso
(MARCH, 2009c).
Os agentes descritos como vesicantes podem causar necrose extensa dos tecidos. A
doxorrubicina, epirrubicina e mitomicina, em caso de extravasamento, podem causar
degradacéo dos tecidos durante varias semanas, sendo necessaria a realiza¢éo de excisao

da pele e posterior enxerto (BCCA, 2007).
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O pessoal deve conhecer os factores de risco que podem aumentar a probabilidade de
extravasamento, ou seja: idade avancada (pacientes idosos normalmente tém veias mais
frageis), sensibilidade diminuida (devido, por exemplo, a neuropatia ou diabetes), confusao
ou sedacdao, canulagdo apés multiplas tentativas, individuos pouco experientes, e utilizagédo
de canulas de a¢o, como € o caso das agulhas butterfly (MARCH, 2009c).

De forma a evitar este tipo de problemas, o operador deve ter bastante cuidado durante a
realizacao da quimioterapia, para garantir que a administracdo destas substancias se realiza
numa veia intacta e com um bom fluxo sanguineo. O farmaco pode vazar a partir de locais
de puncdo recente ou a partir de veias obstruidas, por exemplo pela presenca de massas
obstrutivas ou coagulos. Como tal, a zona de introducao do cateter ndo deve ser proxima de
um local recente de puncdo nem numa zona onde ha compromisso da circulacdo sanguinea
(BCCA, 2007).

Assim, para prevenir a ocorréncia de extravasamento, o operador deve (MARCH, 2009c):

e Assegurar-se de que a via esta patente, averiguando o retorno sanguineo e
realizando um flush com soro fisiolégico, antes de proceder & administracdo dos
farmacos citotéxicos, e ainda vigiando a zona durante a administracdo de forma a
detectar sinais de vermelhid@o, inchagco ou desconforto. Se existir alguma duvida
acerca da viabilidade da via, o operador deve recolocar a cateter.

e Na&o utilizar cateteres de aco para a administracao de farmacos citotdxicos.

e Imobilizar o cateter de forma eficaz para prevenir o seu movimento. Para tal, utilizar
uma compressa para permitir a rapida identificagéo do local de canulagéo.

e Receber formagcdo sobre a administracdo de farmacos citotéxicos e, como tal,
apresentar capacidades para prevenir, identificar e lidar com uma situacdo de
extravasamento.

¢ Administrar as infusGes de farmacos vesicantes, preferencialmente, através de um
cateter central de forma a reduzir o risco de deterioracdo severa dos tecidos, na
sequéncia da ndo observagcdo de extravasamento de vesicante através de um
cateter periférico.

A severidade do extravasamento depende do tipo de farmaco e do respectivo volume
extravasado para os tecidos circundantes. O reconhecimento precoce de extravasamento é
essencial para minimizar a deterioracdo dos tecidos. O operador deve suspeitar de
extravasamento nas seguintes situacdes: o paciente demonstra desconforto, a zona de
administracdo apresenta rubor (vermelhiddo), descoloracdo venosa, endurecimento ou
inchaco, ha reducdo da taxa de infusdo (atencao: tal ndo se verifica em caso de utilizagédo
de bomba infusora), e/ou sente resisténcia na administracdo de um bolus (MARCH, 2009c).
Normalmente, os sinais ndo sdo imediatos, ocorrendo aproximadamente apds 1-7 dias
(vincristina/vinblastina) ou apds 7-10 dias (doxorrubicina) (Bexfield, 2006).
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No caso de derrame perivascular de um farmaco vesicante, o operador deve agir com
rapidez (Bexfield, 2006):
e Parar a infusao;
e Deixar o cateter no local;
e Tentar aspirar qualquer residuo de farmaco ou sangue a partir do cateter, apesar de
tal tarefa ndo ser possivel na maior parte dos casos;
e Remover o cateter;
¢ Administrar um corticosteréide solavel por via sistémica (IV), local (subcutanea) e
tépica (creme/pomada) a volta do local de extravasamento.
No caso de extravasamento por doxorrubicina ou epirrubicina, seguir as seguintes
indicagOes (Bexfield, 2006):
e Infiltrar a a&rea com 2 a 5 ml de bicarbonato de sédio a 2,1%; deixar actuar durante 2
minutos e aspirar de seguida;
e Aplicar dimetilsulféxido topicamente na &rea a cada 2 horas;
e Aplicar hidrocortisona em creme (ou equivalente);
e Aplicar compressas frias.
E no caso de extravasamento por vincristina ou vinblastina, proceder da seguinte forma
(Bexfield, 2006):
e Infiltrar a &rea com 1500 unidades de hialuronidase;

e Aplicar calor e compresséao.

4.5. Eliminacéo dos desperdicios

Dada a natureza, diversidade, perigosidade, grau de risco e consequentes procedimentos
de manipulacao, e tratamento diferenciado, a gestdo dos residuos hospitalares requerera
uma atencao acrescida, ndo s6 dentro do espaco da unidade de salude, como nas fases
subsequentes realizadas fora desse espaco, até ao destino final e eliminagdo (despacho n.°
761/99).

Segundo o Decreto-Lei n.° 178/2006, um residuo hospitalar consiste num residuo resultante
de actividades médicas desenvolvidas em unidades de prestacdo de cuidados de saude, em
actividades de prevencdo, diagnostico, tratamento, reabilitagdo e investigacdo, relacionada
com seres humanos, ou animais, em farméacias, em actividades médico-legais, de ensino e
em quaisquer outras que envolvam procedimentos invasivos, tais como acupunctura,
piercings e tatuagens (Decreto-Lei n.° 178/2006).

A legislacédo em vigor classifica os residuos hospitalares em nao perigosos (grupos | e 1) e
perigosos (grupos Il e 1V) (despacho n.° 242/96). O residuo perigoso corresponde a todo o

residuo que apresente, pelo menos, uma caracteristica de perigosidade para a saude ou
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para o ambiente, nomeadamente os identificados como tal na Lista Europeia de Residuos
(LER) (Decreto-Lei n.° 178/2006). De acordo com o despacho n.° 242/96, os residuos
hospitalares dividem-se nos seguintes grupos:
1) Grupo |, diz respeito aos residuos equiparados a urbanos — sdo aqueles que nao
apresentam exigéncias especiais no seu tratamento;
2) Grupo I, correspondente aos residuos hospitalares ndo perigosos — sdo aqueles que
ndo estdo sujeitos a tratamentos especificos, podendo ser equiparados a urbanos;
3) Grupo lll, refere-se aos residuos hospitalares biolégicos — séo residuos
contaminados ou suspeitos de contamina¢do, susceptiveis de incinera¢cdo ou de
outro pré-tratamento eficaz, permitindo posterior eliminacdo como residuo urbano; e
4) Grupo IV, diz respeito aos residuos hospitalares especificos — sédo residuos de
incineracao obrigatdria. Os farmacos citotoxicos, bem como todo o material utilizado
na sua manipulacdo e administracdo, pertencem a este grupo.
O decreto-lei n.° 178/2006 estipula que a gestao do residuo constitui parte integrante do seu
ciclo de vida, sendo da responsabilidade do respectivo produtor, extinguindo-se com a
transmissdo a um operador licenciado. Assim sendo, os produtores de residuos devem
proceder & separacgdo dos residuos na origem de forma a promover a sua valorizagdo por
fluxos e fileiras.
A recolha dos residuos, sendo uma das primeiras fases do processo, vai condicionar todo o
desenvolvimento posterior, com implicagbes de natureza diversa em todo o processo de
gestdo. Esta deverd ser encarada como forma de optimiza¢éo do tratamento, minimizagao
dos custos e sensibilizacdo da populagéo alvo. A triagem e o acondicionamento sao os dois
aspectos mais relevantes desta fase, visando a reducdo das diversas parcelas e a
valorizagdo das componentes reciclaveis ou reutilizaveis (despacho n.° 761/99). O
acondicionamento dos varios residuos devera obedecer aos seguintes requisitos (despacho
n.° 242/96):
e A triagem e o acondicionamento devem ter lugar junto do local de producéao.
¢ Os residuos hospitalares devem ser devidamente acondicionados de modo a permitir
uma identificacdo clara da sua origem e do seu grupo:
a) Os residuos dos grupos | e Il em recipientes de cor preta,
b) Os residuos do grupo Il em recipientes de cor branca, com indicativo de risco
bioldgico;
c) Os residuos do grupo IV em recipientes de cor vermelha, com excepg¢do dos
materiais cortantes e perfurantes que devem ser acondicionados em recipientes,

contentores, imperfuraveis.
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Os contentores utilizados para armazenagem e transporte dos residuos dos grupos Il e IV
devem ser facilmente manuseaveis, resistentes, estanques, mantendo-se hermeticamente
fechados, lavaveis e desinfectaveis, se forem de uso mdltiplo (despacho n.° 242/96).

Cada unidade de saude deve ter um plano adequado a sua dimensdo, estrutura e a
guantidade de residuos produzidos para a circulacdo destes, devendo o circuito ser definido
segundo critérios de operacionalidade e de menor risco para doentes, trabalhadores e
publico em geral (despacho n.° 242/96).

As condicdes de armazenamento deverao ser as seguintes (despacho n.° 242/96):

1. Cada unidade de saude deve ter um local de armazenamento especifico para os
residuos dos grupos | e Il, separado dos residuos dos grupos Il e IV, que deverdo
estar devidamente sinalizados;

2. O local de armazenamento deve ser dimensionado em funcéo da periodicidade de
recolha e ou da eliminacdo, devendo a sua capacidade minima corresponder a trés
dias de producéo;

3. Caso seja ultrapassado o prazo referido no nimero anterior e até um maximo de sete
dias, devera ter condigBes de refrigeracao;

4. O local de armazenamento tera as condi¢des estruturais e funcionais adequadas a
acesso e limpeza faceis;

5. Sempre que se justifique, devera existir um plano especifico de emergéncia.

O despacho n.° 242/96 estabelece ainda que os 6rgdos de gestdo de cada unidade de
saude sdo responsaveis:

1. Pela sensibilizagdo e formacgédo do pessoal em geral e daquele afecto ao sector em
particular, nomeadamente nos aspectos relacionados com a proteccdo individual e
0s correctos procedimentos;

2. Por celebrar protocolos com outras unidades de saude ou recorrer a unidades
devidamente licenciadas, quando néo dispuserem de capacidade de tratamento dos
seus residuos;

3. Por manter um registo actualizado dos residuos produzidos, devendo enviar a
Direccdo-Geral da Saude, até 31 de Janeiro de cada ano, um relatorio referente a
producdo dos mesmos no ano anterior, assim como a indicacdo do respectivo
destino (revogado, actualmente os mapas de registo de residuos devem ser
enviados para a Autoridade Nacional de Residuos através do SIRAPA) (portaria
1408/2006, alterada pela portaria 320/2007). Este registo abrange a quantidade e o
tipo de residuos produzidos, armazenados, transportados, tratados, valorizados ou
eliminados, e também a sua origem e destino, bem como a identificacdo da operagéo
efectuada (despacho 761/99).
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A portaria n.° 209/2004 contém a Lista Europeia de Residuos (LER), que identifica de forma
exaustiva 0os materiais que, sendo residuos, devem ter um tratamento apropriado as suas
caracteristicas, agrupando-os por origens ou fontes geradoras (Cordovil, 2008).

Esta portaria define também as caracteristicas de perigo atribuiveis aos residuos — como é o
caso, por exemplo, da toxicidade para a reproducdao, dos efeitos carcinogénicos e
mutagénicos —, sinalizando com um asterisco (*) os materiais da LER que séo considerados
como perigosos. A Lista encontra-se dividida em varios capitulos e subcapitulos, que
especificam a fonte geradora dos residuos, atribuindo a cada residuo um cédigo de seis
digitos (os dois referentes ao capitulo, e quatro correspondentes ao subcapitulo). Os
residuos hospitalares com origem nos CAMVs e Hospitais Veterinarios encontram-se no
capitulo 18 — “Residuos de Prestacado de Cuidados de Saude a Seres Humanos ou Animais
ou Investigacdo Relacionada (excepto residuos de cozinha e restauracdo ndo provenientes
directamente da prestacao de cuidados de salde) — e no subcapitulo 18 02 — “Residuos da
Investigacdo, Diagnoéstico, Tratamento e Prevencdo de Doencas em Animais” —, onde os
farmacos citotoxicos estéo discriminados com o cédigo 18 02 07 e o respectivo asterisco de
residuo perigoso.

O Decreto-Lei n.° 178/2006 estabelece que os produtores de residuos perigosos séo
obrigados a efectuarem o seu registo no Sistema Integrado de Registo Electronico de
Residuos (SIRER), actualmente substituido pelo Sistema Integrado pela Agéncia
Portuguesa do Ambiente (SIRAPA), que agrega toda a informacao relativa aos residuos
produzidos e importados para o territério nacional e as entidades que operam no sector dos
residuos.

O incumprimento das accgdes referidas anteriormente corresponde a contra-ordenacéo,
punivel com coima (Decreto-Lei n.° 178/2006).

Em relagédo ao transporte de residuos hospitalares podera considerar-se em uma ou duas
etapas. Na segunda hipétese, a primeira etapa fard parte da fase de recolha dentro da
unidade hospitalar, desde o local de producdo até ao local de armazenagem ou de
tratamento, se este se situar dentro da area da unidade. A segunda etapa, esta
especificamente de transporte dos residuos para fora da unidade, processa-se desde o local
de armazenagem ou recep¢ao até ao destino final, com fase intermédia de tratamento,
dentro ou fora do espaco da propria unidade de saude. Dentro da unidade hospitalar, os
principios que devem reger esta recolha/transporte devem ter em conta a correcta e facil
identificag@o do tipo de residuos e sua origem, de acordo com o definido no despacho n.°
242/96, a seguranca dos profissionais e dos doentes, a garantia das condi¢cbes de higiene
da unidade e aspectos de natureza ética e estética. O transporte dos residuos hospitalares
perigosos, grupos lll e 1V, da unidade hospitalar até uma unidade de tratamento ou destino

final, deve ser feito de acordo com o prescrito pela portaria n.° 335/97 e acompanhado pelo
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modelo B da guia de acompanhamento de residuos, prevista na portaria referida
anteriormente. Quando os residuos a transportar se encontram abrangidos pelos critérios de
classificacdo de mercadorias perigosas, previstos no Regulamento Nacional do Transporte
de Mercadorias Perigosas por Estrada (RPE), aprovado pela portaria n.° 1196-C/97, o
produtor, o detentor e o transportador estdo obrigados ao cumprimento desse Regulamento
(despacho n.° 761/99).

De acordo com o despacho 761/99, a operacdo de valorizacdo visa o reaproveitamento de
alguns tipos de materiais, estando ja identificadas algumas fileiras ou fluxos comuns as
unidades de salde. A sua rentabilidade resultara de uma boa triagem nos locais de
producao.

Qualquer processo de tratamento, seja de natureza mecanica, fisica, quimica ou bioldgica,
gue altere as caracteristicas dos residuos, de modo a reduzir o seu volume ou perigosidade,
bem como a facilitar a sua movimentacéo, valorizagc&o ou eliminacdo pode ser aplicado aos
residuos hospitalares, tendo em conta as suas caracteristicas iniciais de risco efectivo. Os
residuos do grupo | e Il, desde que devidamente incorporados no sistema, de gestdo dos
residuos urbanos, terdo o tratamento e o destino final que estiver definido para a area ou
regido. Os residuos de risco biolégico poderdo ser incinerados, ou submetidos a um pré-
tratamento, de natureza fisica ou quimica, que permita uma posterior eliminagdo como
residuo urbano. Os residuos do grupo IV sdo de incineragdo obrigatoria. Qualquer destes
processos de tratamento podera ser desenvolvido pela propria unidade de saude, ou esta
celebrar protocolos ou contratos com outras entidades, de natureza publica ou privada,
desde que devidamente licenciadas (despacho n.° 761/99).

Um elemento chave de qualquer estratégia de gestdo de residuos consiste em criar politicas
e sistemas que evitem e minimizem a producao de residuos (WorkSafe Victoria, 2003).

A estratégia de gestdo dos residuos deve assentar nos seguintes pontos-chave (WorkSafe
Victoria, 2003):

¢ Nomear um individuo como responsavel pela manutencdo de um sistema eficaz de
eliminacéo dos residuos, que esteja de acordo com os requisitos legais;

o Criar politicas e sistemas que evitem e reduzam a producédo de desperdicios;

e Desenvolver e implementar politicas do tipo “do berco a cova” para gerir os residuos
citotéxicos, em concilio com as unidades responsaveis pela respectiva producéo,
com os individuos que fazem a sua manipulacdo e com a equipa responsavel pela
sua eliminagdo. Deve haver uma compreensdo da cadeia de responsabilidades e
envolvimento a todos os niveis no desenvolvimento e implementagéo de politicas;

e Realizar uma auditoria para identificar os residuos citotoxicos produzidos pelo

estabelecimento;
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e Desenvolver e implementar uma estratégia de controlo, que inclui:
0 Procedimento para a identificacdo, separacao, empacotamento,
armazenamento, transporte, gestao e eliminac¢ao dos residuos perigosos;
o Um sistema para a gestao dos residuos perigosos produzidos pelos pacientes e
pelos servigos domiciliarios a cargo do hospital;
o Um transporte (interno e externo) e um fluxograma de eliminagdo (desde a

origem dos residuos até ao seu local de eliminagéo).

4.5.1. Equipamento de Proteccéo Individual

O pessoal responsavel pela manipulacdo diaria dos residuos citotdxicos (excluindo as
situacoes de derrame), associada ao transporte no local de trabalho, deve utilizar o seguinte
(WorkSafe Victoria, 2003):

e Vestuario de trabalho industrial;

e Luvas de cloreto de polivinilo (PVC);

e Botas de seguranca.
As roupas de proteccdo devem ser utilizadas quer os residuos parecam estar bem
empacotados ou ndo, e em caso de contaminagao deve ser removida o mais rapido possivel
(WorkSafe Victoria, 2003).

4.5.2. Lavagem da roupa

Devem ser tomadas algumas precaucdes no que respeita a lavagem do equipamento de
proteccdo individual ndo descartdvel, que possa estar contaminado com substancias
citotoxicas. Devem ser seguidas as recomendacfes do fabricante ou fornecedor do EPI
(WorkSafe Victoria, 2003). Recomenda-se a implementacao de regras, tais como (WorkSafe
Victoria, 2003):

e Proteger o pessoal da lavandaria contra residuos citotéxicos;

e Prevenir a contaminacdo dos restantes materiais que estédo a ser lavados;

e Assegurar de que o EPI é descontaminado antes de ser esterilizado ou reutilizado.
As roupas contaminadas com farmacos citotoxicos ou com excrecbes de pacientes, que
receberam tratamento nas Ultimas 48 horas, sdo uma potencial fonte de exposicao para os
trabalhadores. As roupas sujas com sangue ou com outro material potencialmente
infeccioso devem ser manuseadas de acordo com o BPS. As roupas contaminadas com
agentes citotdéxicos devem ser colocadas em sacos de lavandaria especificos e, de seguida,
em sacos etiquetados e impenetraveis. O saco da lavandaria, juntamente com o seu
conteudo, deve ser pré-lavado e de seguida as roupas devem ser submetidas a uma
segunda lavagem (OSHA, 1999). A lavagem deve ocorrer a temperaturas altas, na ordem
dos 70 °C. Os colchdes de cama devem ser limpos com uma solu¢ao de descontaminacao
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(WorkSafe Victoria, 2003). Os trabalhadores da lavandaria devem utilizar luvas de latex e
batas enquanto manuseiam o material pré-lavado (OSHA, 1999).

Os individuos que manipulam roupa de cama suja, contaminada com farmacos ou
metabolitos activos, devem vestir o seguinte EPI: bata e luvas de proteccdo (WorkSafe
Vicctoria, 2003).

4.6. Gestao dos derrames de farmacos citotoxicos

Para minimizar a exposicdo dos trabalhadores, pacientes e visitantes aos farmacos
citotéxicos, deve haver uma correcta gestdo e controlo dos derrames, conforme as politicas
e procedimentos pré-determinados (BCCA, 2009b).

Estes procedimentos devem ser postos em pratica para qualquer derrame de farmacos
citotoxicos ou de excregbes do paciente oncologico (a receber quimioterapia) (BCCA,
2009b).

A dimensé@o do derrame ir4 determinar quem estd autorizado a conduzir os procedimentos
de limpeza e descontaminacéo do derrame, e como € que sera elaborada essa limpeza.

As estacBes de kits de derrame devem localizar-se em todas as areas onde é possivel a
ocorréncia de exposicdo. Estas areas devem incluir as zonas de preparacdo, administracao,
eliminacdo, armazenamento e recepc¢ao, entre outras (BCCA, 2009b; MARCH, 2007c).

Os kits comprados a uma entidade comercial devem ser revistos cuidadosamente, de forma
a assegurar de que contém todos os itens que serdo referidos neste trabalho. Os
componentes deste kit, sempre que possivel, ndo devem ser constituidos por latex (BCCA,
2009b).

Este kit devera englobar englobar (BCCA, 2009b; MARCH, 2007c):

A. Respiradores certificados pelo NIOSH;

B. Equipamento de Protec¢éo Individual: bata descartavel — de material impermeével,
com mangas compridas e justas, de frente fechada e reforgada, e que ata nas costas
—, dois pares de luvas de quimioterapia, 6culos de seguranca descartaveis, cobertura
para o cal¢ado, touca, e uma mascara N95 ou outra mascara respiratéria melhor;

C. Outros materiais: pa e raspador descartaveis, contentor para materiais cortantes,
material absorvente e descartavel (compressas de gaze, toalhetes para derrames,
polimero absorvente, etc.) em quantidade suficiente, dois sacos de plastico grandes
e apropriados para residuos citotoxicos (0,1 mm ou mais espesso), agente de
descontaminacdo (detergente e agua ou compressas de descontaminacéo
equivalentes), aviso de perigo e fita plastica de perigo (para delimitar a area de
guarentena onde ocorreu o derrame), e contentor para residuos citotoxicos a prova

de vazamento e perfuracao.
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Sao vérios os procedimentos a observar aquando da ocorréncia de derrame (Anexo VI).
Assim, h4d a considerar os procedimentos nas seguintes situacdes: contaminacao do
pessoal, limpeza de derrames que ocorrem no interior da CSB, limpeza de derrames que
ocorrem no exterior da CSB e que podem ser razoavelmente contidos e limpos no
CAMV/hospital, e limpeza de derrames que ocorrem no exterior da CSB e que apresentam
uma dimensdo que ultrapassa a capacidade do CAMV/hospital para fazer a devida
contencéo e limpeza (BCCA, 2009b).

4.7. Treino/Formacéao

Os empregadores sdo responsaveis por fornecer um sistema de trabalho seguro para todos
os trabalhadores envolvidos na preparacdo, administracdo, manipulacdo, transporte ou
eliminacdo dos farmacos citotoxicos (desde o momento da recep¢do até a eliminacao das
substancias perigosas); bem como assegurar que todos os individuos envolvidos nessas
actividades estdo devidamente treinados e sdo competentes para desempenhar as suas
funcdes (MARCH, 2009e).
A formacdo deve ocorrer na fase de introducdo, antes de os trabalhadores iniciarem o
desempenho das tarefas que envolvem os farmacos citotéxicos e os respectivos residuos,
gquando é adquirido um equipamento novo ou ha alteracdo dos procedimentos. Deve ocorrer
ainda, de forma continua, havendo uma revisdo a cada dois anos (WorkSafe Victoria, 2003).
Os resultados da avaliacdo do risco devem permitir identificar quais os trabalhadores que
requerem treino especifico. Estes trabalhadores podem corresponder a: pessoal da
farmacia, pessoal médico e de enfermagem, pessoal do laboratério, supervisores e
gestores, pessoal da manutencdo, do armazenamento, da limpeza, os responsaveis pelo
transporte dentro das instalagfes, os responsaveis pela producdo e manipulacdo dos
residuos (WorkSafe Victoria, 2003).
A formacdo e a informacgédo, relacionadas com os farmacos citotdxicos e seus residuos,
devem englobar (WorkSafe Victoria, 2003; MARCH, 2009a,b,e):

e Perigos resultantes da exposicao ocupacional aos farmacos citotoxicos e respectivos

residuos;

¢ Requisitos legais para a saude e seguranca;

e Requisitos legais acerca da gestédo dos residuos;

e O processo de gestao do risco;

¢ Medidas de controlo e praticas de trabalho (procedimentos padréo) que devem ser

adoptadas durante a manipulacdo dos farmacos citotoxicos e seus desperdicios;
e Manutenc¢éo do equipamento;
e Seleccdo, utilizagéo, limpeza e eliminagdo correcta do EPI;

e Procedimentos a por em préatica em caso de acidente, lesdo ou derrame;
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e Acesso0 aos recursos de primeiros socorros;

e Armazenamento, transporte, tratamento e eliminagao dos residuos citotoxicos.

O programa de formacédo deve ser avaliado da seguinte forma (WorkSafe Victoria, 2003):

Determinar a eficacia do treino (através da monitorizacdo de como o trabalho esta a
ser realizado) de forma a averiguar se as medidas de controlo estdo a ser postas em
pratica;

Monitorizar de forma regular o desempenho dos trabalhadores para assegurar a
manutencdo de um trabalho competente. A monitorizagcdo continua ir& permitir
determinar se é necessario treino adicional;

Rever o programa de formacdo, para garantir que os topicos e médulos fornecidos
durante o treino sdo aplicaveis ao trabalho que estd a ser desempenhado. Isto deve
ser feito de cada vez que ha alteracdo nas praticas de trabalho e/ou numa medida de

controlo; ou a intervalos que ndo sejam superiores a dois anos.

Os empregadores devem manter um registo de cada sessdo de formacdo fornecida aos

trabalhadores, o qual deve incluir (WorkSafe Victoria, 2003):

A data;

Os topicos discutidos;

O nome da pessoa que conduziu a sesséao;
O nome dos trabalhadores;

AvaliacOes relativas a formacao;

As competéncias avaliadas.

Deve ser desenvolvida e implementada uma estratégia de educacao continua, de forma a

manter a equipa actualizada acerca das politicas e procedimentos que permitem uma

manipulacao segura dos citotoxicos (WorkSafe Victoria, 2003).

Os trabalhadores também tém responsabilidades, tais como (MARCH, 2009e):

Desempenhar actividades potencialmente perigosas apenas quando devidamente
treinados;

Actualizar o respectivo conhecimento (nesta area) através do desenvolvimento
profissional continuo e aproveitando todos as oportunidades de formacéo;

Assegurar gue 0 equipamento e as instalacdes, fornecidas pelo empregador para um
trabalho seguro, séo utilizados correctamente, e que quaisquer defeitos detectados
sdo rapidamente comunicados a pessoa responsavel,

Seguir os procedimentos operacionais de seguranca, sempre que estes estiverem
disponiveis;

Participar nas auditorias dos procedimentos que se encontram em vigor;
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e Cuidar da sua propria seguranca e saude, bem como da dos individuos afectos aos
seus actos;

e Informar o empregador se se encontrarem gestantes.
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Ill. PARTE EXPERIMENTAL

1. INTRODUCAO

Nos ultimos 10-20 anos, a Medicina Veterinaria tem apresentado um desenvolvimento
significativo, ndo s6 ao nivel da aquisicdo de novos conhecimentos como também ao nivel
da disponibilidade de meios complementares de diagnéstico. Os donos dos animais de
companhia procuram estar cada vez mais bem informados acerca das necessidades dos
seus companheiros, recorrendo a todos 0s meios disponiveis para aumentar a sua
qualidade de vida. Actualmente, verifica-se que os animais de companhia dispdem de uma
melhor nutricdo, vacinagdo — que previne a ocorréncia de um grande numero de doengas
fatais —, melhores praticas médicas de prevencdo e tratamento, legislacdo protectora, e
ainda de uma ligagdo homem-animal cada vez mais forte. Como resultado, a esperanga
média de vida dos nossos animais de companhia aumentou. Por outro lado, os animais
tornam-se mais susceptiveis ao desenvolvimento de doencgas de curso prolongado, como é
0 caso das neoplasias. A neoplasia é, de uma forma geral, uma doenc¢a do animal idoso e
sabe-se que corresponde a uma das principais causas de morte nos n0ssos animais.

O médico veterinario depara-se, cada vez com mais frequéncia, com o diagndstico definitivo
de neoplasia, sendo comum o recurso a quimioterapia como modalidade terapéutica para
este tipo de casos. A quimioterapia implica a manipulacdo de farmacos com propriedades
mutagénicas, carcinogénicas e teratogénicas, entre outras, colocando em risco a saude
daqueles que contactam com estas substancias. A utilizacdo dos agentes antineoplasicos
em Medicina Humana tem uma historia anterior a utilizagdo em Medicina Veterinaria, alias
como acontece com a maior parte das terapéuticas, e como tal temos a vantagem de poder
aprender com alguns dos “erros” cometidos no passado, quando se iniciou 0 emprego
destes agentes no tratamento de tumores em pessoas. Como ja foi referido sdo diversos os
estudos que comprovam a existéncia de risco ocupacional para os individuos que contactam
com estes farmacos, seja durante a recepgdo e armazenamento, a preparacdo, a
administracdo, a eliminacdo e até mesmo durante o transporte destas substancias. Em
Medicina Humana, as regras de seguranca para a manipulacdo dos farmacos
guimioterapicos sdo um assunto bastante abordado, existindo uma grande variedade de
normas orientadoras definidas pelas mais variadissimas instituigdes e entidades. A realidade
em Medicina Veterinaria é bastante diferente, pois sdo poucos os documentos oficiais que
determinam quais as regras a pdr em pratica para que seja possivel uma manipulacao
segura dos farmacos antineoplasicos, ndo s6 para o préprio operador, como também para o
paciente e para o ambiente. Apenas o European College of Veterinary Internal Medicine of
Companion Animals — Preventing Occupational and Environmental Exposure to Cytotoxic

Drugs in Veterinary Medicine (2007) — disp6e de um documento que contém as normas
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orientadoras para a manipulacdo segura de citotoxicos em Medicina Veterinaria, o qual foi
elaborado com base nos principios que regem a manipulacao destes farmacos em Medicina

Humana.

2. OBJECTIVO

Este trabalho teve por objectivo estabelecer uma comparacdo entre duas realidades,
Medicina Veterinaria vs. Medicina Humana, procurando contribuir para um incremento das
condicbes de seguranca e salde na pratica clinica em Medicina Veterinaria, no que respeita
a manipulacdo dos farmacos citotdxicos utilizados na terapéutica das doencas oncoldgicas,
ou seja na quimioterapia.

Para tal, e com base nas regras de seguranca elencadas na revisao bibliogréafica para a
realidade na Medicina Humana, foi elaborado um inquérito (Anexo VII), para o qual se
procurou resposta junto da classe Médico-Veterinaria quanto ao tipo de manipulagdo de
farmacos citotéxicos que ocorre com maior frequéncia.

Face as respostas obtidas, procurou-se elencar as regras de seguranga cuja implementacao
podera contribuir para a minimizacado do risco para a saude do operador, decorrente da

exposicao aos farmacos citotoxicos.

3. MATERIAL E METODOS

O estudo efectuado teve entdo por base a realizacdo de um inquérito (Anexo VII) que foi
disponibilizado online através de uma ferramenta do Google Documents, o Marijuana Survey
Test, que funciona como uma espécie de base de dados, registando de forma anénima as
respostas dos questionarios enviados. O inquérito foi distribuido através de correio
electronico, sendo que a amostra populacional corresponde a uma fraccdo da classe
Médico-Veterinaria nacional, presente tanto em Centros de Atendimento Médico-Veterinario
(CAMV)' como em Hospitais Veterinarios. Foram enviados 250 questionarios para 250
unidades de saude diferentes, apenas 65 destes locais responderam ao inquérito. A escolha
das unidades de saude animal a contactar, para preenchimento do inquérito, foi aleatoria e
teve por base a informacdo disponivel na pagina web de uma empresa farmacéutica
(multinacional) com uma forte implantacdo em Portugal. Esta informacdo respeitava a
CAMVs e Hospitais Veterinarios, incluidos num programa de saude animal, e que cobrem
todo o territorio nacional.

O questionario foi enviado, pela primeira vez, no dia 30 de Agosto de 2010 e foi reenviado

para 0 mesmo grupo de contactos no dia 13 de Setembro de 2010, acompanhado de um

! Entende-se como CAMV nao a definicdo que é referida no regime juridico aplicavel, mas como um
consultério ou clinica nos quais as actividades prestadas diferem das actividades de um Hospital
Veterinario, principalmente no que respeita a instalagdes e meios para desenvolver essas mesmas
actividades.
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pedido de resposta ao questionario por parte daqueles que ainda ndo o tinham feito até
aquela data. Foram contabilizados os questionarios enviados até ao dia 26 de Setembro de
2010.

Os dados obtidos nos inquéritos foram analisados através do programa informatico Microsoft
Office Excel, que dispde de uma série de ferramentas de calculo e de construcdo de
gréaficos. Através deste programa, calcularam-se as frequéncias absolutas e/ou relativas das
varias variaveis em estudo, as quais sao apresentadas sob a forma de gréficos.

O questionério € constituido por um total de 24 perguntas, das quais 23 sdo de resposta
fechada (escolha mdltipla), e uma é de resposta mista (pergunta n.°19). As perguntas 9.1.,
9.1.1, 16, 18 e 20.1. permitem assinalar mais do que uma opc¢ao de resposta, e as restantes
perguntas séo de resposta Unica.

A partir das respostas as perguntas n.° 1 e 2 do questiondrio pretende-se caracterizar a
amostra, dividindo-a em duas classes distintas, médicos veterinarios que trabalham em
CAMVs e médicos veterinarios que trabalham em Hospitais Veterinarios, e permitem ainda
fazer a separacédo entre as unidades em que se pratica quimioterapia daguelas em que nao
se pratica. Pensamos que seria interessante a analise diferenciada dos dados conforme se
trata de CAMV ou Hospital Veterinario, uma vez que correspondem a realidades diferentes
no que concerne a instalagdes e meios para a prestacao de servigos de saude. Como tal, os
dados sdo apresentados separadamente para cada um destes tipos de unidades de saude.
As perguntas n.° 3 e 4 permitem identificar o grau de formacgdo dos trabalhadores que
manipulam os farmacos citotdxicos nas fases de preparacao e administragéao.

Ja as perguntas n.° 5 e 6 avaliam se os individuos estao preparados para uma eventual
situacdo de derrame de citotdxico, ou seja, se sabem como actuar e se dispdem de material
apropriado para o conterem.

Por seu lado, as perguntas n.° 7, 8 e 9 permitem avaliar se estdo implementadas regras
basicas de seguranca, como a sinalizacdo adequada das zonas onde os farmacos
citotoxicos estdo presentes; a existéncia de zonas especificas, com acesso condicionado,
para a manipulacdo destes agentes, limitando assim o contacto a um numero restrito de
pessoas; e ainda a utilizacdo de equipamento de proteccdo individual (EPI) que constitui
uma barreira primaria, protegendo nao s6 o operador contra 0 contacto com o0s citostaticos,
mas também o ambiente envolvente, pois evita a disseminacdo das particulas e aerossois
que se formam durante a sua manipulacédo. As perguntas n.° 9.1. e 9.1.1. reflectem o grau
da proteccdo primaria individual, discriminando o EPI (bata, luvas, mascara e viseira)
utilizado em cada uma das etapas da manipulacdo dos citotoxicos (preparacao,

administracdo, internamento e limpeza das instalacdes).
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A pergunta n.° 10 permite avaliar o grau de seguranca com que é realizada a fase de
preparacdo dos farmacos, reflectindo se existe ou ndo protec¢éo do individuo, do produto e
do ambiente.

As perguntas seguintes (15 a 19, inclusive) permitem avaliar o grau de seguranca, quer do
proprio individuo quer do ambiente, durante os varios procedimentos inerentes a
manipulacdo dos farmacos citotoxicos, nomeadamente as perguntas n.° 11, 12, 12.1. e 13
avaliam em simultaneo as fases de preparacdo e administracdo, a pergunta n.° 14 avalia a
fase de administracdo (do ponto de vista da seguranca do individuo, mas também do
paciente), as perguntas n.° 15 e 19 avaliam a fase de internamento dos animais, as
perguntas n.° 16 e 17 correspondem a fase de limpeza dos materiais e das instalacfes, e,
por fim, a pergunta n.° 18 avalia a etapa da eliminacdo dos residuos citotdxicos.

As perguntas 20 e 20.1. determinam se o0s proprietarios dos animais, submetidos a
quimioterapia, sdo informados acerca dos riscos associados a este tipo de tratamento, e

qual o grau de informag&o que recebem.

4. RESULTADOS

Foram recebidos 65 questionarios, dos quais 53 (81,5%) correspondem a CAMVs e 12
(18,5%) a Hospitais Veterinarios. No entanto, a realizacdo de quimioterapia apenas ocorre
em 44 destes estabelecimentos, 33 CAMVs e 11 Hospitais (gréfico 1), sendo sobre estes
locais que o nosso estudo ira incidir. Verifica-se assim que no referente aos CAMVs cerca
de 62% dos inquiridos que responderam realizam quimioterapia, ja no que respeita aos

hospitais 92% das respostas sédo positivas para a realizacdo de quimioterapia.

Gréfico 1 — Frequéncia absoluta das unidades de saude animal, CAMVs e Hospitais Veterinarios, em

gue se pratica a administragcdo de farmacos citotoxicos.

35

30

25

20 - mNaorealiza

quimioterapia
15

B Realiza quimicterapia

N®de questionarios

10

CAMV Hospital

68



Joana Palminha Dissertacdo de Mestrado em Medicina Veterinaria
2009-2010

No grafico 2, pretende-se analisar a frequéncia absoluta referente ao grau de formagéo dos
individuos responsaveis pela preparagéo e/ou administracdo dos citotoxicos. Verifica-se que
em todos os Hospitais analisados os individuos tém formacdo adequada a manipulagéo
destes farmacos, e que nos CAMVs ocorre uma situagdo semelhante, a excepcdo de um

Unico local em que a manipulacao é feita por qualquer pessoa de forma indiscriminada.

Gréfico 2 — Grau de formagéo dos individuos responséveis pela preparacdo e/ou administracdo dos

citotoxicos (frequéncia absoluta).
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O gréfico 3 conjuga os resultados obtidos nas perguntas n.° 3 e 4, reflectindo o grau de
formacgéo dos individuos responsaveis pela manipulagéo dos citotoxicos e simultaneamente
a posse de informagdo acerca do risco inerente a essa mesma manipulagdo. E possivel
concluir que, relativamente aos individuos que tém formacdo adequada, a frequéncia
relativa daqueles que ndo estédo informados acerca do risco associado a manipulacao e que
nao sabem actuar em caso de derrame (ou contacto com o corpo), € superior nos Hospitais
face aos CAMVs, cerca de 30% contra 10 % respectivamente. E possivel ainda verificar que
no CAMV em que a manipulacéo se realiza de forma indiscriminada, os trabalhadores estédo
devidamente informados dos riscos associados e dos procedimentos a realizar em caso de

derrame.

Grafico 3 — Frequéncia relativa da posse de informacéo, acerca do risco inerente a manipulagdo dos

citotoxicos, em pessoas com e sem formacdo em CAMVs e Hospitais Veterinarios.
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O grafico 4 permite determinar se as unidades médico-veterindrias estdo devidamente
equipadas e preparadas para uma situacao de derrame de farmacos citotoxicos, através da
presenca de kits de derrame nas vérias areas onde existem estes farmacos, e a existéncia
de um documento explicativo dos procedimentos a realizar em caso de derrame e/ou
contacto entre os farmacos e o corpo. Da analise do grafico, verifica-se que apenas um
namero bastante reduzido de CAMVs e Hospitais Veterinarios possui kit de derrame (3/33
dos CAMVs e 1/11 Hospitais, ou seja cerca de 9% em ambos os casos). Conclui-se ainda
que dos 3 CAMVs que possuem Kkit, apenas 1 apresenta também um documento explicativo.
A grande maioria dos CAMVs (28 em 33 CAMVs — 84,8%) ndo esta equipada com Kit, nem
possui tal documento. Dos 11 Hospitais Veterinarios analisados apenas 1 apresenta kit de
derrame, sendo o Unico local que contém um documento explicativo dos procedimentos a

por em pratica numa situacao de derrame ou contacto com farmaco.

Gréfico 4 — Frequéncia absoluta das unidades de saude animal, CAMVs e Hospitais Veterinarios, que

possuem kit de contencéo de derrame e documento explicativo de respectiva utilizacéo.
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O gréfico 5 conjuga os resultados obtidos nas perguntas n.° 7, 8 e 9, permitindo concluir se
estdo implementadas ou néo, algumas regras basicas de seguranga nos estabelecimentos
de saude animal. Verifica-se que todos os CAMVs, abrangidos por este estudo, utilizam
Equipamento de Proteccao Individual (EPI), ao contrario do que acontece nos Hospitais
Veterinérios, pois uma das unidades analisadas ndo cumpre esta regra de protec¢do. Sdo
poucos os locais (1 CAMV e 1 Hospital) que dispdem de zonas reservadas a preparagao
e/ou administracdo de farmacos citotoxicos e que apresentam uma sinalizagdo correcta dos
espacos onde estes farmacos existem. Relativamente aos CAMVs e aos Hospitais que nao
possuem areas reservadas a preparacao e/ou administracdo dos citotéxicos, verifica-se a
existéncia de sinalizacdo adequada dos espacos em 1/5 de cada um destes tipos de

estabelecimentos.

Grafico 5 — Caracterizacdo das unidades de salde animal inquiridas, CAMVs e Hospitais
Veterinarios, quanto a existéncia ou ndo de zonas reservadas a preparacdo e/ou administracdo de
farmacos citotoxicos e respectiva sinalizacdo, bem como a utilizacdo de EPI na realizagdo daqueles

procedimentos (frequéncia absoluta).
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O grau de proteccéo individual pode ser avaliado por andlise dos graficos 6 e 7. Tanto nos
CAMVs como nos Hospitais Veterinarios a proteccdo individual utilizada €, de uma forma
geral, razoavel, sendo constituida na maioria dos casos por bata, luvas e mascara. Outra
combinacgdo de EPI que ocorre com alguma frequéncia corresponde a utilizacdo de bata e
luvas. No entanto, a utilizagdo de um Unico EPI (Bata ou luvas ou mascara ou viseira) ocorre

com significativa frequéncia.

Grafico 6 — Caracterizagdo do grau de proteccao individual, quanto ao tipo de EPI utilizado nos
procedimentos executados na quimioterapia (Frequéncia absoluta).
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Legenda 1 — A — Bata; B — Luvas; C — Mascara; D — Viseira; E — Bata e luvas; F — Bata, luvas e mascara; G —
Bata, luvas, méascara e viseira.

Gréfico 7 — Caracterizac¢éo do grau de proteccao individual, quanto ao tipo de EPI utilizado nos

procedimentos executados na quimioterapia (Frequéncia relativa).
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Legenda 2 — A — Bata; B — Luvas; C — Mascara; D — Viseira; E — Bata e luvas; F — Bata, luvas e mascara; G —

Bata, luvas, mascara e viseira.

73



Joana Palminha Dissertacdo de Mestrado em Medicina Veterinaria
2009-2010

O gréfico 8 permite identificar qual o EPI utilizado em cada uma das etapas relacionadas
com a manipulagdo dos agentes citotoxicos. Tanto nos CAMVs como nos Hospitais
Veterinérios, verifica-se que as fases de preparacado e administracdo sdo aquelas em que
existe uma maior protec¢do, havendo a utilizacdo, no minimo, de dois equipamentos de
proteccdo (bata e luvas). E possivel concluir ainda que na maioria dos locais analisados, s6
€ utiizado EPI numa unica fase da manipulagdo dos citotoxicos, e que esse EPI

corresponde, na maior parte dos casos, a um sé elemento de proteccéo.

Gréfico 8 — Tipo de EPI utilizado em cada procedimento de manipulacdo de farmacos citotoxicos quer
em CAMVs, quer em Hospitais Veterinarios (Frequéncia absoluta).
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Legenda 3 — A — Bata; B — Luvas; C — Mascara; D — Viseira; E — Bata e luvas; F — Bata, luvas e mascara; G —
Bata, luvas, mascara e viseira. | — Preparacéo; |l — Administragéo; Ill — Internamento; IV — Limpeza das
instalagfes; V — Preparacdo e administragéo; VI — Preparagéo, administracdo e internamento; VII — Preparacéo,
administracdo, internamento e limpeza das instalagfes; VIl — Preparacdo, administragdo, internamento e

limpeza das instalacdes.
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O grafico 9 avalia o grau de seguranga com que é realizada a preparacdo dos farmacos
citotoxicos, ou seja, se ocorre no interior de uma Camara de Fluxo Laminar (CFL) ou n&o.
Pode-se concluir que em todos os estabelecimentos analisados, com a excep¢ao de um

Hospital, a preparacdo dos farmacos ocorre sem o recurso a uma CFL.

Gréfico 9 — Existéncia de Camara de Fluxo Laminar, em CAMVs e Hospitais Veterinarios, para a
preparacao de farmacos citotoxicos (Frequéncia relativa).
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O gréafico 10 evidencia a frequéncia relativa da utilizacdo de material especifico para
farmacos citotoxicos, nas fases de preparacdo e administracdo. Verifica-se que, tanto nos
CAMVs como nos Hospitais Veterinarios, a frequéncia relativa da utilizacdo de material
especifico corresponde a cerca de 30%. Ou seja, a maioria dos estabelecimentos manipula
os farmacos antineoplasicos com o mesmo tipo de materiais com que manipula os restantes

farmacos.

Gréfico 10 — Utilizacdo de material especifico para farmacos citotdxicos, nas fases de preparacao e

administracdo (Frequéncia relativa).
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No grafico 11 é possivel visualizar as frequéncias relativas da administracdo de farmacos
pelas vias oral ou topica. Verifica-se que ha administracdo de farmacos citotoxicos por estas
vias em cerca de 45% dos CAMVs e em cerca de 90% dos Hospitais.

Gréfico 11 — Administracao de farmacos citotoxicos pelas vias oral ou topica, em CAMVs e em

Hospitais Veterinarios (Frequéncia relativa).
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O grafico 12 avalia se os farmacos administrados pela via oral sdo veiculados nas formas
farmacéuticas comprimido ou xarope, e ainda, no caso da administracdo de comprimidos, se
h& a necessidade de proceder a sua fragmentacdo. Verifica-se que na grande maioria dos
estabelecimentos (22 CAMVs e 10 Hospitais Veterinarios, respectivamente 67 e 91% para
cada tipo de unidade) h& administracdo de farmacos citotoxicos pela via oral, principalmente
sob a forma de comprimidos. Em dois CAMVSs, ao contrario do que acontece nos Hospitais
Veterinarios, para além de haver administracdo sob a forma de comprimidos também se
verifica a administragdo dos farmacos citotoxicos sob a forma de xarope.

Na maioria dos CAMVs (n=13) ndo h& fragmentacdo dos comprimidos, enquanto nos
Hospitais Veterinarios a proporcao de fragmentacédo e ndo fragmentagdo dos comprimidos é

igual.

Gréfico 12 — Administracao de farmacos citotoxicos em comprimidos (com e sem fragmentacao) e em

xarope, nas unidades de salde animal inquiridas (Frequéncia absoluta).
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No gréfico 13 apresenta-se a frequéncia absoluta de adopcao de medidas de contengéo dos
animais durante a administracao dos farmacos citotoxicos, traduzindo o grau de seguranca,
quer do individuo quer do paciente, durante esta fase. Pela analise do gréfico verifica-se que
na maioria dos CAMVs sdo adoptadas medidas de contengcdo, ndo se verificando esta
situacdo em apenas 4 (12% do total de CAMVs) destes estabelecimentos. Por outro lado,

todos os Hospitais Veterinarios estudados adoptam medidas de contencéo.

Gréfico 13 — Adopcgédo de medidas de contengdo dos animais durante a administracéo dos farmacos

citotdxicos (Frequéncia absoluta).
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Os graficos 14 e 15 permitem avaliar o grau de protec¢do ndo s6 dos individuos como
também do ambiente envolvente (inclusive dos animais que nao estdo sujeitos a
guimioterapia), relacionando os resultados obtidos nas perguntas n.° 15 e 19.

No grafico 14 é possivel concluir que a proporcdo entre a existéncia de boxes especificas —
destinadas exclusivamente a animais que realizam gquimioterapia — e de boxes comuns —
destinadas tanto a animais que realizam quimioterapia como a animais que realizam outro
tratamento qualquer — é cerca de 50%, tanto em CAMVs como em Hospitais.

No grafico 15 verifica-se que em cerca de 45% dos CAMVs os individuos passeiam os
animais em locais menos frequentados por outras pessoas e animais. Tal situacdo s se

verifica em cerca de 27% dos Hospitais analisados.

Graéfico 14 — Existéncia de boxes especificas (exclusivas para animais a realizar quimioterapia) e de

boxes comuns (uso inespecifico) (Frequéncia relativa).
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Gréfico 15 — Locais de passeio dos animais submetidos a administracdo de farmacos citotoxicos em

CAMVs e Hospitais Veterinérios (Frequéncia relativa).
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A eficacia da limpeza, e a implementacao de regras de seguranc¢a nesta fase de contacto
com os citotdxicos, sdo avaliadas por analise dos graficos 16, 17 e 18.

Nos graficos 16 e 17 é possivel concluir que, das varias opgdes de resposta disponiveis no
guestionario, a utlizacdo de EPI, durante a realizagdo da limpeza das
instalagdes/equipamentos, é aquela que se verifica com maior frequéncia tanto nos CAMVs
como nos Hospitais Veterinarios. A seguir a utilizacdo do EPI, a opg&o mais escolhida pelos
CAMVs diz respeito a realizagdo da limpeza por pessoal treinado e informado dos riscos,
enguanto nos Hospitais Veterinarios a opcdo mais escolhida foi a existéncia de um protocolo
de limpeza. Sao poucos os estabelecimentos em que se verifica mais do que uma opcao.
Verificou-se ainda que 6 CAMVs e 2 Hospitais Veterinarios, ou seja 18% do total de
estabelecimentos, ndo responderam a esta pergunta.

No grafico 18 observam-se as frequéncias relativas do encerramento ou ndo, das areas
onde houve manipulacdo de citotoxicos, para a respectiva limpeza antes da ocorréncia de
outras actividades no local. Verifica-se que, tanto nos CAMVs como nos Hospitais, a
propor¢cdo entre locais que sdo encerrados e locais que ndo sdo encerrados €

sensivelmente a mesma, ou seja, cerca de 55%.

Gréfico 16 — Medidas adoptadas referentes a limpeza das instalagées/equipamentos nos CAMVs

(Frequéncia relativa).
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Legenda 4 — A — Existe um protocolo de limpeza que determina quais os cuidados a ter e quais os agentes de
limpeza a utilizar (hipétese A); B — E realizada por pessoal treinado e informado acerca dos riscos (hipotese B); C
— Verifica-se a utilizagdo de material de EPI (hip6tese C); D — A eficacia da limpeza é verificada regularmente
(hipétese D); E — Hipoteses A e B; F — Hipéteses A, B e C; G — Hipéteses A, B, C e D; H — Hip6teses Be C; | —
Hipéteses C e D.
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Gréfico 17 — Medidas adoptadas referentes a realizacao da limpeza das instala¢des/equipamentos

nos Hospitais Veterinarios (Frequéncia relativa).
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Legenda 5 — A — Existe um protocolo de limpeza que determina quais os cuidados a ter e quais os agentes de
limpeza a utilizar (hipétese A); B — E realizada por pessoal treinado e informado acerca dos riscos (hipotese B); C
— Verifica-se a utilizagdo de material de EPI (hipotese C); D — A eficacia da limpeza é verificada regularmente
(hipotese D); E — Hipdteses A e B; F — Hipoteses A, B e C; G — Hipdteses A, B, C e D; H — Hipéteses B e C; | —
Hip6teses C e D.

Gréfico 18 — Frequéncia relativa do encerramento ou ndo, das areas onde houve manipulacédo de
farmacos citotéxicos, para a respectiva limpeza antes da ocorréncia de outras actividades no local

(Frequéncia relativa).
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O gréfico 19 estabelece uma relagéo entre os resultados das perguntas n.° 8 e 17, de forma
a determinar se nos estabelecimentos em que ndo existem &reas reservadas a manipulagao
de citotdxicos, os espacos sdo ou ndo encerrados e limpos antes de ocorrerem outras
actividades no local. E possivel verificar que o encerramento desses espagos n&o
reservados ocorre em cerca de 50% dos estabelecimentos (quer CAMVs, quer Hospitais

Veterinarios).

Grafico 19 — Frequéncia relativa do encerramento ou néo, das areas nao reservadas onde houve
manipulagéo de citotdxicos, para a respectiva limpeza antes da ocorréncia de outras actividades no
local.
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O gréfico 20 destina-se a avaliar as estratégias de seguranca que estao implementadas nos
estabelecimentos, relativamente a fase de eliminagédo dos residuos citotdxicos. Pela andlise
do gréfico verifica-se que, no caso dos CAMVs, a maioria apresenta, como estratégia Unica,
um contrato com uma empresa devidamente licenciada responsavel pela recolha, transporte
e tratamento desses residuos. No caso dos Hospitais Veterinarios, a maioria possui, como
estratégia Unica, contentores especificos devidamente identificados e reservados apenas
para residuos citotoxicos, em todas as areas onde ha manipulacdo destes farmacos. Em 9
dos 33 (27%) CAMVs existem contentores com mecanismos que evitam o contacto directo
com as maos/luvas; no entanto, este tipo de contentores ndo esta presente em nenhum
Hospital. Existe um nimero reduzido de estabelecimentos que pratica mais do que uma
estratégia (n=13), no entanto os Unicos estabelecimentos que cumprem todas as op¢des de
resposta, correspondem a CAMVs. Verifica-se também que 3 dos estabelecimentos

inquiridos ndo responderam a pergunta n.° 18.

Grafico 20 — Estratégias de seguranca adoptadas na fase de eliminacao dos residuos citotéxicos quer

em CAMVs, quer em Hospitais Veterinarios (Frequéncia absoluta).
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Legenda 6 — A — Dispde de contentores especificos, devidamente identificados e reservados apenas para
residuos citotoxicos, em todas as areas onde ha manuseamento destes farmacos (hip6tese A); B — Esses
contentores apresentam mecanismos que evitam o contacto directo com as méaos/luvas (ex.: pedal) (hipétese B);
C — Possui uma empresa devidamente licenciada responsavel pela recolha, transporte e eliminagdo desse tipo

de residuos (hipétese C); D — Hipoteses A, B e C; E — Hipoteses A e C; F — Hipdteses B e C.
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O gréfico 21 evidencia as frequéncias relativas dos estabelecimentos que disponibilizam, ou
ndo, informacao aos donos acerca do risco associado a quimioterapia e dos cuidados que
devem ter para reduzir esse risco. Verifica-se que os valores das frequéncias sao

semelhantes entre CAMVs e Hospitais, em que cerca de 75-80% informa os donos e cerca

de 20-25% néo fornece qualquer informacéo referente a este aspecto.

Gréfico 21 — Disponibilizacédo de informagéo, acerca do risco de exposi¢do, aos proprietérios de

animais submetidos a quimioterapia (Frequéncia relativa).
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Os graficos 22 e 23 reflectem o tipo de informacgao fornecida aos proprietérios por parte dos
clinicos quando tal acontece. Pela observacdo dos gréficos verifica-se que num numero
significativo de estabelecimentos, os donos séo informados das trés opc¢des de resposta (A,
B e C) presentes no questionario. A informagdo transmitida com maior frequéncia, nos
CAMVs, consiste no aconselhamento dos donos para a utilizacdo de luvas aquando da
administracdo dos farmacos citotoxicos veiculados em formas farmacéuticas para
administracdo oral. Nos Hospitais Veterinarios, a informagéo fornecida mais frequentemente
consiste no aconselhamento dos donos para que 0s seus animais realizem as necessidades

em locais pouco frequentados por outras pessoas e animais.

Gréfico 22 — Tipo de informacéo disponibilizada aos proprietarios de animais, submetidos a

quimioterapia em CAMVs, acerca do risco de exposicdo (Frequéncia relativa).
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Legenda 7 — A — Os animais sujeitos a quimioterapia devem fazer as suas necessidades em locais pouco

frequentados por pessoas e por animais (hipotese A); B — Os donos devem evitar o contacto com os dejectos
dos seus animais, quando tal ndo é possivel devem utilizar luvas (hipétese B); C — Os donos devem utilizar luvas
guando administram os farmacos citotdxicos veiculados em formas farmacéuticas para administragcdo oral

(hipétese C); D — Hipoteses A e B; E — Hipéteses A, B e C; F — Hipdteses A e C; G — Hipoteses B e C.
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Gréfico 23 — Tipo de informagéo disponibilizada aos proprietarios de animais, submetidos a

guimioterapia em Hospitais Veterinérios, acerca do risco de exposicdo (Frequéncia relativa).
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Legenda 8 — A — Os animais sujeitos a quimioterapia devem fazer as suas necessidades em locais pouco
frequentados por pessoas e por animais (hipétese A); B — Os donos devem evitar o contacto com os dejectos
dos seus animais, quando tal ndo é possivel devem utilizar luvas (hipdtese B); C — Os donos devem utilizar luvas
guando administram os farmacos citotdxicos veiculados em formas farmacéuticas para administracdo oral
(hipotese C); D — Hipéteses A e B; E — Hipdteses A, B e C; F — Hipdteses A e C; G — Hip6teses B e C.

85



Joana Palminha Dissertacdo de Mestrado em Medicina Veterinaria

2009-2010

5. DISCUSSAO DOS RESULTADOS

O questionario elaborado teve como populagdo-alvo uma fraccdo da classe médico-
veterinaria nacional, a qual é constituida por profissionais que trabalham em CAMVs ou em
Hospitais Veterinarios. Assim sendo, a nossa amostra é formada por estes dois tipos de
estabelecimentos médico-veterindrios. Como a resposta ao inquérito foi perfeitamente
anonima nao nos é possivel descartar a hipotese de que algumas respostas provenham da
mesma entidade embora correspondendo cada uma delas a um médico veterinario. No
entanto como o contacto foi dirigido ao director clinico pensamos que tal ndo deva ter
acontecido. Como se observou anteriormente (grafico 1), o ndmero de respostas ao
inquérito enviadas por Médicos Veterinarios a exercer a sua actividade profissional em
CAMVs onde se pratica a administracdo de farmacos citotéxicos (n=33) é trés vezes
superior ao numero de respostas enviadas por Médicos Veterinarios a exercer a sua
actividade profissional em Hospitais Veterinarios (n=11), onde essa pratica também
acontece. Esta situacdo reflecte, em parte, a realidade da pratica clinica de animais de
companhia e do tipo de unidades de salde animal.

Face ao total de respostas ao inquérito, verifica-se que 32% (n=21) das unidades de saude
ndo realizam quimioterapia. Esse numero é bastante superior no caso dos CAMVSs,
verificando-se a auséncia de manipulagdo de farmacos citotéxicos em 20 dos 53 CAMVs
abordados, ou seja cerca de 38% dos CAMVs que responderam. Em relacdo aos Hospitais
Veterinarios, apenas 1 dos 11 Hospitais (cerca de 8% do total de Hospitais Veterinarios) ndo
realiza quimioterapia. Em nossa opinido, esta situacéo relaciona-se com o facto dos CAMVs
e dos Hospitais Veterinarios corresponderem a duas realidades um pouco distintas, pois
embora funcionem com o mesmo objectivo — prestacdo de cuidados médicos aos animais
de companhia — os meios e condi¢des para o fazerem sdo, de uma forma geral, diferentes.
Os Hospitais normalmente correspondem a unidades de maior dimensdo, possuem maior
disponibilidade financeira, apresentando ao seu dispor uma variedade superior de meios de
diagnéstico e de servicos, e, por consequéncia, tém acesso a um maior niamero e
diversidade de casos clinicos. Como tal, € de esperar que a grande maioria dos Hospitais
realize quimioterapia, mas que o mesmo ndo aconteca nos CAMVSs.

De acordo com os resultados obtidos no questionario (grafico 2), verifica-se que em todos os
locais abordados, com excepg¢do de um CAMV, a manipulacdo dos farmacos citotoxicos &
realizada por individuos com formacao adequada. No entanto, verifica-se também (grafico 3)
gue nem todos os individuos que tém formacao, estédo informados acerca do risco associado
a manipulacdo dos farmacos citotoxicos e sabem actuar em caso de derrame (ou contacto
com o corpo). Ou seja, o conceito de “formagéo adequada” a manipulagdo de farmacos
citotoxicos pode ser um pouco subjectivo, pois para alguns profissionais esse conceito

equivale apenas a um grau académico — Licenciatura ou Mestrado em Medicina Veterinaria
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— 0 que sO por si pode ndo ser suficiente para uma manipulacdo segura deste tipo de
farmacos. Como tal, se os individuos ndo estdo devidamente informados e ndo sabem
actuar em caso de derrame, entdo ndo devem assumir que tém uma formacdo apropriada
para esse tipo de manipulacdo. Da andlise do grafico 3, € entao possivel concluir que cerca
de 30% dos profissionais que trabalham em Hospitais Veterinarios, e que de acordo com as
respostas ao questionario tém formacdo especifica para a manipulacdo de citotoxicos,
desconhecem o risco associado a essa operagdo e ndo sabem qual o procedimento a tomar
em caso de derrame ou contacto com o farmaco. No caso dos CAMVSs, esta situacao so se
verifica em 10% dos locais. Por outro lado, os profissionais que trabalnam em CAMVSs, onde
ndo recebem formacdo especifica para a manipulacdo dos farmacos citotdxicos,
responderam positivamente quanto ao conhecimento/informac¢édo do risco dai resultante e
sabem actuar numa situacao de derrame.

Numa situacédo de derrame de farmaco citotéxico, é fundamental a existéncia de um kit de
derrame e de um documento explicativo dos procedimentos a por em pratica, de forma a
controlar o derrame e a evitar a sua disseminacdo. No entanto, o numero de
estabelecimentos que possui tais ferramentas (kit e documento) é bastante reduzido (1
CAMYV e 1 Hospital). A grande maioria (n=38, cerca de 84%) das unidades veterinarias ndo
dispde de qualquer uma destas ferramentas (ndo tem kit nem documento). Esta situagéo
reforca a ideia anterior de que os profissionais da area de Medicina Veterinaria, que
contactam com os farmacos citotdxicos, ndo recebem uma formacéo especifica para essa
manipulacdo, sendo elevado o risco desse contacto quer para os proprios profissionais, quer
para o ambiente envolvente.

De uma forma geral, verifica-se que séo utilizados Equipamentos de Proteccdo Individual
(EPI) por parte dos individuos afectos a manipulagdo dos farmacos citotoxicos, existindo
apenas um Hospital que ndo o faz (grafico 5). Em 51% das unidades de salde em que h&
utilizacao de EPI, este é constituido no minimo por trés elementos — bata, luvas e mascara —
, 0 que permite uma proteccdo razoavel do operador sobretudo se esses equipamentos
forem especificos para o0 contacto com farmacos citotdéxicos (graficos 6 e 7). No entanto,
apols a realizacdo deste questionario e da visita a alguns estabelecimentos, penso que a
grande maioria dos EPIs corresponde, provavelmente, aqueles que séo utilizados na pratica
diaria, ndo sendo de todo especificos, como o deverdo ser, para este tipo de substancias.
Desta forma, a proteccdo torna-se inferior, pois as batas “comuns”, utilizadas na prética
diaria, e as luvas cirlrgicas ndo sdo impermeaveis e, como tal, permitem o contacto dos
farmacos com o corpo numa situagdo de derrame; as mascaras cirurgicas, também s&o
porosas, ndo evitando a inalagdo dos aerossois que se formam durante a manipulacdo dos
farmacos citotdxicos. Ainda pela andlise do grafico 6 € possivel concluir que em 10 dos 43

estabelecimentos em que ha utilizacdo de EPIs, os individuos utilizam apenas um elemento
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de proteccdo — no caso dos CAMVs, o equipamento mais utilizado corresponde as luvas,
enquanto nos Hospitais corresponde a mascara. Esta situacdo reflecte um grau de
protec¢do muito baixo e insuficiente para a manipulacdo segura dos farmacos citotéxicos, a
qgual representa um elevado risco ocupacional nestes locais. O grafico 8 conjuga os
resultados obtidos entre os varios EPIs e as fases de manipulacdo dos farmacos em que se
verifica a sua utilizagdo. Pode-se concluir, que as fases de preparacdo e administracdo sdo
aguelas em que ocorre um maior grau de protecc¢do (81,4%), sendo as etapas em que 0sS
individuos optam, com mais frequéncia, pela utilizacdo de mais do que um EPI (77,1%)
(nomeadamente bata e luvas). A utilizacdo de mais do que dois EPIs ocorre também nestas
duas fases da manipulacdo. Existe um nuamero reduzido de unidades veterinarias (18,6 %)
gue valorizam as fases de internamento e limpeza das instalacdes, e as que o fazem
correspondem, principalmente, aquelas em que o grau de proteccdo € maior devido a
utilizacdo de um namero de EPIs superior.

Para além do EPI, existem outras regras basicas de seguranca, como a correcta sinalizacédo
dos espacos onde estdo presentes os farmacos citotoxicos, e ainda a existéncia de zonas
reservadas a manipulacdo destas substancias, com acesso condicionado a pessoal
autorizado. O grafico 5 analisa a existéncia destas regras de seguranga, permitindo concluir
gue sao poucos os locais (1 CAMV e 1 Hospital) que dispbem de zonas reservadas e, em
simultaneo, apresentam uma sinalizacdo correcta dos espacos. Verifica-se ainda que o
namero de estabelecimentos que ndo dispdem de areas especificas para a manipulagéo dos
farmacos citotoxicos € bastante elevado (31 CAMVs e 10 Hospitais Veterinarios). A
existéncia de tais zonas é dificil de concretizar, pois requer a existéncia de espago suficiente
para o fazer, o que se torna particularmente dificl nos CAMVs, devido a sua éarea
normalmente reduzida. Como tal, o resultado encontrado nos CAMVs corresponde ao
esperado. A realidade nos Hospitais Veterinarios deveria ser um pouco diferente, pois
apresentam instalacdes de dimensao maior face as instalacbes dos CAMVs. Contudo, a
auséncia de zonas reservadas a manipulacdo de farmacos citotdxicos neste tipo de
estabelecimentos, pode estar relacionada com uma questdo de rentabilidade, ou seja, torna-
se pouco rentavel prescindir de um espaco que pode ser Util para a realizacdo de consultas,
por exemplo. No entanto, a existéncia de tais zonas é uma questao importante, no sentido
em gue permite limitar o espaco de contaminagdo pelos farmacos citotéxicos, havendo uma
menor exposicao das restantes pessoas (outros funciondrios e donos dos animais) que
circulam naquele estabelecimento. Dos CAMVs e Hospitais Veterinarios que ndo possuem
zonas reservadas, verifica-se que 1/5 apresenta os espagos, onde existem farmacos
citotoxicos, correctamente identificados. Portanto, o EPI é a regra de seguranca a que
obedece um maior nimero de estabelecimentos, seguida da sinalizacdo dos espagos com

citotdxicos e, por ultimo, a existéncia de zonas reservadas para a sua manipulagéo.
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Para que a preparacdo dos farmacos citotoxicos ocorra de forma segura, é necessario que
ocorra no interior de uma camara de fluxo laminar vertical (CFLV). Segundo este estudo,
apenas um Hospital obedece a este requisito (grafico 9). Este resultado ja era esperado,
uma vez que a aquisicdo e manutencéo de uma CFL sado bastante dispendiosas, estando ao
alcance de uma minoria (como € o caso, por exemplo, dos Hospitais Veterinarios
Escolares); para além do factor financeiro, existe ainda o factor espaco, pois estas camaras
sdo de grande dimenséao e requerem uma série de condi¢des técnicas para funcionarem de
forma segura. A seguranca da fase de preparacdo pode ser também avaliada através do
recurso, ou ndo, a materiais especificos para farmacos citotoxicos, como é o0 caso dos
sistemas de infus&o e outros equipamentos (Cyto-Ad Z®, Connect Z® e Chemoprotect® Spike
da CODAN, por exemplo). A utilizacdo destes materiais e equipamentos reflecte ndo sé a
seguranca da fase de preparacdo, como também da fase de administracdo. Através deste
estudo é possivel concluir que apenas 30% dos CAMVs e dos Hospitais Veterinarios, que
administram farmacos citotdxicos, recorrem ao uso deste tipo de materiais e equipamentos
(grafico 10). Nos restantes estabelecimentos utiliza-se 0 mesmo tipo de materiais que se
utiliza para os restantes farmacos, e que ndo garantem protec¢do contra a formagédo de
aerossois e de gotejamento. A nado utilizagdo de material especifico para farmacos
citotéxicos, aliada a ndo utilizagdo de CFL para a preparagdo dos farmacos, aliada ainda a
uma utilizagdo insuficiente, em quantidade e qualidade, de EPIs traduz-se num risco
consideravelmente elevado, em termos seguranca e saude ocupacional.

A seguranca das fases de preparacdo e administracio depende ainda da via de
administragdo dos farmacos. Deve evitar-se ao maximo a administracdo de farmacos
veiculados em formas farmacéuticas para administracdo por via oral ou tépica, pois implica
um maior risco de exposicdo. Nas situacbes em que tal ndo € possivel, havendo
administracdo de farmacos sob a forma de comprimidos, deve-se evitar a sua fragmentacao,
pois origina a formacdo de particulas e pé que facilmente se espalham e aos quais os
operadores vao estar expostos. No entanto, verifica-se que na maioria dos estabelecimentos
(22 CAMVs e 10 Hospitais) sdo administrados farmacos citotdéxicos por via oral e/ou topica
(grafico 11). Em relacdo a via oral, a maior parte dos profissionais recorre a administracdo
de comprimidos (n=30), existindo apenas dois CAMVs em que ha& administracdo de
citotdxicos sob a forma de xarope, para além de comprimidos (gréfico 12). A fragmentacéo
de comprimidos, que é necesséria para adequagdo da quantidade a administrar em funcéo
do animal em causa, realiza-se em apenas 8 dos 22 CAMVs em que ha utilizacdo de
farmacos sob esta forma, enquanto no caso dos Hospitais Veterinarios a pratica de
fragmentacdo é mais frequente, ocorrendo em metade desses estabelecimentos (grafico
12).
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Para que seja possivel uma administracdo segura € fundamental que se fagca uma boa
contencao dos pacientes, nomeadamente quando a via endovenosa € a escolhida para a
administracdo, de forma a evitar extravasamentos e derrames dos farmacos citotoxicos.
Verifica-se que ndo sdo adoptadas medidas de contencdo em 4 dos 33 (12%) CAMVs
avaliados (grafico 13). Todos os Hospitais Veterinarios (100%) abrangidos pelo estudo
realizam uma boa contencdo dos animais, para que a administracdo possa ocorrer de forma
tranquila.

Os animais sujeitos a quimioterapia devem ser internados em boxes destinadas
exclusivamente a este tipo de pacientes, pois ha eliminacdo de metabolitos dos farmacos
citotoxicos em varias secrecfes e fluidos corporais, havendo risco de contaminacdo das
superficies das boxes. No entanto, a utilizacdo deste tipo de boxes, destinadas apenas a
pacientes oncolégicos, s6 ocorre em cerca de 50% dos estabelecimentos (CAMVs e
Hospitais) (grafico 14). A razdo desta situacdo talvez se relacione com um ndmero
insuficiente de boxes para o internamento de todos 0s animais que 0 necessitam; ou da
auséncia de espaco e/ou capital para investir na aquisicdo de mais boxes. Nos locais onde
nao existe diferenciacdo entre as boxes, se ndo se realizar uma limpeza e desinfeccéo
correctas, ha um risco acrescido de exposicao a estas substancias.

Tal como referido anteriormente, normalmente ha eliminagdo de metabolitos e/ou dos
proprios farmacos nas secrecdes e fluidos corporais, inclusive na urina — sobretudo nas 48h
apds a sessdo de quimioterapia — como tal a micgdo destes animais representa um risco
quer para as pessoas quer para 0s outros animais, que circulam na via publica. Por esta
razado, recomenda-se que 0s pacientes oncolégicos sejam passeados em locais pouco
frequentados, de forma a reduzir o risco de exposicdo. Os resultados do questionario
indicam que os CAMVs tém maior cuidado em relacéo a este aspecto do que os Hospitais
Veterinérios. Cerca de 45% dos CAMVs procura locais mais restritos, enquanto apenas
cerca de 27% dos Hospitais tem este aspecto em conta (grafico 15).

Relativamente a fase de limpeza das instalacdes (graficos 16 e 17), verifica-se que a opc¢ao
do questionario, escolhida com maior frequéncia, tanto nos CAMVs como nos Hospitais,
corresponde a utilizacdo de EPI durante a realizacdo desse procedimento. No entanto,
concluimos anteriormente que esta era a fase em que os profissionais utilizavam o EPI com
menos frequéncia; portanto, estes resultados sdo um pouco contraditorios. De seguida, a
opcado mais escolhida pelos CAMVs diz respeito a realizacdo da limpeza por pessoal
treinado e informado acerca do risco de exposi¢do aos farmacos citotoxicos, enquanto nos
Hospitais a opg¢do mais escolhida foi a existéncia de um protocolo de limpeza. S&o poucos
0s estabelecimentos em que se verifica a observancia de mais do que uma opcéo. Verifica-
se ainda que 6 CAMVs e 2 Hospitais ndo responderam a esta pergunta (n°. 16). A auséncia
de resposta, por parte de alguns CAMVs e Hospitais Veterinarios, pode ter ocorrido por
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lapso, ou seja, os individuos “saltaram” por engano a pergunta n°. 16, passando da n°. 15
para a n° 17, ou por outro lado pode estar relacionada com alguma dificuldade na
interpretacdo da prépria pergunta ou das respectivas opc¢des de resposta. Pode ainda
significar que nenhuma das opcdes disponibilizadas é observada nessas unidades de
saude, reflectindo neste caso um risco bastante elevado durante esta fase de contacto com
os farmacos ou residuos citotoxicos. Sempre que ha manipulagdo dos farmacos citotéxicos,
seja durante a preparacdo, a administracdo e/ou o internamento, esses espacos devem ser
encerrados e submetidos a uma correcta limpeza. Esta regra € particularmente importante
nos estabelecimentos em que ndo existem areas reservadas para a manipulacdo destes
farmacos, que, como vimos, acontece na esmagadora maioria dos CAMVs e Hospitais
Veterinarios. De acordo com os resultados obtidos verifica-se que, tanto nos CAMVs como
nos Hospitais Veterinarios, a proporcdo entre locais que encerram e locais que nao
encerram é sensivelmente a mesma, ou seja, cerca de 50% (gréafico 18). Portanto, o nimero
de locais em que ndo existem &reas reservadas a manipulagcdo de citotoxicos e que néo
encerram e limpam as zonas onde houve manipulacdo, é bastante elevado (45% dos
CAMVs e 50% dos Hospitais Veterinarios) (grafico 19).

A fase de eliminacéo dos residuos citotoxicos corresponde a outra fase de risco e, como tal,
importa avaliar o grau de seguranca com que é realizada. Nos CAMVs a estratégia
adoptada com maior frequéncia consiste na celebracdo de um contrato com uma empresa
devidamente licenciada responsavel pela recolha, transporte e tratamento desses residuos
(gréfico 20). No caso dos Hospitais Veterinérios, verifica-se que um namero significativo
(n=5) apresenta como estratégia unica a existéncia de contentores especificos devidamente
identificados e reservados a residuos citotoxicos, em todas as areas onde ha manipulagéo
destes farmacos. As trés opcdes de resposta foram escolhidas, em simultaneo, apenas por
4 estabelecimentos, os quais correspondem a CAMVs. A presenca de contentores dotados
de mecanismos que evitam 0 contacto directo com as maos/luvas s6 se verifica, também,
em CAMVs. Portanto, no que respeita a fase de limpeza, os CAMVs apresentam, de uma
forma geral, um grau de proteccdo superior ao verificado nos Hospitais Veterinarios. E de
referir ainda que 3 dos estabelecimentos (2 CAMVs e 1 Hospital Veterinario) nao
responderam a esta pergunta (n.° 18), o que pode ter ocorrido por lapso, ou seja, 0s
individuos “saltaram” por engano a pergunta n°. 18, passando da n°. 17 para a n°. 19, ou por
outro lado pode ter havido alguma dificuldade na interpretagdo da propria pergunta ou das
respectivas opg¢des de resposta. Pode ainda significar que nenhuma das opg¢des disponiveis
é observada nesses estabelecimentos, reflectindo neste caso um risco bastante elevado
durante esta fase de contacto com os farmacos ou residuos citotoxicos.

Nalguns casos, quando os farmacos sdo administrados pela via oral (comprimidos), a

terapéutica ¢ realizada em casa, pelos proprietarios dos animais. E, portanto, de extrema
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importancia informa-los acerca dos riscos associados a realizacdo de quimioterapia e dos
cuidados que devem ter, ndo sO pela razao referida anteriormente, mas também devido a
eliminacdo dos metabolitos através das secre¢des e fluidos corporais, como também ja foi
explicado. No entanto, cerca de 30% dos CAMVs e dos Hospitais Veterinarios nao
transmitem tais informacgfes, aumentando assim o risco de exposicdo dos proprietarios dos
animais, bem como das restantes pessoas que com eles contactam (grafico 21). A
informacédo a disponibilizar aos proprietarios é, talvez, a Unica situacdo que ndo apresenta
quaisquer condicbes ou impedimentos que justifiguem o seu ndo cumprimento ou
observancia sendo algo essencial ndo s6 quando os farmacos citotoxicos sdo administrados
em casa aos animais mas também nas restantes situacfes — 0s animais que fazem
guimioterapia em CAMVs ou Hospitais Veterindrios, na maioria dos casos, regressam a
casa apo0s o tratamento; isto implica que estejam em contacto com 0s seus proprietarios nas
48h seguintes a administracdo, que corresponde ao periodo de maior eliminagdo dos
metabolitos. Os proprietarios devem pois ser alertados para os cuidados que devem ter,
sobretudo se existirem criangas ou pessoas imunodeprimidas que possam contactar com os
animais.

No que respeita ao grau da informac&o transmitida aos proprietarios quando isso acontece,
podemos concluir que, de uma forma geral, € transmitida uma informacdo razoavel. Pela
observacao dos gréaficos 22 e 23 verifica-se que em 27% dos CAMVs e 25% dos Hospitais
Veterinarios os proprietarios sdo informados das trés opcdes de resposta (A, B e C)
presentes no questionario. A informacgdo transmitida com maior frequéncia, nos CAMVs,
consiste no aconselhamento dos proprietarios para a utilizacdo de luvas aquando da
administracdo dos farmacos citotoxicos sob a forma de comprimidos. Nos Hospitais
Veterinarios, a informagdo transmitida mais frequentemente consiste no aconselhamento
dos proprietarios para que 0s seus animais realizem as necessidades em locais pouco
frequentados por outras pessoas e animais.

Com o intuito de melhorar a prética de quimioterapia em Medicina Veterinaria,
apresentamos de seguida algumas propostas que, em nossa opinido, sendo implementadas
contribuirdo para a reducao do risco associado a manipulagcédo dos farmacos citotoxicos.
Assim as instalacdes dos CAMVs e Hospitais Veterinarios que vao ser construidas de raiz, e
onde é prevista a manipulagdo de farmacos citotoxicos, devem ser concebidas de forma a
englobar uma area especifica para a pratica de quimioterapia. Os restantes
estabelecimentos, que j& possuem instala¢cdes construidas, devem tentar adaptar ao
méximo o espaco, de forma a criar esta area. A situacdo ideal consiste na existéncia de
espacos especificos para cada uma das fases da manipula¢éo dos farmacos; no entanto, tal
situacdo implica a disponibilidade de uma &rea consideravel unicamente dedicada a

quimioterapia, 0 que se torna pouco praticavel. Em alternativa, sugere-se a existéncia de um

92



Joana Palminha Dissertacao de Mestrado em Medicina Veterinaria

2009-2010

espaco Unico e especifico para todos os procedimentos que envolvam os farmacos
citotdxicos. No entanto, esse espaco deve apresentar zonas de trabalho distintas e bem
delimitadas: armazenamento, preparacéo, administracdo e internamento. De acordo com a
revisdo bibliografica, a fase de preparacao deve ocorrer no interior de uma camara de
seguranca biologica (CSB), idealmente Classe Il Tipo B. Esta condi¢do, ao contrario do que
acontece em Medicina Humana, pode ser impraticavel em Medicina Veterinaria, pois a
aquisicdo e manutencdo destas camaras acarretam uma elevadissima despesa monetaria,
que podera nao estar ao alcance da grande maioria das unidades veterinarias. Assim sendo,
se nao é possivel uma manipulacdo segura no interior de uma CSB, recomenda-se que a
fase de preparacdo nao ocorra nestes CAMVs e Hospitais Veterindrios. Em alternativa,
devem ser estabelecidos acordos com entidades que disponham deste tipo de camaras e
das condi¢cBes essenciais de seguranca para a preparacao dos farmacos citotéxicos. Desta
forma, é possivel eliminar uma das fases de maior risco ocupacional. Estas entidades
podem corresponder, por exemplo, a Hospitais de Medicina Humana. Sendo outra opcéo a
criacdo de Centros de Quimioterapia de Medicina Veterinaria, dotados de todas as
condi¢bes para a preparacdo adequada destes farmacos, que poderdo assim fornecer os
CAMVs e Hospitais Veterinarios que necessitem de farmacos citotoxicos. Nestas situacoes,
os estabelecimentos poderdo proceder & encomenda de determinadas doses de farmacos,
as quais devem ser transportadas cumprindo todas as regras de acondicionamento — para
evitar eventuais derrames de farmacos — e de preservacdo, para prevenir a ocorréncia de
alterac6es das propriedades farmacologicas.

No momento da preparagdo, deve ser utilizado exclusivamente material adequado aos
farmacos citotoxicos — homeadamente sistemas de perfusdo e de transferéncia fechados,
em que nao seja necessaria a utilizacdo de agulhas e com conexdes Luer-lock (Anexo Ill) —
uma vez que restringem a formacédo de aerossois/vapores e de gotejamentos, reduzindo o
risco de exposicao ocupacional.

As formulacbes de administracéo por via oral (comprimidos e xarope) ou topica devem ser
evitadas. Quando tal ndo é possivel, deve optar-se pelas formulacdes sélidas em que a
fragmentacdo ndo seja necessaria. Nas situacdes, em que a fragmentacdo de comprimidos
€ inevitavel, esta operacao deve ocorrer em ambiente controlado, no interior de uma CSB.
Cada estabelecimento é responsavel por elaborar os procedimentos padrédo para cada etapa
da manipulagéo dos farmacos citotoxicos, e todos os trabalhadores devem estar informados
acerca dos mesmos, sendo capazes de desempenha-los de forma correcta.

Todos os individuos que, de forma directa ou indirecta, contactam com os farmacos
citotoxicos e/ou com os seus residuos, devem ter recebido formacdo especifica para a
manipulacdo destes agentes e, como tal, estdo informados acerca dos riscos decorrentes

desse contacto, conhecem os procedimentos a que devem obedecer para reduzirem o risco
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de exposicdo, e sabem actuar numa situacdo de derrame ou contacto com o corpo. As
capacidades dos trabalhadores devem ser avaliadas e actualizadas de forma continua pelos
empregadores.

Deve haver uma correcta sinalizacéo (Anexo lll) de todas as areas (instalagbes e mobilias)
onde estdo presentes farmacos citotoxicos, as quais devem apresentar, igualmente, um kit
de derrame e 0s respectivos procedimentos a pér em pratica nessa situacdo. O acesso as
zonas de manipulacéo dos citotoxicos deve ser limitado apenas ao pessoal autorizado.

O local de armazenamento dos farmacos citotoxicos deve ser exclusivo para estes
medicamentos. Estes locais devem apresentar caracteristicas que previnam a queda dos
recipientes dos farmacos e ainda, caracteristicas que permitam a contencdo do farmaco
numa situacao de derrame.

O Equipamento de Proteccdo Individual (EPI) deve ser utilizado, de forma correcta, em
todas as fases de contacto com os farmacos e/ou residuos citotoxicos. Este equipamento
deve ser constituido, no minimo, por bata, luvas e mascara de quimioterapia, viseira
(sempre que houver manipulagdo de farmacos que se encontrem na forma liquida) (Anexo
lll) e proteccdo de calgcado. O utilizador de EPI deve fazer um uso adequado do mesmo,
como tal deve proceder a sua eliminagédo imediatamente antes de abandonar a zona onde
esteve em contacto com os farmacos ou residuos citotdoxicos, de forma a reduzir a
contaminacdo de outras areas. O empregador é responsavel tanto pela aquisi¢cdo do EPI,
como pela sua disponibilizagdo aos trabalhadores. Como tal, deve informar-se acerca das
caracteristicas dos vérios equipamentos, de forma a certificar-se de que escolhe os mais
adequados a manipulagéo segura dos citotoxicos.

A administracdo deve ocorrer num local calmo, e os pacientes devem manter-se tranquilos
durante toda a sesséo de quimioterapia. Recomenda-se a pratica de medidas de contencdao,
como por exemplo a sedacdo dos animais que se apresentem agitados. Os individuos
responsaveis por esta fase devem vigiar ndo s6 os animais (comportamento e sinais vitais),
como também o local de administracédo, de forma a actuarem precocemente numa situacao
de extravasamento do farmaco. Recomenda-se a realizacdo de flush, com uma solugéo
salina fisiologica, anterior a remocao do cateter.

A zona de internamento dos doentes oncologicos ndo deve coincidir com a dos restantes
doentes. Devem existir boxes, roupa de cama e liteiras, especificos para os animais a
realizar quimioterapia. Todos 0os materiais que contactaram com estes animais devem ser
considerados como potencialmente contaminados, e requerem uma manipulacéo cuidadosa.
Sempre que um animal tem “alta”, deve-se proceder a limpeza da boxe onde se encontrava,
de acordo o protocolo pré-determinado.

Todas as zonas de manipulagdo de farmacos citotoxicos devem estar equipadas com

contentores especificos para este tipo de residuos, de incineracdo obrigatoria. Estes
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contentores devem apresentar, idealmente, mecanismos que evitem o contacto com as
maos/luvas dos individuos, de forma a reduzir o risco de contaminag¢do dessas superficies.
Os CAMVs e Hospitais Veterinarios devem estabelecer acordos, com entidades
devidamente licenciadas, para a recolha, transporte e eliminacdo destes residuos de
elevado risco biologico. Os sistemas de infusdo devem ser eliminados de forma intacta,
juntamente com o respectivo saco de administracdo do farmaco.

No que diz respeito a limpeza das instalagBes afectas a quimioterapia, recomenda-se a
elaboracdo de um documento explicativo dos procedimentos a realizar, e das substancias
que devem ser empregues. Os individuos responsaveis pela limpeza devem obedecer as
condicbes determinadas nesse documento, bem como devem estar informados acerca dos
riscos associados ao contacto com os farmacos e/ou residuos citotéxicos. As areas em que
houve manipulacdo de citotoxicos devem ser fechadas e limpas antes da ocorréncia de
outras actividades no local. Esta situacdo € particularmente importante nos CAMVs e
Hospitais Veterinarios que néo dispdem de zonas reservadas as varias etapas da
manipulacdo dos citotoxicos. Deve haver, de forma regular, uma avaliacdo da eficacia da
limpeza.

A roupa que esteve em contacto com 0s animais que realizaram quimioterapia deve ser
manipulada com algum cuidado, recomendando-se a utilizagdo de EPI (bata e luvas)
durante essa manipulagdo. A roupa deve ser lavada separadamente, a temperaturas na
ordem dos 70°C, e o procedimento deve ser repetido no minimo duas vezes.

Os proprietarios do paciente oncologico, por estarem em contacto com ele, devem ser
alertados para os riscos associados a quimioterapia. Assim sendo, o proprietario deve ser
informado dos seguintes cuidados: passear o seu animal em locais pouco frequentados por
outras pessoas e animais, utilizar luvas para a manipulagdo dos dejectos e/ou outras
secrecdes corporais do animal (saliva, vémito), recolher as fezes para o interior de um saco
de plastico, o qual pode ser eliminado juntamente com o lixo doméstico, ou em alternativa
eliminar as fezes directamente no sistema de canalizacdo doméstica, diluir a urina com
agua, limpar a liteira diariamente, lavar a parte as roupas que estiveram em contacto com o
animal, e ainda lavar com sab&do as superficies onde estiveram deitados. Os donos também
devem ser informados acerca da manipulacdo correcta dos farmacos citotoxicos
administrados pela via oral; assim sendo, o veterinario deve aconselhar a utilizagdo de luvas
para a manipulagdo destes farmacos e ainda o seu armazenamento fora do alcance das
criangas. O proprietario e, sobretudo criangas e gravidas, devem evitar o contacto proximo
com o animal, durante o periodo da realizacdo de quimioterapia (sobretudo durante o
periodo de risco, que varia consoante o farmaco administrado).

Recomendamos ainda a elaboragcdo de uma lista de verificacdo, de forma a identificar os

processos/actividades mais importantes e especificos, relativos a manipulacdo de farmacos
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citotéxicos, cujo cumprimento ira permitir uma reducdo significativa do risco associado
(Anexo ).

6. CONCLUSAO

Como ja referido este trabalho pretendeu, face as regras/normas orientadoras e
metedologias de seguranca para a utilizacdo de farmacos citotéxicos, ja estabelecidas e
implementadas em unidades de saude Humana, aferir se na actividade Médico-Veterinaria
em Portugal essas mesmas regras estavam de algum modo implementadas e eram
observadas por todos os operadores de forma a reduzir o risco inerente a exposicao aos
farmacos citotéxicos, conseguindo assim uma manipulacédo segura desses farmacos.

Para tal, foi realizada uma revisao bibliografica, que incidiu particularmente sobre as normas
orientadoras da manipulacdo segura destes farmacos nos Centros de Medicina Humana,
pois trata-se de uma tematica pouco abordada em Medicina Veterinaria. Foi também
elaborado um questionario através do qual se pretendeu determinar as condigbes em que
ocorre 0 contacto com os citotdxicos, na pratica diaria dos Centros de Atendimento Médico-
Veterinario (CAMVs) e Hospitais Veterinarios. Com o intuito de melhorar a interpretacédo dos
resultados obtidos pelo questionario, foram visitados trés CAMVs e um Hospital Veterinario,
localizados na regido de Lisboa. O Hospital Escolar da Faculdade de Medicina Veterinaria
de Lisboa, onde se realizou o estagio curricular, serviu como local de referéncia, embora as
suas condi¢des para a pratica de quimioterapia sejam uma situagcao excepcional.
Relativamente a realidade em Medicina Humana, a bibliografia consultada pertence, na sua
maioria, a entidades e/ou organizac¢des internacionais (Americanas, Australianas, Inglesas,
entre outras), que sugerem as linhas orientadoras para a manipulacdo segura dos farmacos
considerados perigosos. Em Portugal, as unidades de salde criam o0s seus proprios
procedimentos, obedecendo a critérios legislados e com base nessas linhas orientadoras, as
guais sdo adaptadas e aplicadas a uma realidade concreta. Por esta razédo, e para uma
maior integracdo de conhecimentos nesta area, foi também visitado o Hospital S&o
Francisco de Xavier, em particular os seus Servicos Farmacéuticos.

E impossivel estabelecer qualquer grau de comparacédo entre as realidades de Medicina
Veterindria e Medicina Humana, em termos de seguranca e salde ocupacional na
manipulacdo dos farmacos citotoxicos, pois correspondem a dois extremos opostos. A
revisdo bibliografica reflecte a realidade na Medicina Humana, onde existe uma
preocupacédo evidente com a seguranca e saude dos profissionais, estando bem definidas
as regras a que deve obedecer a manipulacdo destes farmacos. Neste caso, para além das
regras estarem pré-determinadas, verifica-se também o seu cumprimento. Trata-se de um
ambiente muito mais controlado, onde a manipulagéo de farmacos citotoxicos ocorre desde

a altura da 22 Guerra Mundial (1940). Para além destes factos, importa salientar ainda o
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factor econdmico, pois as duas realidades divergem igualmente neste ponto. A
disponibilidade financeira de um Hospital de Medicina Humana €é bastante superior a
existente num Hospital de Medicina Veterinaria, onde o capital é, quase exclusivamente, de
origem particular. Divergem ainda na frequéncia de contacto com estes farmacos,
verificando-se que em Medicina Humana ocorre um contacto diario, enquanto em Medicina
Veterinaria esse contacto &, no maximo, semanal e, em quantidades bem inferiores. Ainda
assim, estas duas realidades convergem num ponto, na prestacdo de cuidados de saude;
que neste caso particular, sujeita os profissionais (de ambas as areas) ao contacto com
farmacos cujas propriedades — mutagénicas, carcinogénicas, teratogénicas, etc — péem em
risco a sua saude.

Como ja referido, o documento elaborado pelo European College of Veterinary Internal
Medicine of Companion Animals — Preventing Occupational and Environmental Exposure to
Cytotoxic Drugs in Veterinary Medicine (2007) — corresponde ao Unico documento oficial que
contém as normas orientadoras para a manipulacdo segura de citotoxicos em Medicina
Veterinaria, tendo o mesmo sido elaborado com base nos principios que regem a
manipulacao destes farmacos em Medicina Humana.

Este trabalho permite-nos concluir que, na pratica clinica de Medicina Veterinaria em
Portugal, os profissionais ndo cumprem as recomendag6es incluidas nesse documento, pelo
que se pretende assim alertar a classe médico-veterinéria nacional para a importancia deste
tema e para a urgéncia na implementacdo de regras que tornem a manipulagdo dos
citotoxicos mais segura, a qual representa um risco que, apesar de “invisivel”, € um risco
bastante real.

Conscientes de que as condigbes em Medicina Veterinaria sdo muito diferentes das
verificadas em Medicina Humana, pensamos contudo que existem algumas praticas de
seguranca que sao relativamente faceis de aplicar e financeiramente acessiveis, e que
contribuem, por certo, para uma reducéo consideravel do risco ocupacional.

Com este trabalho esperamos ter, de algum modo, contribuido para que, num futuro
préximo, as falhas que foram identificadas por nds possam ser eliminadas e que todos, ou a
maioria dos intervenientes nas diferentes fases incluidas na terapéutica com farmacos
citotoxicos em Medicina Veterinaria, realizem os procedimentos inerentes ao respectivo

cargo de forma segura e com risco minimo face a exposi¢éo a essas substancias.
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ANEXO | — LISTA DE VERIFICACAO

Preparacdao:

O0o0oogaod

O

o ad

o ad

|

Oooad

Acesso condicionado a pessoal autorizado.

Sinalizacéo adequada.

Operadores com formacao pratica.

Operadores com conhecimento dos riscos associados.

Operadores com conhecimento de actuacdo em caso de derrame de farmaco
citotoxico.

Operadores com conhecimento de actuacdo em caso de contacto de farmaco
citotoxico com o corpo.

Céamara de Seguranca Biologica (CSB).

Materiais especificos para citotdéxicos (seringas com conexdo Luer-lock, sistemas
fechados, entre outros).

Manual de operacdes.

Equipamento de Protecc¢éo Individual (EPI):

Bata de quimioterapia;

Luvas de quimioterapia;

Respirador aprovado;

Proteccéo de calgado;

O 0000

Viseira (sempre que ha risco de salpicos).

Presenca de kit de derrame.

Protocolo com o modo de actuacdo, em caso de derrame, afixado em zona
apropriada.

Evitar a manipulacéo de formas farmacéuticas de administracéo oral ou tépica.

Optar pela manipulagéo de formas farmacéuticas sélidas em vez de liquidas.

Evitar a fragmentacdo de comprimidos.

O Quando ha necessidade de o fazer, realizar no interior de uma CSB.

Contentores para residuos de incineracao obrigatoria. Os quais apresentam:

[0 Mecanismos que evitam o contacto com as maos/luvas do operador.

Eliminacdo de todos os materiais contaminados, ou potencialmente contaminados,
no interior de contentores de residuos de incineragédo obrigatoria (incluindo todo o
EPI).
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Administracdo:

Acesso condicionado a pessoal autorizado.
Sinalizag&o adequada.
Operadores com formacéao préatica.

Operadores com conhecimento dos riscos associados.

O 0000

Operadores com conhecimento de actuacdo em caso de derrame de farmaco

citotéxico.

O

Operadores com conhecimento de actuacdo em caso de contacto de farmaco

citotoxico com o corpo.

O

Materiais de administracdo especificos para citotdxicos.

O

Manual de operacdes.

0 Equipamento de Proteccéo Individual (EPI):

[0 Bata de quimioterapia;
L Luvas de quimioterapia;
0 Respirador aprovado;
0 Proteccao de calcado;
OO0 Viseira (sempre que ha risco de salpicos).
0 Presenca de kit de derrame.
O Protocolo com o modo de actuacdo, em caso de derrame, afixado em zona
apropriada.
O Contentores para residuos de incineragdo obrigatéria. Os quais apresentam:
O Mecanismos que evitam o contacto com as méos/luvas do operador.
O Local apropriado para a realizagdo da administracao.
O Sedacéao/tranquilizacao dos pacientes que ndo se manifestam cooperativos.
O Utilizacdo de métodos de contencéo, sempre que necessario.
O Vigilancia dos animais (sinais vitais e comportamento).
O Vigilancia do local de administracao.
O Realizacdo de flush com uma solugéo salina, antes da remocao do cateter.
O Eliminacdo do sistema acoplado ao cateter e ao saco que continha o farmaco
citotoxico administrado (sem desconectar nenhuma das partes).
O Eliminagdo de todos os materiais contaminados, ou potencialmente contaminados,

no interior de contentores de residuos de incineragdo obrigatodria (incluindo todo o
EPI).
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Internamento:

O

(I I I W I

O

o ad

O OO

O

Acesso condicionado a pessoal autorizado.

Sinalizacdo adequada.

Operadores com formacao prética.

Operadores com conhecimento dos riscos associados.

Operadores com conhecimento de actuacdo em caso de derrame de farmaco
citotoxico.

Operadores com conhecimento de actuacdo em caso de contacto de farmaco
citotoxico com o corpo.

Manual de operacdes.

Equipamento de Protecc¢ao Individual (EPI):

O Bata de quimioterapia;

0 Luvas de quimioterapia;

[0 Proteccédo de calcado;

O Viseira (sempre que ha risco de salpicos).

Contentores para residuos de incineragéo obrigatéria. Os quais apresentam:

O Mecanismos que evitam o contacto com as méaos/luvas do operador.

Materiais de uso exclusivo para os pacientes oncoldgicos:

[l Boxes.

O Liteiras.

O Roupa de cama.

Manipulacdo cuidadosa de todos os materiais que contactaram com estes animais.
Manipulacao cuidadosa dos dejectos e secre¢des corporais dos animais.

Limpeza adequada das boxes, de acordo com protocolo pré-existente, entre
utilizagdes por diferentes animais.

Passeio dos animais em locais pouco frequentados por pessoas e outros animais.
Eliminacdo de todos os materiais contaminados, ou potencialmente contaminados,
no interior de contentores de residuos de incineracdo obrigatoria (incluindo todo o
EPI).

Armazenamento:

O

O o0O0od

Acesso condicionado a pessoal autorizado.

Sinalizagc&o adequada.

Operadores com formac&o pratica.

Operadores com conhecimento dos riscos associados.

Operadores com conhecimento de actuagcdo em caso de derrame de farmaco

citotoxico.
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Operadores com conhecimento de actuagdo em caso de contacto de farmaco
citotéxico com o corpo.

Manual de operacdes.

Equipamento de Proteccao Individual (EPI):

Bata de quimioterapia;

Luvas de quimioterapia;

Respirador aprovado;

Proteccéo de calcado;

Oo0oooaod

Viseira (sempre que ha risco de salpicos).

Presenca de kit de derrame.

Protocolo com o modo de actuacdo, em caso de derrame, afixado em zona
apropriada.

Contentores para residuos de incineracao obrigatdria. Os quais apresentam:

[0 Mecanismos que evitam o contacto com as maos/luvas do operador.

Zona de armazenamento exclusivo de farmacos citotoxicos.

Armarios com caracteristicas que previnem a queda dos frascos.

Armarios com caracteristicas que permitem a contencdo do derrame.

Limpeza/eliminagéo:

(|
(|
(|

o ad

o ad

Operadores com formacao pratica.

Operadores com conhecimento dos riscos associados.

Operadores com conhecimento de actuagdo em caso de derrame de farmaco
citotéxico.

Operadores com conhecimento de actuagdo em caso de contacto de farmaco
citotdxico com o corpo.

Manual de operacdes.

Documento explicativo dos produtos/substancias que devem ser empregues.
Equipamento de Proteccao Individual (EPI):

0 Bata de quimioterapia;

OO0 Luvas de quimioterapia;

0 Viseira (sempre que ha risco de salpicos).

Limpeza das areas, onde houve manipulacao de citotoxicos, antes da ocorréncia de
outras actividades nesse local.

Avaliacéo regular da eficicia da limpeza.

Lavagem da roupa, que contactou com 0s pacientes oncoldgicos, separadamente da
restante.

Lavagem da roupa, que contactou com o0s pacientes oncologicos, a 70 °C.
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Lavagem da roupa, que contactou com o0s pacientes oncolégicos, pelo menos duas
vezes.
Contrato com uma empresa, devidamente licenciada, responsavel pela recolha,

transporte e eliminag&o dos residuos de incinerac¢do obrigatodria.

Informagéo transmitida aos Proprietarios:

O
O
O

|

OO0o0ooOooOooaon

Conhecimento dos riscos de exposi¢cao aos farmacos citotdxicos.

Passear o animal em locais pouco frequentados por pessoas e outros animais.
Utilizar luvas para a manipulagdo dos dejectos e/ou outras secre¢cbes corporais do
animal.

Colocar as fezes no interior de um saco de plastico e elimin-lo no lixo doméstico, ou
despejar as fezes no sistema de canalizacdo doméstica.

Diluir a urina com agua.

Limpar a liteira diariamente.

Lavar & parte as roupas que contactaram com o animal.

Lavar com sabéo as superficies onde o animal esteve deitado.

Utilizar luvas para a manipulacdo dos comprimidos.

Armazenar os comprimidos fora do alcance das criangas.

Evitar o contacto préximo com o animal, durante o periodo de realizacdo de

quimioterapia (sobretudo mulheres gravidas e criancas).

Equipamento de Protecc¢éo Individual (EPI)

Batas de quimioterapia:

O

OO0O0oOoo0Ooaoano

De algodao.

Descartaveis.

Impermeaveis.

Frente fechada.

Mangas compridas.

Punhos elasticos ajustaveis.

Apertam nas costas.

Eliminacéo da bata imediatamente antes de abandonar aquela area.

Eliminac@o no contentor de residuos de incinera¢éo obrigatoria.

Luvas de quimioterapia:

O

O
O
O

Descartaveis.
Sem po.
Dois pares.

Lavagem das maos antes de calcar as luvas e apds a sua remocgao.
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O

Substituicdo de ambos os pares de luvas a cada 30 minutos.
O Substituicdo imediata, de ambos os pares de luvas, sempre que se apresentem

danificadas.

a

Par de luvas exterior cobre totalmente o punho ajustavel da bata.
O Aquando da eliminagéo do EPI: 1° remover o par de luvas exterior, depois a bata e,
por fim, o par de luvas interior.

O Eliminag&o no contentor de residuos de incineracao obrigatoria.

Proteccgéo respiratoria:

[ Respirador aprovado.

Proteccéo calcado:
O Colocado antes da entrada na sala de preparacéo estéril.
0 Removido com as maos enluvadas, imediatamente antes de o operador sair da sala.

O Eliminado no contentor de residuos de incineracao obrigatoria.

Proteccéo dos olhos:
[0 Protege totalmente os olhos.
[0 Dotada de proteccdes laterais (limpeza de derrame).

O Colocada por cima dos 6culos de correccdo da visdo, sempre que necessario.

Kit de derrame
[0 Respirador certificado pela International Organization for Standardization (1SO).
Bata de quimioterapia.
Dois pares de luvas de quimioterapia.
Oculos de seguranca descartaveis.
Proteccéo de calgado.
Mascara N95, ou outra com caracteristicas superiores.
P4 descartavel.
Raspador descartavel.

Contentor para materiais cortantes.

OO0O0000gaon0aoao

Material absorvente e descartavel (compressas de gazes, toalhetes para derrames)
em quantidade suficiente.

Dois sacos de plastico grandes e apropriados para residuos citotdxicos.

Agente de descontaminacao.

Aviso de perigo.

Fita plastica de perigo.

O o0O0o0o0oao0

Contentor para residuos citotoxicos a prova de vazamento e perfuragao.

112



Joana Palminha Dissertacdo de Mestrado em Medicina Veterinaria
2009-2010

ANEXO Il - CAMARA DE SEGURANCA BIOLOGICA (CSB)

CSB Classe |

A camara de seguranca biolégica Classe | é desenhada para fornecer protec¢do apenas ao
operador e ao ambiente. Este tipo de camara ndo protege o produto da contaminacéo
porque o ar “sujo” da sala entra continuamente, através da zona frontal da camara, para
passar pela zona de trabalho (Interface, 2009b).

Como unidade de contencdo parcial, a cAmara de Classe | é adequada a realizagéo de
trabalhos que envolvam agentes de risco baixo ou moderado, onde existe uma necessidade
de contencéo, mas néo de protecgéo do produto (Interface, 2009b).

Ao contrario das hottes convencionais, o filtro HEPA das camaras de Classe | protege o
ambiente ao filtrar o ar anteriormente a sua eliminacdo por exaustéo (Interface, 2009b).

A protecgdo do operador é possivel pelo movimento constante do ar para o interior da

camara e longe do operador (Interface, 2009b).
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o] Positive pressure
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Section View Front View

llustracdo 1 — CSB Classe | (adaptado de Public Health Agency of Canada PHAC, 2005).

CBS Classe 1l
Uma camara de Classe Il deve cumprir 0s requisitos necessarios a protec¢ao do produto, do
operador e do ambiente (Interface, 2009b).
Em geral, as cAmaras sao classificadas pelo método através do qual certos volumes de ar
sdo recirculados ou eliminados por exaustéo (Interface, 2009b).
As camaras de seguranca bioldégica de Classe Il possuem trés caracteristicas chave
(Interface, 2009b):

e Uma abertura de acesso frontal com um fluxo cuidadosamente continuo para o

interior da camara;
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e Um fluxo de ar que é filtrado por um filtro HEPA, vertical e unidireccional (em
direccdo a camara);

e Ar filtrado (por um filtro HEPA) que é eliminado por exaustdo para a sala onde se
encontra a camara; ou eliminado por exaustdo através de um sistema de exaustédo
especifico das instalagdes.

O fluxo de ar vertical e unidireccional, assim como a abertura de acesso frontal s&o
caracteristicas comuns a maioria das camaras desta Classe. No entanto, uma vez que 0s
varios designs de Classe Il permitem diferentes padrdes de fluxo de ar, velocidades, posicdo
do filtro HEPA, taxas de ventilacdo e métodos de exaustdo, torna-se necessaria uma
subclassificacdo de tipos, para diferenciar os varios designs das camaras de Classe Il
(Interface, 2009b).

Cémaras Classe Il Tipo A:

Sao camaras que mantém uma velocidade média minima de fluxo de entrada de 0,4 m/s,
através da abertura de acesso a area de trabalho (Interface, 2009a). O ar filtrado por um
filtro HEPA entra de cima para baixo, proveniente de um sistema de ventilagdo. Apés a
passagem pelo filtro HEPA, o ar de exaustdo pode sair para a sala ou para o exterior
através de um sistema de exaustdo com conexao tipo canopy. O ar que passa pelo filtro
HEPA, direccionado para o topo da camara é uma mistura de ar recirculado e de ar que
entra de novo, num plenum comum (Interface, 2009b). Estas camaras recirculam 70% do ar
(Interface, 2009a), fazendo exaustdo de apenas 30% do ar filtrado, por um filtro HEPA, para
a sala ou para um sistema de exaustdo exterior (BCCA, 2009a).

As camaras do tipo A séo indicadas para trabalhar com agentes biolégicos de nivel 1, 2 e 3,
na auséncia de produtos quimicos toxicos, volateis e radionucleétidos volateis (Interface,
2009a).

Dentro desta classe existem ainda os Tipos Al e A2 (Interface, 2009b).
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llustragédo 2 — CSB Classe Il Tipo Al (adaptado de PHAC, 2005).
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llustragdo 3 — CSB Classe Il Tipo A2 (adaptado de PHAC, 2005).

Camaras Classe Il Tipo B:

Neste tipo de cAmaras néo ha recirculacdo de ar, ao contrario do que acontece nas camaras
de Classe | (Interface, 2009).

Tipo B1:

As camaras Classe Il Tipo B1 mantém uma velocidade média minima de fluxo de entrada

igual a 0,5 m/s, através da abertura de acesso a area de trabalho (interface, 2009b).

Estas CSB fazem a exaustdo de aproximadamente 60% do ar, através de um filtro de

exaustdo HEPA; os restantes 40% do ar sdo recirculados para a area de trabalho, através

do filtro HEPA de fornecimento de ar para a camara (Interface, 2009b).
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O fluxo de ar descendente que passa pelo filtro HEPA contém ar recirculado né&o
contaminado. A maior parte do ar contaminado € eliminada por exaustdo, através de uma
conduta de exaustéo para o exterior, apés passagem por um filtro HEPA. Todas as condutas
e plenos biologicamente contaminados estdo sob pressdo negativa ou rodeados por
condutas ou plenos com pressdo negativa. As camaras Tipo B1 tém que ter uma conexao
rigida para o sistema de exaustdo (Interface, 2009b).

Este tipo de camaras oferece proteccdo maxima ao operador e a area de trabalho, se a
fonte de vapor estiver 0 mais proximo possivel da parte de trds da camara; e oferece
proteccdo do ambiente se a exaustdo for feita através de um sistema com tratamento
(Interface, 2009b).

As camaras do tipo B1 séo indicadas para trabalhar com agentes bioldgicos de nivel 1, 2 e
3, e com produtos quimicos toxicos/volateis (Interface, 2009a). A preparacdo dos farmacos

citotoxicos deve ocorrer, pelo menos, em CSB deste tipo (BCCA, 2009a).
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llustragdo 4 — CSB Classe Il Tipo B1 (adaptado de PHAC, 2005).

Tipo B2:
Estas camaras mantém uma velocidade média minima de fluxo de entrada igual a 0,5 m/s,

através da abertura de acesso a area de trabalho (Interface, 2009a).

Nas CSB Classe Il Tipo B2 verifica-se a exaustao (total) do ar potencialmente contaminado,
ndo havendo qualquer (0%) recirculacéo do ar filtrado para a superficie ou sala de trabalho
(Interface, 2009b).

O ar filtrado pelo filtro HEPA, que se move verticalmente em direc¢gdo a superficie de
trabalho, juntamente com o ar da sala aspirado através da grelha frontal produz uma

espécie de “cortina de ar” que previne a entrada ou saida de particulas pela abertura frontal
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da CSB. A penetracado desta “cortina” pelos bragos do operador, embora inevitavel, diminui
a fungéo 6ptima da “cortina de ar” (ASHP, 1990).

Todos os plenos e condutas estéo sob presséo negativa, e todas as condutas contaminadas
estdo sob pressdo negativa, ou rodeadas por condutas ou plenos com pressdo negativa e
de exaustao directa (Interface, 2009b).

Estas camaras oferecem protec¢do ao operador, e ainda ao ambiente se a exaustao for feita
através de um sistema com tratamento. As camaras do tipo B2 sdo indicadas para trabalhar
com agentes biolégicos de nivel 1, 2 e 3, e com produtos quimicos téxicos/volateis
(Interface, 2009a).
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llustragdo 5 — CSB Classe Il Tipo B2 (adaptado de PHAC, 2005).

Cémara Classe Il

Permite a protec¢do maxima do operador, do produto e do ambiente. Consiste numa camara
hermeticamente fechada e com vidros blindados. O trabalho realiza-se através de luvas de
borracha, com mangas compridas, que estdo acopladas a camara. O ar da sala entra pelo
topo da cabine e passa através de um filtro HEPA. O fluxo de ar é mantido gracas a um
sistema de exaustdo, exterior & cAmara, que a mantém sob pressdo negativa. O ar usado
passa duas vezes por um filtro HEPA ou entdo passa através de um filtro HEPA e por um

incinerador de ar antes de ser expelido para o sistema de exaustéo exterior (BCCA, 2009a).
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llustragdo 6 — CSB Classe Il (adaptado de PHAC, 2005).

Monitorizacdo da CSB

Para a seguranca do doente e do préprio operador, a preparacao de citotdxicos ndao deve
ser realizada em CSB que néo estejam a funcionar de acordo com as especificagbes do
fabricante. Devem ser elaborados e afixados os procedimentos a que os trabalhadores
devem obedecer, em caso de algum dos dispositivos indicar que a CSB ndo esta a funcionar
correctamente ou em caso de falha energética, de forma a garantir a seguranca dos
trabalhadores e do ambiente, e ainda a assepsia do produto (se possivel) (BCCA, 2009a).
No momento da instalacdo, as camaras de seguranca biologica tém de ser testadas e
certificadas por técnicos devidamente qualificados. A testagem deve englobar a integridade
dos filtros HEPA, a velocidade dos fluxos de ar na area de trabalho e de abastecimento, os
padrbes do fluxo de fumo, e a integridade das superficies externas da camara e das caixas
de filtros (ASHP, 1990). O certificado de funcionamento da CSB deve ser renovado de 6 em
6 meses, e sempre que a camara sofrer alguma alteracéo, repara¢cdo ou mudanca de local.
O técnico deve ser informado de que a camara pode estar contaminada com agentes
citotoxicos, e deve utilizar EPI sempre que executar as tarefas de testagem, certificacdo ou
manutencdo da CSB (ASHP, 1990; NIOSH, 2004b).

A realizacdo das operacdes de testagem, certificacdo ou manutencdo, pode implicar o
desligamento da CSB, nesse caso todo o interior da camara deve ser previamente
descontaminado com uma solu¢do detergente aquosa alcalina, seguida de agua estéril para
injectaveis e finalmente por alcool a 70% (ASHP, 1990; NIOSH, 2004). Apés a
descontaminacdo da CSB, tanto o ventilador interno como o exaustor externo, podem ser
desligados. Sempre que a CSB estiver inoperacional durante algum tempo ou houver

alteracdo da sua localizagéo, deve ser selada com um plastico (ASHP 1990).
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Os filtros HEPA devem ser mudados sempre que estiverem demasiado sobrecarregados
com particulas, ndo sendo capazes de manter um fluxo de ar suficiente, ou quando estéo
evidentemente contaminados devido a um erro técnico que permite a introducdo de
vapores/aerossois na zona limpa do filtro HEPA (ASHP, 1990). Apenas os trabalhadores
devidamente certificados, e informados acerca da natureza perigosa das substancias
preparadas no interior da CSB, podem realizar a substituicdo dos filtros HEPA (ASHP, 1990;
NIOSH, 2004). Antes de proceder a substituicdo do filtro, o técnico deve ser consultado de
forma a encontrar uma solucdo aceitavel, tanto para o procedimento de substituicdo do filtro
HEPA como para a sua posterior eliminacdo (ASHP, 1990). Deve ser usado EPI durante a
substituicdo dos filtros, e os filtros contaminados devem ser eliminados juntamente com 0s
residuos citotoxicos (ASHP, 2006).

Limpeza e desinfeccdo da CSB

Para manter as superficies interiores da CSB tao limpas quanto possivel, estas devem ser
limpas e desinfectadas no inicio de cada dia de trabalho, apds cada preparacdo (ISOPP,
2007; CSHP, 2003-4 citados por BCCA, 2009a), no inicio de cada sessao de trabalho e no
fim da preparacéo dos compostos (BCCA, 2009a).

Para facilitar a limpeza dos derrames no interior da CSB, € permitida a presenc¢a de sacos
do lixo de plastico e descartaveis. No entanto, a presenca destes sacos esta associada a
alguns problemas, pois permite a introdugdo de particulas no ambiente de trabalho, fornece
pouca estabilidade aos frascos dos farmacos, sobretudo quando o saco do lixo fica
humedecido, diminui a visibilidade dos derrames, e acrescenta ao ambiente de trabalho
mais objectos descartaveis contaminados. Se estes sacos estiverem presentes na CSB
devem ser mudados frequentemente e sempre que se apresentarem evidentemente
contaminados (ASHP, 1990).

Descontaminacao da CSB

Entende-se por descontaminac¢do a remocao fisica dos agentes citotéxicos a partir de uma
superficie ndo descartavel (CSB) para uma superficie descartavel (toalhetes ou gazes), ou a
inactivacdo quimica destas substancias presentes numa determinada superficie (ASHP,
2006). O BCCA (2009a) recomenda a remocdao fisica, uma vez que ndo estd disponivel
gualquer produto ndo toxico capaz de desactivar todos os farmacos citotdxicos. A remogao
fisica é realizada com o auxilio de um agente de limpeza, o qual deve ser seleccionado
tendo em conta algumas caracteristicas, nomeadamente apresentar um valor de pH préximo
do valor do sabdo e ainda ser apropriado para o aco inoxidavel. Os agentes de limpeza
derivados do aménio quaternario devem ser utilizados com alguma precauc¢éo, pois podem

ser perigosos para os humanos e ainda originar a formagéao de vapores nas camaras com
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recirculacdo de ar. Deve prestar-se igual atencao a utilizagcdo de agentes de limpeza
aplicados sob a forma de spray no interior da CSB, pois esta ac¢ao pode interromper o fluxo
de ar protector, bem como danificar o filtro HEPA, e ainda representar um risco de incéndio
e explosdo (ASHP, 1990). A remocao fisica é conseguida através da limpeza das superficies
nao descartaveis, com toalhetes descartaveis embebidos numa solucdo detergente aquosa
alcalina, seguida da limpeza com agua para remover os residuos de sabéo e, no fim, alcool
para desinfectar (ASHP, 2006). Durante o processo de descontaminacdo o operador deve
usar EPIl, nomeadamente uma bata descartavel com a frente fechada, dois pares de luvas
descartaveis, 6culos de seguranca, touca e um respirador descartavel, uma vez que o vidro
protector da cabine pode estar levantado. Apenas os individuos que participam no processo
de descontaminacao tém permissdo para permanecerem na sala de preparacdo estéril ou
na area da CSB, esta medida visa a protec¢do dos restantes trabalhadores evitando a sua
exposicao aos farmacos citotéxicos (USP, 2007 citado por BCCA, 2009a). O vidro frontal da
CSB deve ser levantado e o fluxo de ar protector, que circula no interior da camara, deve ser
desligado por um periodo de tempo prolongado, permitindo a expulsdo de particulas
citotéxicas durante o processo de descontaminacdo. No exterior da porta da sala de
preparacdo estéril, deve ser colocado um aviso com a indicacdo “NAO ENTRAR —
Limpeza/Descontaminagéo da CSB”, de forma a garantir que os restantes trabalhadores sao
informados de que estd em curso o processo de descontaminagdo (BCCA, 2009a). As
partes removiveis da CSB devem ser descontaminadas dentro da &rea de contengéo, e ndo
devem ser retiradas do interior da camara. A descontaminagéo da CSB deve realizar-se pelo
menos, uma vez por semana; e ainda em caso de derrame no seu interior (ASHP, 1990),
antes da preparagdo de um farmaco nédo citotoxico e de administracdo parenteral (nas
situacbes em que a CSB é utilizada tanto para a preparagdo de farmacos citotoxicos como
de ndo citotéxicos de administracdo 1V) (ISOPP, 2007 citado por BCCA, 2009a), e ainda
antes de desligar a CSB para manutencdo ou certificagdo (ASHP, 1990). Apés a
descontaminacdo, a CSB deve ser purificada durante, pelo menos, 30 minutos antes da
preparacdo de compostos de administracéo IV (ISOPP, 2007 citado por BCCA, 2009a).

A CSB deve ser submetida a uma descontaminagdo completa se, anteriormente a sua
utilizacdo para a preparacdo de farmacos citotoxicos, foi utilizada para a elaboracdo de
compostos bioldgicos. Nesta situacdo, os filtros HEPA devem ser substituidos e a camara
deve ser testada, de forma a determinar se obedece a todos 0s requisitos necessarios a
composicao segura de agentes citotoxicos. Se ocorrer a situacao inversa, a CSB deve ser
submetida a descontaminagdo (como ja foi descrito anteriormente), selagem e transporte
cuidadoso até a sua nova localizagdo, antes dos filtros HEPA serem substituidos. A CSB

deve ser certificada assim que se encontrar no seu novo local (ASHP, 1990).

120



Joana Palminha Dissertacao de Mestrado em Medicina Veterinaria
2009-2010

Camaras de Fluxo Laminar Horizontal

As camaras de fluxo laminar horizontal estdo completamente contra-indicadas para a
manipulacdo dos citotoxicos, pois ndo proporcionam protec¢do ao operador ou ao ambiente
envolvente (Interface, 2009b). Verifica-se que o ar limpo circula da parte de tras para a parte
da frente da camara, afastando as particulas e os organismos do farmaco que esta ser
preparado, arrastando-os na direccéo do operador (ASHP, 1990; ASHP, 2006).

N&o permitem a contengdo adequada dos aerosséis gerados pelo procedimento do trabalho,
ficando o operador exposto a essas substancias (Interface, 2009b).

Embora ndo exista nenhum equipamento especificamente desenhado para a manipulacéo
segura dos farmacos citotoxicos enquanto produtos estéreis, as camaras de fluxo laminar
vertical de Classe Il (CSB Classe Il) tém sido adoptadas para o desempenho dessa funcao.
No entanto, estas camaras bioldgicas foram desenhadas para a manipulacdo de agentes
infecciosos, e ndo de quimicos citotéxicos. Como tal, tanto o comprador como o operador

devem compreender as limitacdes deste equipamento (ASHP, 1990).
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ANEXO IIl = SINALIZACAO DOS AGENTES CITOTOXICOS

CYTOTOXIC

HANDLE

WITH
CARE

llustracéo 7 — Sinalizacéo da presenca de farmacos citotoxicos. Corresponde a um simbolo roxo contendo uma
célula em divisao (telofase tardia) (adaptada de The Royal Children’s Hospital Melbourne).

CYTOTOXIC
WASTE

Incinerate

llustragéo 8 — Sinalizacéo da presenca de residuos citotoxicos (adaptada de Operational Directives and

Information Circulars, 2005).

Equipamento de Protecc¢éo Individual

Respiradores

llustragcdo 9 — Respirador N95 (adaptado de NIOSH, 2003).
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Batas de quimioterapia

llustragdo 10 — Batas de quimioterapia Foliodress® Protect Reinforced Gown (adaptado de HARTMANN).

Luvas de quimioterapia

llustragdo 11 — Luvas de quimioterapia sem latex (adaptado de CODIVIEN, 2010).

Oculos de seguranca

Adjustable Arm(s)
{or Temple)

Top Shield

Side Shield(s)

Anti-fog Lens Marking

Impact-resistant
Lens(es)

llustracéo 12 — Oculos de seguranca (adaptado de Clean Room Garments, 2010).
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ANEXO IV — EQUIPAMENTOS UTILIZADOS PARA A PREPARACAOE
ADMINISTRACAO DOS CITOTOXICOS

Seringas

llustragéo 13 — Seringa com conexao Luer-lock (adaptado de Wikimedia Commons, 2010).

Spikes

llustracdo 14 — Modelo Chemo Mini-Spike Plus®V da B.BRAUN, que consiste num spike com filtro (adaptado de
B.BRAUN, 2010).

llustracéo 15 — Modelo Chemoprotect Spike da CODAN, que corresponde a um spike com filtro (adaptado de
CODAN, 2010b).
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Conectores para seringas

llustragdo 16 — Permite a conexao segura entre duas seringas (adaptado de B.BRAUN, 2010).

Sistemas de infusao

llustracdo 18 — Sistemas de infusdo fechados Cyto-Set®/Cyto-Set® Infusomat/Cyto-Set® Infusion (adaptado de
B.BRAUN, 2010a).
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ANEXO V — ESTACOES DE SEGURANCA

Estacdes de lavagem ocular:
A Agua da torneira ndo é aconselhada para a lavagem dos olhos, pois pode ocorrer
ferimento resultante da pressado da agua (ISOPP, 2007; CCOHS, 2005 citados por BCCA,
2009a).
Também podem ser utilizados lavatérios que tém acoplado uma estacao de lavagem ocular.
A utilizacéo destes equipamentos faz-se da seguinte forma (BCCA, 2009a):
1) Empurrar a alavanca para que haja saida de agua;
2) Com os dedos, polegar e indicador de cada mao, afastar a(s) palpebra(s) permitindo
a entrada de agua no(s) olho(s);
3) Mover o(s) olho(s) para cima-baixo-esquerda-direita durante, pelo menos 15 minutos;
4) Procurar aconselhamento médico o mais depressa possivel;
5) Registar qual o farmaco citotoxico envolvido, bem como a quantidade de farmaco a
que o(s) olho(s) foi exposto;
6) Preencher o formulario de acidente/lesdo e um formulario de ocorréncia.

_-Pop-0tf Gover

Existem alternativas a este tipo de lavatorio, como € o caso das
estacdes portateis que correspondem a um saco de administracado
intravenosa com 0,9% de solucdo de NaCl, ou a garrafas de
irrigacdo contendo agua ou solugdo salina normal, com um tubo
adequado (ASHP, 1990). Este meios de emergéncia portateis

podem ser colocados perto das potenciais fontes de perigo ou

83.8 - 114.3¢m (33 - 45 inches)

levados até ao trabalhador contaminado (BCCA, 2009a).

A

llustragdo 19 — Estacgédo de lavagem
ocular (adaptado de CCOHS, 2010b).

Chuveiros de emergéncia:

Os chuveiros de emergéncia sdo desenhados para molhar a cabeca e o corpo do operador.
Estes chuveiros ndo devem ser utilizados para molhar os olhos devido a elevada pressao da
corrente de agua, a qual pode ferir os olhos do individuo (CCOHS, 2005 citado por BCCA,
2009a).

Toda a zona do corpo, com evidéncia ou suspeita de contaminacédo, deve ser lavada por um
periodo minimo de 15 minutos, o qual pode ser alargado até aos 60 minutos. A temperatura
da agua deve ser tal que permita ao operador suportar o fluxo de agua durante o periodo
adequado (CCOHS, 2005 citado por BCCA, 2009a). Devem ser disponibilizadas uma toalha
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Stay Open Valve and Actator g e uma bata para que o operador possa se secar e substituir a

‘Izﬁ respectiva roupa contaminada, a qual deve ser eliminada (sendo
Sp_q_werHeaﬂ

R considerada como residuo citotoxico) ou isolada e correctamente
Q Hande etiquetada, para que seja lavada de acordo com as directivas de
L

segurancga (BCCA, 2009a).

Quando a érea do chuveiro de seguranca for projectada, devem ser

61cm
(24 in) max

Plumbed
Eyewash

consideradas as condigcbes necessarias para a drenagem

-

adequada da agua, possivelmente contaminada (BCCA, 2009a).

208.3 - 243.8 cm (B2 - 96 inches)

175.3 em (69 inches)

83.3-114.3cm
(33 to 45 inches)

A | 1

Fool Pedal Actuator

llustragcdo 20 — Chuveiro de emergéncia
(adaptado de CCOHS, 2010a).

Manutencéo das estacdes de seguranca:

A inspeccdo e a verificacdo do estado de funcionamento (se estd operacional ou ndo), tanto
do chuveiro de emergéncia como do lavatério (com estacao de lavagem ocular acoplada),
devem ser realizadas e registadas, semanalmente, por um trabalhado (CCOHS, 2005 citado
por BCCA, 2009a). A verificacdo semanal ira garantir que existe um fluxo de agua disponivel
bem como ir4 ajudar a limpar a linha de fornecimento de possiveis sedimentos que ai se
encontrem, e ainda ira minimizar a contaminacdo microbiana resultante de aguas
estagnadas (BCCA, 2009a).

Recomenda-se também a realizacdo anual de uma inspec¢cdo completa a estes
equipamentos (CCOHS, 2005 citado por BCCA, 2009a).

O equipamento portatil de lavagem ocular deve ser inspeccionado e mantido de acordo com
as recomendac0tes do fabricante (CCOHS, 2005 citado por BCCA, 2009a). Deve-se ter em
atencdo ao prazo de validade da solugdo presente no equipamento portatil de lavagem

ocular, de forma a evitar o crescimento de bactérias e/ou fungos (BCCA, 2009a).
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ANEXO VI — GESTAO DOS DERRAMES DE FARMACOS CITOTOXICOS

Contaminacédo do Pessoal

No caso da ocorréncia de derrame que causou ou suspeita-se ter causado contaminacao

dos trabalhadores, quer como resultado do proprio derrame quer como resultado da

limpeza do derrame, devem ser postos em pratica os seguintes procedimentos (BCCA,
2009b):

1.

N o o bk

by

Remover de imediato o EPI ou a roupa vestida, e de seguida proceder a sua
eliminacdo ou etiquetagem para posterior lavagem, de acordo com as directivas
locais.

Limpar de imediato a pele afectada com &gua e sabdo. Utilizar o chuveiro se
necessario.

Em caso de exposicdo ocular, enxaguar gentiimente os olhos afectados numa
estacdo de lavagem ocular, ou com agua ou solucdo isoténica destinada a este
efeito, durante 15 minutos. Manter os olhos abertos, com o auxilio do polegar e
indicador, e olhar directamente para a corrente de dgua. Nao € aconselhado esfregar
os olhos.

Obter cuidados médicos de acordo com as directivas locais.

O empregador deve registar a exposi¢do nos registos de exposicdo do trabalhador.

O trabalhador deve informar o seu médico de familia da ocorréncia de exposicao.

Reportar o incidente ao Patient Safety Learning System.

Limpeza de derrames que ocorrem no interior da CSB (BCCA, 2009b)

. Cessar as actividades de preparacéo.

2. Informar o supervisor de que ocorreu um derrame.

. Em caso de contaminagdo de trabalhador(es) seguir as directivas citadas

anteriormente para a Contaminacdo do Pessoal. Este procedimento deve verificar-

se antes dos procedimentos de limpeza do derrame.

. Limitar os movimentos na proximidade da CSB para garantir uma boa ventilacdo da

camara, e minimizar o risco de dispersdo dos contaminantes para o ar, ou seja,

evitar o movimento de ar a partir da abertura frontal da CSB para dentro da sala.

. Se as luvas exteriores ficarem contaminadas pelo derrame, devem ser removidas

imediatamente no interior da CSB, e depositadas no contentor dos residuos dentro
da camara. De seguida, retirar os bracos do interior da CSB e calgar novo par de
luvas exteriores antes de continuar com os procedimentos futuros.

Obter o kit de derrame;

7. Vestir o EPI adicional, necesséario para a limpeza do derrame (como é o caso da

mascara respiratoria).
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Utilizar os componentes do kit de derrame, de forma apropriada, para limpar o
derrame no interior da CSB. Os liquidos devem ser contidos através do material
absorvente (compressas de gaze, compressas de controlo do derrame, etc.); os
séOlidos devem ser enxaguados com material absorvente humedecido de maneira a
limitar a sua disperséo.

Todos os fragmentos de vidro devem ser apanhados com o auxilio da pa (as maos
nunca devem ser utilizadas) e colocados no interior do contentor destinado ao
material cortante. No final o contentor deve ser colocado no interior de um saco

destinado a lixo citotdxico, juntamente com os residuos citotoxicos.

. A area do derrame deve ser descontaminada através de uma limpeza, repetida trés

vezes, com uma solucdo de detergente béasico (pH 8-9) seguida por agua (do
seguinte modo: detergente-agua-detergente-agua-detergente-agua).

Se o filtro HEPA ficar contaminado, a CSB deve ser mantida em funcionamento e
rotulada como contaminada, até que o filtro possa ser trocado e eliminado de forma
apropriada por pessoal treinado e devidamente equipado com EPI.

Todos os materiais de limpeza devem ser depositados em contentores selados,
antes de serem removidos do interior da CSB, e por fim dispostos no interior de um
contentor rigido e fechado, etiquetado como residuo citotoxico. No fim do trabalho
todo o EPI, utilizado para limpar o derrame, deve ser eliminado da mesma forma. Os
contentores devem ser eliminados de forma apropriada, de acordo com as leis
municipais e/ou nhacionais.

Apo6s um episodio de derrame no interior da CSB, a camara tem de ser submetida a
um processo de descontaminacdo de todas as suas superficies apds a limpeza do
derrame. Antes da descontaminacdo, deve-se deixar a CSB a purificar durante
cerca de 5 minutos. Apos a descontaminacao, as condicbes de assepsia devem ser
restabelecidas através da limpeza com desinfectante (alcool a 70%) e da circulacao
de ar durante cerca de 30 minutos, antes de ser novamente utilizada para a
preparacdo de compostos.

Lavar as maos com sabao e agua, apos a limpeza do derrame.

Reportar o incidente ao Patient Safety Learning System.

Documentar o incidente nos registos de exposicdo dos trabalhadores envolvidos no
derrame e/ou na sua limpeza.

Repor de imediato todos os itens usados, ap0s a limpeza, na estacdo do kit de

derrame.

Limpeza de derrames que ocorrem no exterior da CSB e que podem ser
razoavelmente contidos e limpas no CAMV/hospital (BCCA, 2009b):
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Isolar a &rea e alertar todos os individuos presentes, de forma a prevenir a disperséo
do derrame.

Restringir, de forma sensata, o nimero de pessoas envolvidas na limpeza. Nao é
recomendado que se trabalhe sozinho.

Informar o supervisor de que ocorreu um derrame.

Se ocorrer contaminagdo do pessoal, ou houver suspeita de tal ter acontecido, seguir
as directivas citadas anteriormente para a Contaminacdo do Pessoal. Este
procedimento deve ser anterior aos procedimentos de limpeza do derrame.

Obter o kit de derrame.

Vestir o EPI apropriado para a limpeza do derrame.

Limitar a dispersdo do derrame através da utilizacdo de folhas absorventes ou
compressas para o controlo de derrames. Se houver envolvimento de pé devem ser
usados panos ou toalhas humidas.

Evitar a formacado de aerossobis e a dispersao de p6 ou liquido derramado.

Utilizar os componentes do kit de derrame, de forma apropriada, para limpar o
derrame. Os liquidos devem ser contidos através do material absorvente
(compressas de gaze, compressas de controlo do derrame, etc.); os solidos devem
ser enxaguados com material absorvente humedecido de maneira a limitar a sua
disperséo.

Todos os fragmentos de vidro devem ser apanhados com o auxilio da pa (as maos
nunca devem ser utilizadas) e colocados no interior do contentor destinado ao
material cortante. No final o contentor deve ser colocado no interior de um saco
destinado a lixo citotoxico, juntamente com os residuos citotoxicos.

A area do derrame deve ser descontaminada através de uma limpeza, repetida trés
vezes, com uma solucdo de detergente béasico (pH 8-9) seguida por agua (do
seguinte modo: detergente-agua-detergente-agua-detergente-agua). Este
procedimento deve ser realizado por alguém da equipa de farmacia, internamento ou
limpeza — consoante as directivas do local.

Todos os materiais de limpeza devem ser depositados em contentores selados, e por
fim dispostos no interior de um contentor rigido e fechado, etiquetado como residuo
citotoxico. No fim do trabalho todo o EPI, utilizado para limpar o derrame, deve ser
eliminado da mesma forma. Os contentores devem ser eliminados de forma
apropriada, de acordo com as leis municipais e/ou nacionais.

A roupa da cama deve ser eliminada normalmente e qualquer roupa suja do paciente
deve ser colocada no interior de um saco de plastico para ser levada para casa do
paciente, onde deverd ser lavada (excepto lavagem a seco).

Lavar as maos com sabdo e 4gua, apos a limpeza do derrame.
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15. Reportar o incidente ao Patient Safety Learning System.

16. Documentar o incidente nos registos de exposicdo dos trabalhadores envolvidos no

derrame e/ou na sua limpeza.

17. Repor de imediato todos os itens usados, apos a limpeza, na estacdo do kit de

derrame.

IV. Limpeza de derrames que ocorrem no exterior da CSB e que apresentam uma

dimensdo que ultrapassa a capacidade do CAMV/hospital para fazer a devida
contencao e limpeza (BCCA, 2009b):

1.

7.

Alertar todos os individuos presentes na area do derrame, de forma a prevenir a
sua dispersdo e de seguida proceder ao seu isolamento, para prevenir a
exposicao dos trabalhadores aos farmacos citotéxicos;

Evitar a formacado de aerossobis e a dispersao do p6 ou liquido derramado;
Informar o supervisor da ocorréncia de derrame;

Se ocorreu contaminacao do pessoal, ou ha suspeita de tal ter acontecido, seguir
as directivas citadas anteriormente para a Contaminacdo do Pessoal. Este
procedimento deve ser anterior aos procedimentos de limpeza do derrame.

O supervisor deve, apo6s confirmar a dimensdo do derrame, chamar a equipa
externa responsavel por limpeza de materiais citotoxicos, de acordo com as
directivas do local.

Os individuos, relacionados com o derrame, devem permanecer disponiveis para
a equipa externa, fornecendo detalhes acerca do tipo de farmaco derramado,
bem como a sua quantidade, circunstancias e extensao da contaminagao.
Reportar o incidente ao Patient Safety Learning System.

Documentar o incidente nos registos de exposi¢do dos trabalhadores envolvidos

no derrame e/ou na sua limpeza.

Repor de imediato todos os itens usados apds a limpeza na estacdo do kit de

derrame.
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ANEXO VII — QUESTIONARIO

1. O seu local de trabalho corresponde a:

C
C

Centro de Atendimento Médico-Veterinario (CAMV)

Hospital Veterinario

2. No CAMV/hospital é realizada a administragdo de citotoxicos?

C
C

Sim.
N&o. Muito obrigada pela sua disponibilidade, o questionario termina aqui.

3. Quem realiza a preparagédo e/ou administragcdo dos citotéxicos?

C
C

Qualquer pessoa.

Apenas pessoas com a formacao adequada.

4. As pessoas responsaveis pela preparacdo e/ou administracdo dos citotdxicos estdo informadas
acerca dos respectivos riscos e sabem como actuar em caso de derrame ou contacto com 0 corpo,
nomeadamente com os olhos e/ou pele?

C
=

Sim.
Nao.

5. Existe um kit anti-derrame em todos o0s espacos onde estao presentes citotéxicos?

C
C

Sim.
Nao.

6. No CAMV/hospital existe um documento que explica qual o procedimento a realizar em caso de
derrame e/ou contacto entre um farmaco citotdxico e o corpo, nomeadamente olhos e/ou pele?

C
C

Sim.
Nao.

7. Todas as areas onde existem farmacos citotoxicos estao devidamente assinaladas?

C
C

Sim.
Nao.

8. No CAMV /hospital existem zonas reservadas exclusivamente a preparacdo e/ou administracao
dos farmacos citotdxicos, com acesso condicionado a pessoal autorizado?

C
C

Sim.
Nao.

9. As pessoas que estdo directamente afectas aos procedimentos de realizacdo da quimioterapia
utilizam equipamento de proteccao individual (EPI's)?

C
C

Sim.

N&o.

9.1. Se sim, indique qual o equipamento utilizado. Pode assinalar mais do que uma opc¢ao.
-

Bata.

Luvas.
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Mascara.

Viseira.

9.1.1. Em que situages € utilizado o equipamento de protecc¢éo individual (EPI)? Pode assinalar mais
do que uma opcéo.

2 Preparacao.
= Administracéo.

= Internamento.

2 Limpeza das instalagdes.

10. A preparacao dos farmacos citotoxicos €é realizada numa camara de fluxo laminar?

C
C

Sim.
Nao.

11. Os materiais utilizados na preparacao e administracdo sdo especificos para agentes citotoxicos?
Exemplo: Oncovial®, PhaSeal® ONGUARD™, Cyto-Ad Z® e Connect Z®

C
C

Sim.
Nao.

12. Sao prescritos ou administrados farmacos citotéxicos de administracao oral ou topica?

C
C

Sim.
Nao.

12.1. Se sim, qual das seguintes formas orais € utilizada com mais frequéncia:

=
C
L

Comprimidos.
Xarope.

Ambos com a mesma frequéncia.

13. No caso da utilizagdo de farmacos citotéxicos na forma de comprimidos ha a necessidade de
proceder a sua fragmentagdo?

C
L

Sim.
Nao.

14. Durante a administracdo, sempre que necessario, sdo adoptadas medidas para que o animal
permaneca calmo, por forma a garantir um procedimento seguro? Por exemplo, tranquilizacdo de
animais agitados ou agressivos.

C
L

Sim.
Na&o.

15. Os animais que fazem quimioterapia permanecem:

C
L

Em boxes especificas.

Em boxes comuns as dos restantes animais (que ndo fazem quimioterapia).

16. Relativamente a limpeza dos locais onde ocorre manipulacao de citostaticos: Pode assinalar mais
do que uma opgéo.
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Existe um protocolo de limpeza que determina quais os cuidados a ter e quais 0s agentes de
limpeza a utilizar.

E realizada por pessoal treinado e informado acerca dos riscos.

Verifica-se a utilizagdo de material de proteccdo pessoal (bata e luvas destinadas a
quimioterapia).

A eficacia da limpeza é verificada regularmente.

17. Ap6s a preparagdo e/ou administracdo ou apés o internamento do animal a respectiva area é
fechada e limpa antes de ai ocorrerem outras actividades ocorrerem naquele local?

C
C

Sim.
Na&o.

18. Relativamente a eliminagdo do material contaminado (EPI’s, seringas, sistemas de infuséo,
cateteres, frascos dos farmacos citostaticos/citotdxicos utilizados, entre outros): Pode assinalar mais
do que uma opgéo.

Dispbe de contentores especificos, devidamente identificados e reservados apenas para lixo
citotoxico, em todas as areas onde ha manuseamento destes farmacos.

Esses contentores apresentam mecanismos que evitam o contacto directo com as maos/luvas
(exemplo: pedal)

Possui uma empresa devidamente licenciada responsavel pela recolha, transporte e eliminacéo

desse tipo de lixo.

19. Os animais que realizam quimioterapia fazem as suas necessidades em locais menos
frequentados por pessoas e por outros animais?

» Sim.
e
e

Nao.
Outra: ‘

20. E fornecida informag&o aos donos acerca dos riscos associados a realizagéo de quimioterapia e
dos cuidados que devem ter?

C
C

Sim.
Nao.

20.1. Em caso afirmativo, indique qual a informacéo fornecida: Pode assinalar mais do que uma
opcéo.

Os animais sujeitos a quimioterapia devem fazer as suas necessidades em locais pouco

frequentados por pessoas e por animais.

B . . o 5 .
Os donos devem evitar 0 contacto com os dejectos dos seus animais, quando tal ndo é possivel

devem utilizar luvas.

Os donos devem utilizar luvas quando administram farmacos citostéticos/citotoxicos na forma

oral.
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