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Resumo

Historico: O cancer da mama é o que mais acomete as mulheres no mundo. Em 2012,
esperam-se, para o Brasil, 52.680 casos novos. A capecitabina € um pro-farmaco oral
metabolizado a 5-Fluorouracila no tumor. O seu perfil de seguranga em curto prazo é bem
estabelecido, porém nao existem informacdes sobre Reacbes Adversas a Medicamentos
(RAMs) em longo prazo. Objetivo: Desenvolver um Modelo de Acompanhamento focado em
RAMs e problemas relacionados a medicamentos (PRMs) em pacientes com neoplasia
metastatica de mama em tratamento com capecitabina na forma de uma revisdo sistematica
integrativa e na revisdo dos protocolos clinicos de sociedades de oncologia e agéncias
governamentais. Métodos: Para localizar ensaios clinicos randomizados (ECRs) e estudos de
coortes descrevendo modelos de seguimento de pacientes com cancer de mama metastatico
em tratamento com capecitabina, realizou-se busca sensibilizada nas bases Medline (via
Pubmed), Biblioteca Cochrane, EMBASE e Lilacs. Adicionalmente, foi realizado handsearch
para identificacdo de outras publicagbes relevantes nos enderecos eletronicos de sociedades
de oncologia e agéncias governamentais. Buscaram-se livros sobre farmacia clinica e atencao
farmacéutica, além de handsearch em periddicos sobre pratica farmacéutica e oncologia para
auxiliar na estruturagao do atendimento farmacéutico. Resultados: Na busca de ECRs, apenas
um artigo foi selecionado, mais dois ECRs por Handsearch. Nenhum estudo de coorte atendeu
os desfechos de interesse. Na revisao de livros sobre farmécia clinica e atencao farmacéutica,
encontraram-se as seguintes metodologias de seguimento farmacoterapéutico: o “Subjetivo,
Objetivo, Avaliagdo e Plano” (SOAP), o Pharmacists Work-up of Drug Therapy (PWDT) e o
Método Dader. Conclusao: Para o Modelo de Acompanhamento, elaborou-se uma Ficha de
Acompanhamento e um Fluxograma, onde os exames iniciais incluem Exame Fisico Completo,
Radiografia Toracica, Hemograma Completo, incluindo Plaquetas, Mamografia, Exames de
Fungdo Hepatica e Renal, Bidpsias e Eletrocardiograma. Para a continuidade do tratamento e
monitoramento de RAMs e PRMs relacionados a capecitabina, recomendam-se Exames
Fisicos Completos, Hemograma Completo, incluindo Plaquetas e Exames de Fungao Hepatica
e Renal a cada ciclo e Radiografias Toracicas a cada trés ciclos. Esquemas de Manejo foram
estabelecidos em casos de RAMs. Estabeleceu-se também documentacdo em prontuério
eletrdnico e um banco de dados para monitoramento dos Indicadores de Desempenho.

Palavras-chave: Cancer de Mama Metastédtico, Capecitabina, Acompanhamento
Farmacoterapéutico.



INTRODUCAO:

O cancer da mama é o tipo de cancer que mais acomete as mulheres em todo o
mundo, tanto em paises em desenvolvimento quanto em paises desenvolvidos. Em 2012,
esperam-se, para o Brasil, 52.680 casos novos de cancer da mama, com um risco estimado de
52 casos a cada 100 mil mulheres. Sem considerar os tumores da pele ndo melanoma, esse
tipo de cancer também é o mais frequente nas mulheres das regides Sudeste (69/100 mil), Sul
(65/100 mil), Centro-Oeste (48/100 mil) e Nordeste (32/100 mil). Na regido Norte é o segundo

tumor mais incidente (19/100 mil) [1].

Os principais fatores de risco descritos no cancer de mama estdo relacionados a
fatores hormonais e reprodutivos, bem como fatores relacionados a idade, sexo e historia
familiar. Estima-se que, entre 15-20% de novos casos de cancer de mama apresentam relagdo
familiar, e entre 5-10% pode estar relacionada com a predisposicdo genética individual. A
descoberta de genes relacionados ao cancer tornou possivel identificar os individuos que tém
uma predisposi¢éo hereditaria ao cancer, individualizar o risco, promover comportamentos de

prevencao e realizar uma triagem individualizada para atingir uma detecc¢ao precoce [2-4].

Um importante agente antineoplasico utilizado no tratamento é a 5-Fluorouracila (5-
FU), desenvolvida meio século atras como primeiro agente quimioterapico utilizado para
tumores sélidos. Diversos esquemas terapéuticos tém sido explorados para varios tipos de
tumores. A administracdo por infusdo continua tem demonstrado ser particularmente eficaz
para os canceres de mama e colorretal [5-7]. Entretanto, este tipo de administragdo na
realidade hospitalar ou de internacdo domiciliar torna-se dificil, devido a custos, riscos de
infeccao de dispositivos intravenosos, além de ser um desconforto para o paciente. O objetivo
no desenvolvimento de pro-drogas orais baseadas em 5-FU era diminuir a carga de
administragao intravenosa (IV) por meio de uma forma de dosagem oral que mimetizasse uma
infusdo continua e melhorar a seguranca e eficacia seletivamente entregar a molécula ativa
para a célula de tumor alvo, assim poupando o tecido saudavel [8, 9]. A capecitabina, uma
fluoropirimidina tumor-ativada, foi aprovada pelo Food and Drug Administration (FDA) em 1998
para o tratamento de cancer de mama metastatico como monoterapia ou em combinagado com
docetaxel [10] e preenche tais caracteristicas. Ela é um pro-farmaco de via oral (VO) que é
metabolizado a 5-FU através de trés passos enzimaticos de ativagdo. A timidina fosforilase, a
enzima responsavel final para a conversao para a molécula ativa, esta presente em niveis mais
elevados em células de tumor em comparacdo com o tecido saudavel. Esta caracteristica

permite, teoricamente, a ativagao seletiva do farmaco e menos toxicidade sistémica [11, 12].

O perfil de seguranca da capecitabina em curto prazo ja estd bem estabelecido [13]
sendo neutropenia, sindrome mao-pé, mucosite/estomatite e diarreia as principais reagdes
adversas a medicamentos (RAMs) [14-17]. Porém, ndo existem informacdes sobre as
potenciais RAMs apés seu uso prolongado, pois as evidéncias de eficacia e seguranga de

medicamentos estdo limitadas ao tempo de acompanhamento preconizados nos ensaios



clinicos randomizados (ECRs). Além disso, tais estudos nado priorizam a descri¢céo e avaliagao

do impacto de medidas de prevengao e manejo de RAMSs.

Considerando a significativa prevaléncia do cancer de mama, o avango de novas
terapias e a possibilidade de identificar, manejar e prevenir possiveis eventos adversos de
modo a contribuir na adesdo do paciente ao tratamento, este trabalho tem por objetivo
desenvolver um Modelo de acompanhamento farmacoterapéutico focado na detecgéo,
prevengcdo e manejo de RAMs e problemas relacionados a medicamentos (PRMs) em
pacientes com neoplasia metastatica de mama em tratamento com capecitabina aplicavel a
todo estabelecimento de saude que possua um servico de oncologia e realize a dispensacéo
deste medicamento, na forma de uma revisao sistematica integrativa da literatura e na reviséo
dos protocolos clinicos de sociedades médicas e farmacéuticas, instituicbes e agéncias

governamentais.

MATERIAL & METODOS:

Revisao da Literatura

Para localizar publicagbes como ensaios clinicos randomizados e estudos de coortes
gue descrevessem modelos de seguimento de pacientes com cancer de mama metastatico em
tratamento com capecitabina, foi realizada busca sensibilizada nas bases de dados Medline
(via Pubmed), Biblioteca Cochrane, EMBASE e Lilacs em setembro de 2011. Para a base
MEDLINE, as palavras-chaves, com seus respectivos MeSH Terms, foram: “Breast

U (LT

Neoplasms”, “capecitabine”, “continuity of patient care” e “adverse effects”. Nas bases EMBASE
e LILACS foram usados os seguintes EXP Terms: “Patient care’, “Follow up’, “Breast tumor’ e
“Capecitabine”. Na base Cochrane, os termos foram “Patient care”, “Breast tumor’ e
“Capecitabine’. Para a busca de cada desenho de estudo, foi utilizado ainda o filtro Hynes de

selecao de Ensaios Clinicos Randomizados e Ensaios de Coorte.

Adicionalmente, foi realizado handsearch para identificacdo de outras publicacdes
relevantes nos enderecos eletrOnicos das seguintes sociedades médicas e farmacéuticas,
instituicbes e agéncias governamentais: Instituto Nacional do Céancer (INCA); Sociedade
Brasileira de Farmacéuticos em Oncologia (SOBRAFO); National Cancer Institute (NCI);
National Comprehensive Cancer Network (NCCN); Cancer Care Ontario (CCQO); National
Guidelines; National Institute for Clinical Excellence (NICE); National Healthy Service (NHS);
American Society of Clinical Oncology (ASCO) e European Society of Medical Oncology
(ESMO,).

Houve revisao de livros-texto sobre farmacia clinica e atencdo farmacéutica, além de
handsearch em periédicos sobre pratica farmacéutica e sobre oncologia para auxiliar na

estruturagéo do atendimento farmacéutico aos pacientes incluidos no seguimento.



Critérios de inclusao

Os critérios de inclusdo para busca de estudos indexados nas bases de dados
selecionadas foram: ensaios clinicos randomizados e estudos de coorte prospectivos e
comparativos que envolvessem pacientes adultos, com cancer de mama metastatico, em
tratamento com capecitabina apés falha em tratamentos com antraciclina e taxanos, conforme
indicagbes aprovadas pela ANVISA e demais publicagbes sobre modelos de seguimento de
pacientes oncolégicos. O desfecho de interesse é a presenca de modelos de seguimento

descritos nessas publicagdes.

Avaliacao e extracao dos dados

Dois investigadores revisaram de forma independente os titulos e resumos dos estudos
a fim de verificar a concordancia com os critérios de inclusdo e conclusdes. Um terceiro
investigador resolveria possiveis discordancias entre os dois investigadores. A extragdo de
dados e avaliagdo da qualidade dos estudos também era verificada pelos mesmos
investigadores que realizaram a primeira revisdo. Os ensaios clinicos randomizados
selecionados foram avaliados quanto a sua qualidade metodoldgica conforme questées-padrao
estabelecidas pela The Cochrane Collaboration. Os estudos de coorte foram avaliados

conforme ferramenta STROBE.

Modelo de acompanhamento

O modelo de acompanhamento estruturado foi desenvolvido a partir dos dados obtidos
dos artigos coletados na busca sensibilizada de revisao sistematica, de livros-texto e manuais
de Atencdo Farmacéutica seguindo praticas correntes de seguimento com foco principal em
farmacovigilancia da terapia antineoplasica, em prevencao e em manejo das possiveis reagcoes
adversas decorrentes deste tratamento e em protocolos clinicos desenvolvidos por sociedades

médicas e farmacéuticas, instituicdes e agéncias governamentais.

RESULTADOS:

Revisao Sistematica Integrativa:

Na busca realizada para identificar ensaios clinicos randomizados, foram localizadas
288 publicagbes, sendo incluidas apenas trés por apresentarem os desfechos de interesse.
Destas, duas publicagbes sao resumos de congressos e foram excluidas. Ainda foram
localizados, por Handsearch, dois ensaios clinicos randomizados que apresentavam desfechos
de interesse e foram incluidos. Dentre os estudos de coorte, 194 publicacdes foram

localizadas, mas nenhuma atendeu os desfechos de interesse. (Figura 1)



O'Shaughnessy, 2002

O'Shaughnessy et al realizaram um Ensaio Clinico Randomizado Multicéntrico
comparando eficacia e seguranca do tratamento com docetaxel e capecitabina contra
docetaxel como agente Unico em pacientes com cancer de mama metastatico tratados

anteriormente com antraciclina.

Chan, 2009

Chan et al avaliaram sobrevida livre de progressdo como desfecho primario
comparando gencitabina e docetaxel contra capecitabina e docetaxel em pacientes com céncer
de mama localmente avangcado ou metastatico. Os desfechos secundarios incluiram a
sobrevivéncia global, taxa de resposta global, sobrevida livre de progressdo, toxicidade e
qualidade de vida.

Pallis, 2011

Pallis et al realizaram um ensaio clinico de Fase Il para comparar a capecitabina como
monoterapia versus vinorelbina/gencitabina em termos de sobrevida livre de progressado
(desfecho primario), taxa de resposta global, perfil de seguranga e sobrevida global (desfechos
secundarios).

Metodologias de Acompanhamento Farmacoterapéutico:

Na revisdo de livros-texto sobre farmécia clinica e atencdo farmacéutica, foram
encontradas metodologias de seguimento farmacoterapéutico, que sdo processos pré-
estabelecidos de assisténcia ao paciente onde o farmacéutico se responsabiliza pelas
necessidades relacionadas a medicamentos do paciente [18]. Existem diferentes métodos
adotados para a realizagdo do seguimento farmacoterapéutico, como o método “Subjetivo,
Objetivo, Avaliagdo e Plano” (SOAP), Pharmacists Work-up of Drug Therapy (PWDT) e o
Método Déader.

Método PWDT (Pharmacist’s Workup of Drug Therapy) ou Estudo Farmacéutico
da Terapia Farmacoldgica

Desenvolvido na University of Minnesota por Strand e colaboradores, € adaptavel a
qualquer contexto. Possui como objetivos: avaliar as necessidades do paciente em relagdo aos
medicamentos e determinar agdes, segundo os recursos disponiveis, para suprir necessidades
e realizar seguimento para determinar os resultados terapéuticos obtidos. Para que essas
atividades sejam realizadas, é necessario sempre estabelecer uma relagdo terapéutica
otimizada entre farmacéutico e paciente, bem como considerar o carater interativo do processo

de cuidado ao paciente [18, 19].



Método SOAP (Subjetivo, Objetivo, Avaliacao e Plano)

Este método que foi desenvolvido por Even Weed é amplamente empregado por
profissionais da salde, tendo como ponto positivo seu entendimento por qualquer um desses
profissionais. Cada termo refere-se a uma parte do processo de atendimento ao paciente, com

atividades especificas a serem realizadas [19, 20].

Método Dader de Seguimento Farmacoterapéutico

O método Dader foi desenvolvido pelo Grupo de Investigagdo em Cuidados
Farmacéuticos da Universidade de Granada no fim dos anos 90 e é a ferramenta de trabalho
de muitos farmacéuticos comunitarios e hospitalares que praticam o acompanhamento
farmacoterapéutico. Este € um método simples, que permite o farmacéutico aplicar seus
conhecimentos sobre problemas relacionados a medicamentos com o objetivo de obter
resultados concretos que melhorem a qualidade de vida dos pacientes. Além de proporcionar
procedimentos simples para a realizagcdo do acompanhamento farmacoterapéutico, este
também & um programa de evolugdo continua (Programa D&der), baseado no “Aprender
fazendo”, que visa incrementar a competéncia e a qualidade da intervencao farmacéutica na

farmacoterapia [21].

MODELO DE ACOMPANHAMENTO PROPOSTO:

Exames Iniciais e de Seguimento:

As recomendagbes de exames a serem realizados, de acordo com cada Ensaio Clinico
ou Protocolos de sociedades de Oncologia estdo compiladas na Tabela 1. E recomendado
para os exames preliminares o Exame Fisico Completo [15-17, 22-26], Radiografia Tor&cica
[14-17, 23, 24, 26, 27], Hemograma Completo, incluindo Plaquetas [15-17, 23, 24, 26],
Mamografia [15, 17, 22-25], Exames de Fun¢do Hepatica [15-17, 23, 24, 26] e Fung¢do Renal
[15-17], Biopsias prévias [15, 17, 23, 26] e Eletrocardiograma [15, 17, 26]. Para a continuidade
do tratamento e monitoramento de eventos adversos relacionados a capecitabina, recomenda-
se a realizagdo de Exames Fisicos Completo [15-17, 22-26], Hemograma Completo, incluindo
Plaquetas [15-17, 23, 24, 26] e Exames de Funcao Hepatica [15-17, 23, 24, 26] e Funcao

Renal [15-17] a cada ciclo e Radiografias Tor&cicas a cada trés ciclos [14-17, 23, 24, 26, 27].

Manejo de Reacoes Adversas a Medicamentos:

Nos casos de eventos adversos relacionados com medicamentos, o manejo foi similar
entre os trés trabalhos que os descrevem, considerando a redugéo de dose, atraso da dose, ou
omissao de uma unica dose ou ainda a suspensdo completa do tratamento, de acordo com a
severidade da reacao adversa. Apenas os trabalhos de Chan et al (2009) e Pallis et al (2011)

descrevem os esquemas terapéuticos de redugéo e retomada de doses quando uma omissao



de dose é realizada e quando cada tipo de medida deve ser tomada, de acordo com o grau de
gravidade da reacdo adversa. O trabalho de O’Shaughnessy et al, (2002) cita apenas um
procedimento padrao ja estabelecido mas ndo descrito. Dentre os eventos adversos
relacionados com a capecitabina, a sindrome méao-pé, neutropenia, mucosite e diarréia foram

citados pelos trés estudos [15-17].

Em casos de RAMs graus 3 ou 4, é preconizada a diminuigao da dose do ciclo seguinte
em 20%, até a sua diminuicdo para grau 1 ou 2 [15-17]. Caso haja persisténcia da RAM em
grau 3 ou 4, proceder com a omissao daquele ciclo [15-17]. Se houver reincidéncia da RAM em
grau 3 ou 4 com a retomada do tratamento com capecitabina, ou ha perigo de ébito do paciente

com este tratamento, este deve ser descontinuado [15-17].

Usuarios

O atendimento farmacéutico sera destinado a pacientes diagnosticados com neoplasia

metastatica de mama e que possuam prescricao de capecitabina em seu esquema terapéutico.

Fichas para realizacao do acompanhamento farmacoterapéutico:

Fichas serdo especificamente elaboradas para a documentagéo das entrevistas com os
pacientes, de acordo com o0s métodos de SFT disponiveis e iniciativas implementadas
conforme revisdo da literatura, em consonancia com as caracteristicas da area e servico de

oncologia do hospital (Apéndices 1, 2 e 3).

Fluxograma de trabalho.

Para sistematizar o acompanhamento de pacientes com céancer de mama metastéatico
em tratamento com capecitabina, um fluxograma seré elaborado de acordo com a revisao da
literatura e caracteristicas do hospital. (Figura 2) O processo se iniciara quando o paciente
consultard seu médico oncologista, que lhe prescrevera capecitabina em concordancia com os
exames ja descritos e solicitados previamente de acordo com o momento do tratamento e a
frequéncia preconizada — Exame Fisico Completo [15-17, 22-26], Radiografia Toracica [14-17,
23, 24, 26, 27], Hemograma Completo, incluindo Plaquetas [15-17, 23, 24, 26], Mamografia [15,
17, 22-25], Exames de Fungdo Hepatica [15-17, 23, 24, 26] e Fun¢édo Renal [15-17], Biépsias
prévias [15, 17, 23, 26] e Eletrocardiograma [15, 17, 26] para o primeiro ciclo e Exames Fisicos
Completo [15-17, 22-26], Hemograma Completo, incluindo Plaquetas [15-17, 23, 24, 26] e
Exames de Funcado Hepatica [15-17, 23, 24, 26] e Funcdo Renal [15-17] a cada ciclo
subsequente e Radiografias toracicas a cada trés ciclos [14-17, 23, 24, 26, 27]. Com a
prescricdo em maos, o paciente serd encaminhado para a Farmacia de Medicamentos
Especiais, onde o farmacéutico revisara a prescrigao e fara a dispensacgao da capecitabina. No
caso de ser a primeira oportunidade de entrevista com este paciente, o farmacéutico realizara a

entrevista aplicando a Ficha de Entrevista Inicial de Acompanhamento Farmacoterapéutico



(Apéndice 1), onde serdo registradas as experiéncias prévias do paciente com medicamentos,
tratamentos oncolégicos anteriores, outros diagnésticos, situagao familiar, identificacdao de
PRMs, entre outros dados necessérios para a avaliagdo farmacoterapéutica. Neste momento,
também serd feita a informagdo do paciente quanto as caracteristicas da terapia com a
capecitabina e possiveis RAMs. Se a Ficha de Entrevista Inicial ja foi preenchida em uma
oportunidade anterior, e esta ndo é a primeira entrevista com o paciente, o farmacéutico
procedera com uma atualizagdo do acompanhamento farmacoterapéutico, utilizando a Ficha de
Entrevista Sucessiva (Apéndice 2). Essas Fichas de Entrevistas Sucessivas serdo agregadas
em ordem cronoldgica & Ficha de Entrevista Inicial, permitindo uma avaliacdo da evolucao do
paciente e do tratamento. Apds cada entrevista, serdao estudados os PRMs e as RAMs
detectadas de acordo com a Legenda de PRMs e RAMs (Apéndice 3) e consideradas as
intervencdes possiveis, as quais poderao ser adotadas apds contato pessoal ou telefénico com
o médico. As intervencbes serdo adotadas no ciclo seguinte aquele em que o PRM foi
detectado ou imediatamente, caso 0 mesmo oferega risco ao paciente. Neste Ultimo caso, um
contato telefénico devera ser feito ao paciente, explicando a situagcdo e a conduta a ser
adotada. Reacdes adversas de grau 3 e 4 serdo notificadas a ANVISA, pelo portal eletrénico
NOTIVISA e todas as RAMs detectadas deverdo ser registradas em planilha eletrénica para

controle do hospital.

Armazenamento dos dados

As informagdes obtidas pelas entrevistas com os pacientes e pelo acesso ao prontuario
eletrbnico serdo armazenadas em local apropriado e com acesso restrito aos integrantes do

servigo estabelecido, de modo a garantir a confidencialidade dos dados.

Documentacao em prontuario

A documentagado do atendimento farmacéutico prestado sera realizada em forma de

evolucao no prontuério eletrénico do paciente.

Fontes de informacoes para consulta

A fim de assegurar que informacgdes adequadas sejam utilizadas para a realizagdo do
seguimento farmacéutico, além de fornecer informagbes a outros profissionais da saude, o
hospital dispée do periodico Journal of Clinical Oncology (JCO), das bases de dados
UpToDate®, Micromedex® e Periddicos Capes. Outras bases também poderdo ser
consultadas, como ASCO, ESMO NCCN, CCO, NLCN, além de consulta a livios como Drug
Information Handbook for Oncology®.



Indicadores

Para avaliar o desempenho do modelo de seguimento, alguns indicadores foram
propostos, como numero de pacientes acompanhados, PRMs identificados, taxa de RAMs
graus IlI/IV identificadas, taxa de RAMs descritas e ndo descritas em bula, nimero de

intervencoes realizadas e taxa de aceitacao.

CONCLUSOES:

A partir dos dados obtidos, observa-se uma auséncia de padrdo na avaliagdo da
seguranca do paciente em uso de capecitabina para o tratamento de cancer de mama
metastatico. Mesmo assim, podem-se observar alguns pontos em comum entre os trabalhos

analisados.

Considerando o numero de artigos encontrados tanto pela busca sensibilizada quanto
por handsearch, a descricdo de modelos de seguimento para medicamentos antineoplasicos,
como a capecitabina, ainda é uma area a ser muito explorada e desenvolvida. Os pontos de
divergéncia entre os trabalhos, em especial sobre os exames requisitados, refletem as
experiéncias de cada equipe envolvida na pesquisa e as particularidades na comparagao entre
os tratamentos adotados em cada estudo no que se referem a quesitos de eficacia e

seguranca.

Por outro lado, os pontos de convergéncia, e neste caso, em especial as reacdes
adversas relatadas, refletem a necessidade de se realizar um acompanhamento sistematizado

devido as caracteristicas do medicamento.

PERSPECTIVAS:

Valendo-se destes trabalhos ja publicados, foi possivel o desenvolvimento de um
modelo de acompanhamento farmacoterapéutico baseado em evidéncias para a capecitabina,
com o objetivo de prevenir, detectar e manejar reagfes adversas de forma precoce e que fosse
aplicavel a outros hospitais do Sistema Unico de Satde. Também, vislumbra-se destacar a
contribuicdo deste acompanhamento para a deteccdo de reagbes adversas ainda nao
descritas, além das graves e pouco frequentes, melhorando o perfil de seguranga da

capecitabina e a qualidade de vida dos pacientes.
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Exames recomendados por Instituicbes de Oncologia ou Ensaios Clinicos

Tabela 1:
selecionados.

Exame\Referéncia

INCA (2004)

NCCN (2011) NICE {2009) NCI (2010) ASCO (2006) ESMO (2011} 0'Shaughnessy (2002}

Chan (2009) Pallis (2011)

Exame fisico completo

Biopsia

Cintilografia 0ssea

ECG

FDG-PET

Fun¢do Hepatica

Funcdo Medular

Funcgdo Renal

Hemograma completo/ plaquetas
Mamografia

Presenca de receptores de hormdnios
Ressondncia Magnética

RX de ossos longos

RX toricico

Tomografia Computadorizada
Ultrassom abdominal

X

W

X
X

O 0 x x

X

X

la]

o

e O uEE O REI

X
X

X

X

X
X
X

e

X

o o X

X

X
¥
X

>

X - Exame recomendado. XX - Exame recomendado apenas em complicagdes. Y - Exame

opcional. O - Exame ndo recomendado. Campo vazio - Exame ndo mencionado.



Paciente comneoplasia metaststica de mama com
falha de tratamento comantraciclinase taxanos.

Antesdo 12 ciclo: Exame fisico completo,
Fungdo hepética, Fungdo renal, Hemograma
campleto com plagquetas, Mamografia,

Rx torax, Biopsias prévias e ECG.

b

Médico oncologistasolicitaexames | _ _ _ _ _
e prescreve capecitabina. A cadaciclo: Exame Fisico Completo,
Hemograma completo com plaguetas,
Fungdo hepéticae Funciorenal.

h 4

Coma prescrigdo, o paciente € encaminhado A cada 3 ciclos: R toran.
& FME pararetirada da capecitabina.

h

O Farmacéutico faz a dispensacdo da
capecitabina e realiza a Entrevista do
paciente.

Sim

l

Farmacéutico entrevista o
paciente comafichade
Entrevista Inicial. Os dados
do paciente sio tabulados
emplanilha eletrénicae
cria-se uma pasta para
arquivar as fichas.

Farmacéutico entrevista o paciente
com a ficha de Entrevista Sucessiva,
preenchendo RAMs & PRM: na ficha
anterior. Faz-se atualizagdo dos
dados na planilha eletrénica e
anexa-se aficha a pasta do paciente.

h

Evoluir a entrevista no prontudrio do paciente,
relatando eventuais PRMs e sugerindo condutas.

A

Em caso de RAMSs graus
3 e 4, notificar a ANVISA.

Figura 2: Fluxograma do Acompanhamento Farmacoterapéutico de pacientes em tratamento
com capecitabina.



Apéndice 1: Ficha de Primeira Entrevista de Acompanhamento Farmacoterapéutico

= Projeto Farmacovigilincia de Medicamentos Oncoldgicos

FICHA PARA SEGUIMENTO FARMACOTERAPEUTICO

DADDS DO PACIENTE
Mo Registro:
Género: |:| F |:| M Data de nascimento: f_J_ idade: |anos) Estado civil:
Escolaridade: Ocupagio: Religibo:
Origem &tnica: Peso: (k] Altura: [erm) Superficle corporal: [em®)
Responsdvel: Tel. residencial: | Celular: [___)
Recados: | f Cidade:
Data da Internagdo: J__f_  Datada alta: f_rf Posto: Leito:
Médico assistente: Médico residente:
COMPORTAMENTO E ESTILO DE VIDA
Tabaco Aleool Cafeina
[] n3o fuma [ u&o consome [] #&0 consome
[] 01 carteira/dia [ = 2 copos/semana [ = 2 copos/dia
[ = 1 carteira/dia [] 2-6 copos/semana [] 2-6 coposidia
[] Histéria prévia de fuma [ » & copos/semana [ = & copos/dia
[] Tentativa de parar [] pependéncia [J oependéncia
Cual? Quual? Qual?
Hébitos [atividades, exerciclos, allmentagio, etc)
ALERTAS
[] arfabetizacie [ | Audicio [ ] Mobilidade [ ] visio
AVALIACAD FARMACOTERAPEUTICA INICIAL
Medicamentos utilizados anterorments
Medicamento Indicagio Via/Posclogia Inicia Términe  Prescritor  Resposta
OsOwu
s [u
[1s [u
Cls [u




Histdrico médico [hospitalizagdes, cirurglas, gestagles, acldentes)

Alerglas (alimentos, produtos gquimicos, animals; reacdo: broncoespasmo, chegue, nduseas, rash, etc)

Reagdes adversas a medicamentos no passado

TRATAMENTOS ONCOLOGICOS PREVIOS (quimioterapla efou radioterapia)

[ sim []m&a

Data

Regime

N® de ciclos

Instituigo onde realizou o tratamento

CONDIGOES CLINICAS E MEDICAMENTOS ATUAIS

Dagndstico: CID-10: Estadiamento: Data do diagndstico:
Dliagndstico: CID-10: Estadiamento: Data do diagnéstico:
Diagndstico: CID-10: Estadiamento: Data do diagnastico:
Dlagndstico: CID-10: Estadiamento: Data do diagndstico:
Dlagndstico: CID-10: Estadiamento: Data do diagndstico:

Medicamento Indicagdo ViafPosologla Iniclo  Término Prescrito  Prescritor  Resposta

Osw Os=[w

Osw Os [w

Os Ow Os= O~

OsOw HEEL

OsOw OsOw

Os Ow O=Ow




OsOmw Os=w
Os Om O=Ow
s Ow =[x
Os Ow Os CIw
Os= 0w Os0Ow
Lls [u O=0Ow

Registro de lotes: Capecitabina

Lote 150 mg Lote 500 rmg
Fabricag3o Fabricagio
Validade Validade

Reapbes adversas referentes a este ciclo

PROBLEMAS RELACIONADOS A MEDICAMENTOS [PRMs) IDENTIFICADOS

[] mentum FRM Identificado desta ves

PREM: PRM :
Medicamento: Medicamento:
Manejo: Manejo:

PRM: PRM:
Medicarmento: Medicarmento:
Manejo: Manejo:




Apéndice 2: Ficha de Entrevista Sucessiva de Acompanhamento Farmacoterapéutico

Projeto Farmacovigilincia de Medicamentos Oncoldgicos

FICHA PARA SEGUIMENTO FARMACOTERAPEUTICO

CICLO:

Data do clclo: / !

CONDICOES CLNICAS E MEDICAMENTOS ATUAIS

Diagndstico: Clo-10: Estadiamento: Data do diagnbstico:

Dlagndstico: Ci-10k Estadiamento: Data do diagndstico:

Capecitabina: Registro de lotes

Lote 150 mg Lote SO0 mg
Fabricagio Fabricagdo
Validade Validade

Observagbes e intercorrénclas

Reapbes adversas

PROBLEMAS RELACIONADOS & MEDICAMENTOS (PRM:) IDENTIFICADOS

|:| Nenhum FRM identificado desta vez

PRM: PREM:
Medicamento: Medicamento:
Manajo: Manejo:

PRM: PREM:
Medicamento: Medicamento:

Maneajo: Manejo:




Projeto Farmacovigilincia de Medicamentos Oncoldgicos

FICHA PARA SEGUIMENTO FARMACOTERAPEUTICO

PLMD.I'EUDLU'I;J-".DJ" MNOTA DE ALTA E UBSERVN;E&ES




Apéndice 3: Legenda de PRMs e RAMs

PROBLEMAS RELACIONADOS & MEDICAMENTOS |PEMS)

Indicaga:

Terapia desnecesslria:

1. 5em indicagio rmédica vilida

1. Terapia duplicsda

3. Tratando RAM evitivel

4, Bhuss de drogas, elilisme ou tabagisma

Necaisita de terapia adicional:

5. Condi¢lo nJo tratada

6. Terapia preventiva/profititica

7. Condigo que necessita de potencializago/fsinergismo

Efetividade:

Mesteisita de outro medicamenta:

8. Medicamento mais efetive

9. Medicamento refratinio & condigio

10, Forma farmaciutica inapropriada

11 Medicarnento ndo efetive para a indicagio

Desagern muito baixa:

12, Dose muits baica para produzic respasta desejada

13, Freguénda inapropriada

14, Interagio medicamente-medicarmento/medicamento-alimentse
15. Duraglo do tratamenta & inapropriado

Sepuranga:

Reaiio adwersa a medicamenta

16. Efedto indesejivel ndo dose-dependente

17. Necessidade de medicamento segure devido a fatores de risco
1B, Reasglo alérgica

18 Medicamento contraindicado devido a fatores de risco

Desagarn muito alta:

20, Dose rmuits alta

1. Freguénsia inapropriada [intervalos curtos)

22. Duraglo do tratamento & inapropriada (langa)

23 Doorréncia de interagio medicamentosa que resulta em uma resclo toxica
24, Dose sdministrada muito rapidamente

et B

NEo-adesda

5. Instrugdies ndo compreendidas

2. Pacierite prefere ndo fazer uso

I7. Paciente esguece-se de administrar

IE. Medicarmento & muito caro

20, NEo consegue deglutinfautoadministrar

30 Medicamento indisponieel

31 Duraglo do tratamento & inapropriada (muite langa)

32 Ocorréncia de interagio medicamentosa que resulta em uma reaclo thxica
33. Dose administrada muita rapidamente




REACOES ADVERSAS

sIDROME MAD-PE
GRAL:
1) Alveragdes cutineas minimas ou dermatite ndo dolorosa.
2] Alteracies cutineas corm dor |bolhas, descarmagio, feridas, edema ou hiperqueratose).
Limitagio das atividades didrias,
3] Alersfes cutineas severas, limitands o auto-cuidado.
MALUSEAS
GRALL
1] Parda de apetite sem alteragio dos habitos alimentares
2] Decrédcimo na ingestio de alimentos, sem prejuizo de pesa.
3] Alimentagio inadequada. Indicada hospitalizacho e NPT,
DERMATITE
GRALL
1] Assintarndtica. <10% do corpa.
2] 10% a 30% do corpa, com dor e limitando as stividades didrias.
3] =30% do corpo, com dor, limitando as atividades didrias de o auto-cuidado.
DIARRELS
GRALL
1) <4 evacuagBes/dia
2] 4 a6 evacusgiesdia
3] =7 evacuaches/dia, limitagio das atividades e incontinBncia.
4] Riseo de morte.
VOMITOS
GRALL
1] 1a2 episddios/dia
2] 3a5 epistdios/dia.
3) =6 epiwddios/dis. Indicada hospitalizacEo & alimentaclo por wnida,
4] Risoo de morte. Intervencio médica urgente.
PARESTESIA
GRALL
1] Sintomas leves.
2] Sintomas rmoderados, limitaglo da stvidade cotidiana,
3] Sirtomas graves, Limitacio do suto-cuidads.
ANOREX1A
GRAL:
1] Falta de apetite serm alteragio dos hibitos alimentanes,
2] Falta de apetite sem perda de peso. Possivel suplementagio oral.
3] Assaciado com penda de peso. Indicada alimentaglo por sonda ou NPT.

4

Censequineias fisiokigicas com risce de morte. Interveng®s médica urgente.




