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1. Nota prévia

Esta dissertagao resulta de um estagio de dominio fundamental realizado na Clinica
Veterinaria das Laranjeiras que teve inicio a 7 de Dezembro de 2009 e terminou a 30
Abril de 2010.

A Clinica Veterinaria das Laranjeiras estd sediada em Lisboa, nas Laranjeiras, na rua
Sao Tomas de Aquino. Possui dois consultorios, uma sala de espera e recepgao, uma
biblioteca, um laboratério de analises clinicas, uma area de hemodialise, uma sala de
cirurgia, uma de lavagens e apoio a cirurgia, uma de imagiologia e duas alas de
internamentos.

Quanto aos equipamentos complementares de diagndstico, possui trés aparelhos
de andlises bioquimicas (incluindo gases sanguineos), um aparelho de analises
hematoldgicas, uma centrifuga, um microscépico dptico, um aparelho de radiologia e
revelador, um ecografo com doppler a cores, um medidor de pressao arterial e um
electrocardidgrafo. Na sala de cirurgia possui dois aparelhos de anestesia volatil com
vaporizador de isoflurano e diversos circuitos anestésicos, duas mesas de cirurgia,
equipamento de videoendoscopia rigida e flexivel para todo o tipo de endoscopia
incluindo rinoscopia, um capnégrafo, um ventilador e um aparelho de monitorizacdo
com capnégrafo, electrocardiégrafo, oximetro de pulso e termémetro.

Para além das consultas diarias, a Clinica Veterinaria das Laranjeiras dispde ainda
de um servico de urgéncia (que apoiei) que funciona 24 horas durante todo o ano.

O internamento estd equipado para receber cdes, gatos, coelhos, pequenos
mamiferos, répteis e aves. Funciona durante todo o dia (24 horas) inclusive fins-de-
semana, permanecendo sempre um clinico na vigilancia dos animais para além do
médico de escala.

Durante o periodo de estagio tive oportunidade de acompanhar as consultas de
medicina interna, auxiliando nos procedimentos profilacticos, aconselhamento
nutricional, entre outros, anamnese, realizacdo de exame fisico, colheita de amostras,
algaliacbes, cateterizacdes intravenosas e instituicdo de terapéutica. No servico de
internamento diurno e nocturno tive oportunidade ndo sé de monitorizar e alimentar
0os animais internados como também prestar diversos cuidados médicos,

nomeadamente administracdo de terapéutica e suporte basico de vida. Na area da
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cirurgia tive a oportunidade de assistir a diversos procedimentos como por exemplo
laparotomia exploratdria, osteossintese, ovariohisterectomia (em gatas e cadelas),
orquiectomias (em gatos e cdes), nodulectomia, lobectomia parcial, entubacdo
nasogdstrica e orogastrica (para alimentagdo entérica), correccao de cataratas entre
outros e participei na manutencdo anestésica (pré-anestesia, inducdo, manutencao e
recuperagao anestésica) de varias cirurgias.

Realizei ainda exames complementares laboratoriais (analises hematoldgicas e
bioquimicas, andlises de urina tipo Il e citologias) e necrdpsias, participei em exames
imagioldgicos (radiologia, ecografia, tomografia axial computorizada e ressonancia
magnética — estas duas Ultimas por convénio exterior a clinica) e assisti a algumas
sessGes de hemodidlise.

Tive também a oportunidade de acompanhar a preparacdo e administracdo de
citostaticos em tratamentos quimioterdpicos em cades e gatos. O interesse pessoal pela
area da oncologia e a sua grande expressao na casuistica do estagio culminou assim na

escolha do tema desenvolvido nesta dissertagao.
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2. Introducao

A oncologia veterindria é uma area em crescente desenvolvimento. Novos farmacos
e modalidades de tratamento estdao continuamente a ser desenvolvidas no ambito da
oncologia humana que posteriormente s3do aplicadas na oncologia veterindria.
Ocasionalmente podem ser primariamente investigadas novas modalidades de
tratamento na oncologia veterindria.

Muitos tratamentos anti-neopldsicos sdo complexos, caros e potencialmente
téxicos por isso ndo é de estranhar que alguns clinicos encarem a terapia anti-
neopldsica, nomeadamente a quimioterapia, com algum receio.

Embora existam donos que desejem a eutanasia do seu animal no momento em
que é feito o diagndstico de cancro, sdo cada vez mais os que querem explorar e
discutir outras opc¢bes. Sendo por vezes a eutandsia a op¢ao mais adequada, em
muitos casos existem alternativas que proporcionam uma boa qualidade de vida e
satisfatéria extensdo da mesma’.

O aumento da utilizacdo de citostaticos na quimioterapia em clinica de animais de
companhia veio exigir medidas de seguranca adicionais, pelos riscos que acarretam
para a salide humana, animal e ambiental, associados & sua manipulacdo®.

No final dos anos 70 os profissionais de saude tinham uma atitude negligente face a
exposi¢cdo acidental a drogas anti-neoplasicas. Esta atitude mudou drasticamente a
partir da publicacdo de um estudo de Falck em 1979 que relatava a exposi¢cdao de
enfermeiros aos citostaticos com os quais contactavam no servico de oncologia3.
Desde ai, varios estudos no ambito da oncologia humana tém sido realizados, tendo
revelado niveis detectdveis de citostaticos no ar em locais onde estes eram preparados
sem recurso a camara de seguranca biolégica, bem como a presenca de varios
citostaticos na urina de pessoas que os preparavam sem as devidas precaucdes”.
Apesar disso, os estudos em Medicina Veterinaria sobre preparacdo e administracao
de citostéticos sdo reduzidos®.

Sabe-se que o0s citostaticos tém propriedades mutagénicas, teratogénicas,

carcinogénicas, embriotdxicas e citotdoxicas. Podem ser irritantes para os tecidos e




Manipulacao de citostaticos: acidentes e revisao de regras de seguranga
Dominio fundamental

mesmo ser absorvidos pelo organismo através das membranas mucosas, pele, olhos
ou por inalagéos's.

Existem evidéncias que exposicdo a citostdticos pode aumentar a frequéncia de
alteragGes nos cromossomas, produzir efeitos agudos tais como irritagdo das mucosas,
pele e olhos, reac¢des alérgicas ou mesmo sintomatologia inespecifica como nausea,
cefaleias e tonturas. Sabe-se também que pode estar associada a um aumento da
incidéncia de abortos espontaneos e do risco de malformacdes fetais®. Perante esta
realidade é de considerar que a exposi¢cao ocupacional é potencialmente perigosa para
a satde humana’.

A principal preocupacdo na manipulacdo de citostdticos estd relacionada com as
suas propriedades toxicas. Estas drogas tém a capacidade de matar as células e a sua
accdo nao é especifica para as células tumorais, podendo por isso afectar qualquer
célula do organismo inclusive as células saudaveis. Os érgdos e tecidos compostos por
células em rapida divisdo sdo os mais afectados. S3o exemplos a medula 6éssea,
mucosas, intestino, foliculos pilosos, epitélio germinal dos testiculos, timo e os fetos.
Uma vez que os citostaticos frequentemente interagem com o ADN, ARN e sintese
proteica ndo é uma surpresa que muitas destas drogas tenham efeitos carcinogénicos,
mutagénicos e teratogénicos>.

Tendo em conta estas evidéncias, é imperativo que Médicos Veterindrios,
Enfermeiros Veterinarios e Auxiliares, cumpram um conjunto de regras de seguranca
no armazenamento, preparac3o, administracdo e eliminacdo destas drogas®.

As regras de seguranca aplicaveis a quimioterapia veterinaria baseiam-se nas
utilizadas na oncologia humana. O European College of Veterinary Internal Medicine of
Companion Animals (ECVIM-CA)* possui um protocolo de manipula¢ao de citostaticos
e seus residuos baseado entre outros, nos protocolos de medicina humana do National
Institute for Occupational Safety on Health (NIOSH)® e Management and Awareness of
Risks of Cytotoxic Handling (MARCH).

Outro aspecto importante é a questao da excrecao dos citostaticos na urina, fezes e
saliva'®. Geralmente, apods as sessdes de quimioterapia os animais vao para casa com
os donos pelo que também eles estdo potencialmente expostos aos citostaticos.

Assim, torna-se fulcral informa-los para este facto e recomendar a recolha das fezes e
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eventuais vomitos, protegendo as maos com uma dupla luva. Também por isso é
importante saber se existem bebés, criangas e/ou alguma mulher gravida no agregado

familiar de forma a assegurar a satide destes e minimizar os riscos de exposicio”.
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3. Objectivos

A presente dissertacdo pretende avaliar que medidas de seguranca sdo adoptadas
por diferentes Clinicas e Hospitais Veterinarios de Portugal durante os procedimentos
de quimioterapia em animais de companhia, nomeadamente na manipulacdo de
citostaticos durante o armazenamento, a preparacao, a administracdo e a eliminagao.
Tem também o objectivo de avaliar a prevaléncia de acidentes durante estes
procedimentos.

Por fim, pretende-se ainda avaliar o cuidado por parte do Médico Veterinario de
informar o dono do animal sobre a possibilidade de ocorrerem efeitos adversos
decorrentes da quimioterapia, a excrecdo dos citostaticos na urina, fezes e saliva e
recomendacdes a seguir, bem como a sensibilizacdo para os perigos que dai advém
para a salde humana em geral e de bebés, criancas e mulheres gravidas do agregado

familiar, em particular.
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4. Material e Método

Para a realizacdo deste estudo elaborou-se um questionario constituido por vinte e

quatro perguntas de resposta directa e aberta (ver Anexo 1).

A populagdo alvo sao as Clinicas e Hospitais Veterinarios dos distritos de Lisboa,

Porto, Setubal, Leiria, Coimbra, Aveiro, Braga, Vila Real,
Viana do Castelo, Evora, Portalegre e Faro. A selec¢do da
amostra foi aleatéria.

O questiondrio foi enviado por correio electrénico
solicitando que fosse respondido pelo Meédico
Veterinadrio responsavel pelo servico de oncologia.
Nalguns casos, por conveniéncia, foi entregue em mao.

Num universo de 877 centros de atendimento
médico-veterinarios de Portugal, dos quais 280
Consultérios, 550 Clinicas e 47 Hospitais Veterinarios®,
foram inquiridas 85 Clinicas e Hospitais Veterinadrios.

O método de andlise dos resultados foi feito por
analise estatistica das frequéncias absolutas, relativas e

relativas parciais.

e

Lishoa

Figura 1: Mapa de Portugal Continental evidenciando

os distritos aos quais pertencem as Clinicas e

Hospitais Veterindrios inquiridos. Adaptado de 14.

Elaboracao do questionario

Clinicas e Hospitais Veterinarios

Analise de dados

Discussdo/Conclusio

Figura 2: Organigrama do método de realiza¢do do estudo.
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5. Resultados

Das 85 Clinicas e Hospitais Veterinarios obteve-se uma amostra constituida por 18
respostas.

De seguida serdo apresentados tabelas e graficos que resumem as respostas as
perguntas do questionario susceptiveis de tratamento estatistico. E seguida a ordem

do questionario.

n = amostra da populagdo (inquiridos)

0, =
FA = frequéncia absoluta é FR (%) = (FA/n) x 100

FR = frequéncia relativa (%)

FRparcial = frequéncia relativa de uma parcela de FA

4.1 Interesse na area da oncologia veterinaria

Tabela 1: Frequéncia absoluta (FA) e relativa (FR) do interesse manifestado relativamente a drea da
oncologia veterindria.

Interesse em FA FR
oncologia veterinaria
Sim 17 | 94,4%
Nao 1 5,6%
n=18

— Apenas um (5,6%) Médico
4,4%

100% S Veterindrio ndo manifestou interesse

90% , . L

80% na area da oncologia veterinaria.

70%

60%
FR 50%

40%

30%

20% 5,6%

0% 1 T 1
Sim Nao

Gréfico 1: Interesse manifestado relativamente a oncologia veterinaria (n=18).
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4.2 Formacao na manipulacdo de citostaticos

Tabela 2: Frequéncia absoluta e relativa da formagdo em oncologia veterinaria.

Formagdo em FA FR Tipo de formagao FA FR
oncologia veterinaria
Sim 11 | 61,1% | Exclusivamente 6 54,5%
tedrica
Tedrica e pratica 5 | 45,5%
Nao 7 |389% n=11
n=18
100% -
90% -
80% -
70% +~ 61,1%
60% -
FR  50% Vv 38,9%
40% L —
30% -/
20% -/
10% V. | .
4
0% T f
Formacdo Tipo de formagdo
mSim m Ndo Exclusivamente tedrica  m Tedrica e pratica

Grafico 2: Formagdo e tipo de formagdo na area da oncologia veterinaria (n=18 e n=11,

respectivamente).

A andlise dos resultados do inquérito revela que um pouco mais de metade (61,1%)
dos Médicos Veterindrios inquiridos ja tinham realizado formacgdo na drea da oncologia
veterindria. Desses, 54,5% realizaram formacdo exclusivamente tedrica e 45,5%

realizaram formagao tedrica e pratica.
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Tabela 3: Frequéncia absoluta e relativa da opinido dos inquiridos relativamente a formacgao obrigatdria
em seguranga e manipulagdo de citostaticos.

Formagao obrigatdria FA FR
Sim 17 94,4%
Nao 1 5,6%
| n=18
De todos os inquiridos, apenas
100% /. um (5,6%) considerou que a
90% / formagdo de Médicos Veterinarios
80% - . ~
/ em seguranca e manipulacdo de
70% '/
60% - /_ citostaticos ndo deve  ser
FR 50% - / obrigatéria. Os restantes 94,4%
40% / consideram importante a
30% ] . . ~
0% _/ obrigatoriedade dessa formacao.
’ / 5,6%
10% - .’
4 L |4
0% T f

Sim

Grafico 3: Importancia da formacgao obrigatdria na drea da seguranca e manipulagdo de citostaticos

(n=18).

10
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4.3 Frequéncia das sessoes de quimioterapia

Tabela 4: Frequéncia absoluta e relativa do nimero de sessdes de quimioterapia realizadas por més.

N2 de sessdes/més FA FR

1-3 13 72,2%

4 1 5,6%

5-7 0 0%

8 0 0%

>8 4 22,2%

n=18
100% -
90% -
80% - 72,2%
y— -
70%
60% -/
FR 50% -/
40% -/
30% | 22,2%
20% -/ —
10% / %%‘ 0% 0%
o5 < | 2 | > 4 | > 4 | |
la3 4 5a7 8 >8
Ne de sessées/més

Grafico 4: Numero de sesses de quimioterapia realizadas por més (n=18).

Quando questionados relativamente ao numero de sessGes de quimioterapia que
realizam por més, 72,2% dos Médicos Veterindrios afirmaram realizar entre uma a trés
sessoes por més. Apenas um (5,6%) realiza quatro sessdes por més e sé 22,2% realizam
mais do que oito sessdes por més.

Nenhum deles referiu realizar entre cinco a oito sessdes de quimioterapia por més.

11
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4.4 Vigilancia e sedacao durante a sessao de quimioterapia

Tabela 5: Frequéncia absoluta e relativa da vigilancia dos animais durante as sessGes de quimioterapia.

Vigilancia FA FR
Sim 18 100%
Nao 0 0%
| n=18
100% Todos os inquiridos (100%)
100% / afirmaram que vigiam
90% / permanentemente 0s  animais
80% -
’ / durante as sessoes de
70% /
60% /— quimioterapia.
FR  50% /
40% /
30% '/
20% '/ .
10% - 2%
0% f
Sim Nao

Grafico 5: Vigilancia dos animais durante as sessdes de quimioterapia (n=18).

12
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Tabela 6: Frequéncia absoluta e relativa da sedagdo dos animais durante as sessdes de quimioterapia.

Sedagao

FA

FR

Sim

7

38,9%

Nao

11

61,1%

‘n=18

100% -
90% -
80% A
70%
60%
FR  50%
40%
30%
20%
10%

61,1%

0%

Gréfico 6: Sedacdo dos animais durante as sessdes de quimioterapia (n=18).

Um pouco mais de metade (61,1%) dos Médicos Veterinarios referiram nao recorrer

a qualquer tipo de sedacdo para a realizacdo do tratamento quimioterapico. Apenas

38,9% deles afirmaram fazé-lo.

De referir que dois inquiridos acrescentaram uma adenda as suas respostas; um

indicou que apesar de habitualmente nado recorrer a sedacao, se o comportamento do

animal o justificar aplica-a e outro afirmou que apenas recorre a seda¢cdo em gatos.

13
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4.5 Seguranca na preparacao e administracao de citostaticos

Tabela 7: Frequéncia absoluta e relativa do equipamento de protecg¢do utilizado na preparagao e
administracdo de citostaticos.

Equipamento de protecgao Na preparagao dos citostaticos Na administragao
FA FR FA FR
Luvas normais 10 55,6% 9 50%
Luvas de quimioterapia 1 5,6% 1 5,6%
Dupla luva 8 44,4% 8 44,4%
Touca 4 22,2% 5 27,8%
Mascara 13 72,2% 11 61,1%
Bata normal 10 55,6% 13 72,2%
Bata descartavel 6 33,3% 5 27,8%
Oculos de protecgdo 4 22,2% 4 22,2%
Outro | Luvas compridas 1 5,6% 1 5,6%
Madscara P2 com filtro 1 5,6% 1 5,6%

| n=18

Utilizagcao de equipamento de protec¢ao durante a preparagao e
administracao de citostaticos

B Preparagdo

B Administragdo

100%

90% -

80% -

72,2%

72,2%

70% 1 556%

60% - 50% A44.4%

R s0% V' =

40% -

27,8%

30% - 22

20% - )
10% -
0% T T T

61,1%

55,6

22,2%

5,6%  5,6%

Equipamento de protec¢ao

Griéfico 7: Equipamentos de protecgédo utilizados durante a preparagdo e administracdo de citostaticos

(n=18).
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Tabela 8: Frequéncia absoluta e relativa dos inquiridos que n3o utilizam/utilizam equipamento de
proteccao durante a preparagao e administracao de citostaticos.

Auséncia de utilizagao Utilizagao FA FR
Na preparagao Na administragao
Bata normal 2 11,1%
Oculos de proteccdo 2 11,1%
Na administragao ‘ Na preparagao
Luvas normais 1 5,6%
Bata normal 1 5,6%
Bata descartdvel 2 11,1%
Oculos de proteccdo 2 11,1%
Touca 1 5,6%
Mascara 3 16,7%
‘n:18

Em relacdo as perguntas 7 e 8 optou-se por apresentar os resultados em conjunto ja
gue se pretende fazer um paralelismo entre a utilizagdo do equipamento de protecgao
durante a preparagdo e a administracao dos citostaticos.

Constata-se que os trés equipamentos de proteccdo mais utilizados durante a
preparagao de citostaticos sdo: a mdscara (72,2%), as luvas normais e a bata normal
(55,6%). Na administracdo os equipamentos de proteccdao mais utilizados sdo também
a bata normal (72,2%), a mdscara (61,1%) e as luvas normais (50%).

Os equipamentos menos utilizados, tanto na preparacdo como na administracdo
sdo as luvas de quimioterapia (5,6%), as luvas compridas (5,6%) e a mdscara P2 com
filtro (5,6%).

Verifica-se que nas respostas dadas a estas perguntas (ver tabela 8) existe alguma
inconstancia na utilizagdo do equipamento de proteccao. Exemplificando: quem usa
bata normal na administracdo, ndo usa na preparacao (11,1%).

Os que utilizam as luvas de quimioterapia (5,6%), dupla luva (44,4%) e luvas

compridas (5,6%) fazem-no durante toda a manipulacdo dos citostaticos (ver tabela 7).
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4.6 Proteccao das superficies durante a sessao de quimioterapia

Tabela 9: Frequéncia absoluta e relativa do material de proteccao das superficies utilizado durante as
sessOes de quimioterapia.

Material de proteccao FA FR
das superficies

Plastico 0 0%

Jornal/papel 3 16,7%

Resguardo 11 61,1%

Manta 3 16,7%

Outro ‘ Nenhum 1 5,6%

n=18
100% -
90% -
80% -
20% - 61,1%
60% -
FR  50% -
40% A
30% 1 9 16,7%
20% | P :
il (Em B BT
0% A . ‘_/. ‘_/. ‘_/. S .
Plastico Jornal/papel  Resguardo Manta Outro
(Nenhum)

Material de protecg¢ao

Grafico 8: Materiais de protecgdo das superficies utilizados durante as sessées de quimioterapia (n=18).

O material de protecgdo mais utilizado (61,1%) pelos Médicos Veterindrios é o
resguardo. Apenas um (5,6%) referiu ndo utilizar qualquer tipo de material de
proteccdo e os restantes utilizam jornal/papel e mantas (16,7%). O plastico ndo é

utilizado por nenhum (0%).
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4.7 Regras de armazenamento dos citostaticos

Tabela 10: Frequéncia absoluta e relativa do local de armazenamento dos citostaticos.

Local de armazenamento | FA FR
dos citostaticos
Frigorifico (se necessario) | 17 | 94,4%

Junto de outros farmacos 0 0%
Local isolado de outros 9 50%
farmacos
Outro 0 0%
| n=18
94,4%
100% - /
90% - /
80% - /
70% / \
60% | 50%
/
FR 50% - /
40% - /
30% - /
20% - / 0% 0%
0, -
10% P 4 A
O% T T T 1
Frigorifico Junto de outros Local isolado de Outro
farmacos outros farmacos
Locais de armazenamento

Grafico 9: Local de armazenamento dos citostaticos (n=18).

No que se refere ao local de armazenamento dos citostaticos, praticamente todos
(94,4%) os inquiridos afirmam colocar os citostaticos no frigorifico se necessario e
metade (50%) guarda-os num local isolado de outros farmacos. Nenhum deles (0%)

referiu que os coloca junto de outros farmacos.
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4.8 Sistemas de preparacao de citostaticos

Tabela 11: Frequéncia absoluta e relativa dos sistemas de preparagdo de citostaticos conhecidos e/ou

utilizados.
Sistemas de preparac¢ao Conhece Utiliza
de citostaticos FA FR FA FR
PhaSeal ® 6 333% | 4 22,2%
Chemo Mini-Spike® Plus V 6 333% | 2 11,1%
Seringa e agulha 17 |94,4% | 14 | 77,8%
Outro 0 0% 0 0%
n=18
100% 94,4%
4 -
90% - 77,8%
80% -
70% -
60% -
FR 50% -
40% - 33,3% 22.2% 33,3% M Conhece
o/ y&/0
;8; i 11,1% | Utiliza
10% - 0% 0%
O% T T T 1
Phaseal ® Chemo Mini- Seringa e Outro
Spike® Plus V agulha
Sistemas

Grafico 10: Sistemas de preparacdo de citostéticos conhecidos e/ou utilizados (n=18).

Em relagdo as perguntas 11 e 12 optou-se por apresentar os resultados sob a forma
de uma so tabela e um sé grafico ja que se pretende fazer um paralelismo entre os
sistemas de preparacdo de citostaticos que sdo conhecidos e/ou utilizados pelos
Médicos Veterinarios.

A maioria (94,4%) dos Médicos Veterinarios referiu conhecer o sistema de
preparagao composto por seringa e agulha mas a sua utilizagao sé é feita por 77,8%

deles.
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O sistema de preparacao PhaSeal® é conhecido por 33,3% dos inquiridos mas so
22,2% o utilizam. O sistema Chemo Mini-Spike® Plus V é também conhecido por 33,3%
dos Médicos Veterindrios sendo que apenas 11,1% o utilizam.

Numa outra perspectiva podemos dizer que dois Médicos Veterinarios conhecem o
sistema PhaSeal®, quatro conhecem o sistema Chemo Mini-Spike® Plus V e trés
conhecem o sistema de preparagdao composto por seringa e agulha mas nao os
utilizam.

O sistema de preparagdo de citostaticos mais utilizado é a seringa e agulha e o
menos usado é o Chemo Mini-Spike® Plus V.

Nenhum (0%) outro tipo de sistema de preparacao de citostaticos foi referido pelos

inquiridos.
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4.9 Preparacao de citostaticos em camara de fluxo laminar

Tabela 12: Frequéncia absoluta e relativa da utilizacdo da cdmara de fluxo laminar.

Utilizagcao da camara
de fluxo laminar

FA

FR

Sim

4

22,2%

Nao

14

77,8%

‘ n=18

100% -

90% -

80% -

70% -

60% -

FR  50% -

40% -

30% - A

20% - /’
10%

77,8%

0% T

Sim

Grafico 11: Utilizagdo da cdmara de fluxo laminar na preparacdo de citostaticos (n=18).

A maioria (77,8%) dos inquiridos afirmou ndo utilizar a camara de fluxo laminar para

a preparagdo de citostdticos, sendo que apenas quatro (22,2%) o fazem.
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4.10 Sistemas de administracao de citostaticos

Tabela 13: Frequéncia absoluta e relativa dos sistemas de administragdo de citostaticos conhecidos e/ou

utilizados.
Sistemas de administragao Conhece Utiliza
de citostaticos FA FR FA FR
PhaSeal ® 6 33,3% 4 22,2%
Cyto-Set Mix® 3 16,7% 0 0%
Sistema de fluidoterapia 15 | 83,3% 15 | 83,3%
comum
Outro IV directo 1 5,6% 1 5,6%
n=18
188:;‘: ] 83,3% 83,3%
80% -
70% -
60% -
FR 50% -
40% 33,3% H Conhece
30% - 22,2%
20% A , 70 o W Utiliza
10% - M 5,6% 5,6%
0% T T f
Phaseal® Cyto-Set Sistema de IV directo
Mix® fluidoterapia  (Outro)
Sistemas

Grafico 12: Sistemas de administragdo de citostaticos conhecidos e/ou utilizados (n=18).

Em relacdo as perguntas 14 e 15 optou-se por apresentar os resultados sob a forma

de uma so tabela e um sé grafico ja que se pretende fazer um paralelismo entre os

sistemas de administracdo de citostaticos conhecidos e os utilizados pelos Médicos

Veterinarios.

A maioria (83,3%) dos Médicos Veterinarios referiram conhecer e utilizar o sistema

de fluidoterapia para a administracao de citostaticos.
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O sistema de administracao PhaSeal® é conhecido por 33,3% dos inquiridos mas
apenas 22,2% o utilizam. O sistema Cyto-Set Mix® é conhecido por 16,7% dos Médicos
Veterindrios mas nenhum deles o utiliza.

Numa outra perspectiva podemos dizer que dois dos Médicos Veterinarios
inquiridos conhecem o sistema PhaSeal® e trés conhecem o sistema Cyto-Set Mix® mas
nao os utilizam.

Quinze (83,3%) afirmaram conhecer e utilizar o sistema de fluidoterapia e um
(5,6%) a administragdo intravenosa (V).

O sistema de administragdo de mais utilizado é o sistema de fluidoterapia e o

menos usado é a administracdo IV directa.
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4.11 Acidentes com citostaticos

Tabela 14: Frequéncia absoluta e relativa dos acidentes com citostaticos e frequéncia absoluta e relativa
parcial (FRparcial) do nimero de acidentes.

Acidentes com | FA FR N2 de acidentes | FA | FRpacial
citostaticos com citostaticos
Sim 5 27,8% 1 3 60%
2-3 1 20%
4-5 1 20%
>5 0 0%
Nao 13 | 72,2% n=5
n=18
100% -
90% 1 77,7%
80% - y
70% -
60% -
FR 50% -
40% - 27,8% -
30% A /. — —
20% - /
10% 1 v v
0% T f
Sim Nao

Gréfico 13: Ocorréncia de acidentes com citostaticos (n=18).

A maioria (72,2%) dos Médicos Veterinarios referiu nunca ter tido qualquer
acidente durante a manipulagao de citostaticos. Os restantes 27,8% afirmaram ter tido

pelo menos um acidente.
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100%
90%
80%
70% - 60%
60%
FR  50%
40%
30%
20%
10% ’ |
O% 3 : ./I : ’ I

NSNS

N2 de acidentes

Grafico 14: Nimero de acidentes com citostaticos (n=5).

Dos que referiram ter tido algum acidente com citostaticos, trés (60%) afirmaram sé
ter acontecido uma vez, um (20%) indicou ter acontecido entre duas a trés vezes e
outro (20%) entre quatro a cinco vezes. Nenhum dos Médicos Veterinarios referiu ter

tido mais do que cinco acidentes durante a manipulagdo de citostaticos.

Tabela 15: Frequéncia absoluta e relativa do tipo de acidente com citostaticos.

Tipo de acidente FA FR
Derrame 2 25%
Injeccdo perivascular 3 37,5%
Auto-injeccao 1 12,5%
Aerossol 2 25%
Outro 0 0%

\ n=8
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Grafico 15: Tipos de acidentes ocorridos com citostaticos (n=8).

Dos acidentes ocorridos, a injecgdo perivascular (37,5%) é aquele que detém maior
expressao. Seguem-se o derrame e a formacdo de aerossol com 25% e por fim a auto-

injec¢do com apenas 12,5%. Nao foi referido nenhum (0%) outro tipo de acidente.

Tabela 16: Frequéncia absoluta e relativa dos citostaticos envolvidos em acidentes.

Citostaticos envolvidos | FA FR
em acidentes

Doxorubicina 3 60%

Carboplatina 1 20%

Vincristina 1 20%
n=5

Os citostaticos envolvidos nos acidentes foram trés, a doxorubicina, a carboplatina
e a vincristina. Dos cinco Médicos Veterindrios que tiveram acidentes, 60% afirmaram

ja ter tido com doxorubicina, 20% com carboplatina e outros 20% com vincristina.

25



Manipulacao de citostaticos: acidentes e revisao de regras de seguranga
Dominio fundamental

4.12 Eliminacao de residuos de quimioterapia

Tabela 17: Frequéncia absoluta e relativa do tipo de contentor utilizado para a eliminagdo dos residuos
de quimioterapia.

Eliminag¢ao de residuos de FA FR
quimioterapia
Lixo comum 2 11,1%
Contentor amarelo 12 66,7%
Contentor exclusivo de 6 33,3%
residuos de quimioterapia
Outro 0 0%
| n=18
100%
0% 1] 66,7%
80% - e °
70% -
60% -
FR 50% - 33,3%
40% - A
30% - 11,1%
20% y 0%
10% - ’ > 4
O% T T T 1
Lixo comum Contentor Contentor Outro
amarelo exclusivo de
quimioterapia
Tipo de contentor

Grafico 16: Tipos de contentores utilizados para a eliminagdo dos residuos de quimioterapia (n=18).

No que se refere a eliminagao dos residuos de quimioterapia, 66,7% dos inquiridos
colocam-nos em contentores amarelos e 33,3% em contentores exclusivos de
quimioterapia. Apenas uma pequena fracgdo dos inquiridos (11,1%) coloca estes

residuos no lixo comum.
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4.13 Efeitos adversos

Tabela 18: Frequéncia absoluta e relativa dos inquiridos que informam os donos dos efeitos adversos da
quimioterapia

Informa os donos dos efeitos FA FR
adversos da quimioterapia
Sim 17 | 94,4%
Nao 1 5,6%
n=18

94,4%

100%
90%
80%
70%
60%

FR  50%
40%
30%
20% - 56%
0% —_—
0% T f

Sim Nao

NN
-

Gréfico 17: Inquiridos que informam os donos dos efeitos adversos da quimioterapia (n=18).

Do total de Médicos Veterinarios que participaram neste estudo, apenas um (5,6%)

referiu ndo informar os donos acerca dos efeitos adversos da quimioterapia.
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4.14 Grau de preocupacao dos donos

Tabela 19: Frequéncia absoluta e relativa do grau de preocupagdo dos donos em relagdo ao tratamento
quimioterapico.

Grau de preocupagao FA FR
dos donos
Nada (1) 0 0%
Pouco (2) 0 0%
Moderado (3) 9 50%
Muito (4) 9 50%
| n=19
100% -
90% -
80% -
70?’ i 50% 50%
60% A y—
FR 50% -
40% -
30% -
20:”’ i 0% 0%
10% 1 A — p P
O% T T T 1
Nada (1) Pouco (2) Moderado (3) Muito (4)
Grau de preocupagao

Grafico 18: Grau de preocupacdo dos donos em relagdo ao tratamento quimioterapico (n=18).

Registou-se que o grau de preocupacdo dos donos em relacdo ao tratamento
quimioterdpico divide-se entre moderado a muito preocupado, sendo que metade
(50%) dos inquiridos afirma que os donos se manifestam moderadamente
preocupados e outra metade (50%) afirma que os donos se manifestam muito

preocupados em relacdo ao tratamento quimioterapico.
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Tabela 20: Frequéncia absoluta e relativa dos inquiridos que informam os donos das vias de excre¢do

dos citostaticos.

Informa os donos das vias de FA FR
excrecao dos citostaticos
Sim 13 | 72,2%
Nao 5 27,8%
n=18
100% -
90% - 72,2%
80% - y
70% - /
60% - /
FR  50% - / ]
aon A
30% /
20% /
10% -
0% T f
Sim Ndo

Grafico 19: Inquiridos que informam os donos das vias de excre¢do dos citostaticos (n=18).

A maioria dos inquiridos (72,2%) referiu que informa os donos acerca das vias de

excregao dos citostaticos. 27,8% afirmam nao o fazer.
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Tabela 21: Frequéncia absoluta e relativa dos inquiridos que informam os donos para a recolha das fezes
e frequéncia absoluta e relativa parcial do tipo de alerta.

Informa os donos para | FA FR Tipo de alerta FA FRparcial
arecolha das fezes
Sim 14 | 77,8% | Alerto para a utilizacdo de 11 78,6%
dupla luva
Nao fago qualquer alerta 3 21,4%
extra
Nao 4 22,2% n=14
n=18

Informa os donos para a recolha das fezes

mSim m®mN3o mAlertaparaa utilizacdo de duplaluva m N3do faz qualquer alerta extra

FR I:Rparcial

Grafico 20: Inquiridos que informam os donos para a recolha das fezes e tipo de alerta (n=18 e n=14,
respectivamente).

22,2% dos Médicos Veterinarios afirmam ndo informar os donos para a importancia
da recolha das fezes quando leva o seu animal a passear. Os restantes 77,8% fazem-no
e destes, 78,6% alertam ainda para a utilizacdo de dupla luva durante a recolha. Os

outros 21,4% ndo fazem qualquer alerta extra.
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Tabela 22: Frequéncia absoluta e relativa dos motivos de exclusdo, relacionados com o animal, para a
realizagao de quimioterapia.

Motivo de exclusdo FA FR
Incontinéncia urinaria 3 16,7%
Incontinéncia fecal 3 16,7%
Nenhuma das opc¢des 15 | 83,3%

‘ n=18
100% - 83,3%
90% - A
80% -
70% -
60% -
FR 50% -
40% - )
30% - 16,7% 10,/
20% _/.’—.’— —
10% -
0% T T f
Incontinéncia Incontinéncia Nenhuma das
urinaria fecal opgoes
Tipo de exclusao

Grafico 21: Motivo de exclusdo do animal para tratamento quimioterdpico (n=18).

A maioria dos inquiridos (83,3%) ndo considera que um animal ser incontinente
urinario ou fecal é motivo de exclusao para a realizagdo de quimioterapia. Os restantes

16,7% consideram ser motivo de exclusado.
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4.16 Grupos de risco

Tabela 23: Frequéncia absoluta e relativa dos motivos de exclusdo, relacionados como agregado
familiar, para a realizagdo de quimioterapia.

Motivo de exclusido Como actua FA FR
Bebé, crianga ou mulher gravida N3o aconselho 4 22,2%
Bebé e/ou mulher grévida quimioterapia 1 5,6% | 38,9%
Mulher gravida 2 11,1%
Aconselho a mudancga do 5 27,8%
animal para outra
Nenhuma das opc¢des habitacdo 61,1%
(Nao exclui) Nao faco nada 2 11,1%
Outra (Informo sobre os 4 22,2%
riscos e medidas de
seguranca)
‘ n=18

Verificando-se que as respostas as perguntas 23 e 24 quando analisadas
isoladamente se tornavam inconclusivas, procedeu-se a juncdo das mesmas para
obtencdo de resultados mais objectivos.

Da observacdao dos dados obtidos podemos distinguir duas realidades, a dos
Médicos Veterinarios para os quais a presenca de um elemento do grupo de risco no
agregado familiar ndo é motivo de exclusdo a realizagdo de quimioterapia (61,1%), e
daqueles que consideram que a presenca de um bebé, crianca ou mulher gravida é
motivo de exclusdo (38,9%). Dos primeiros, 27,8% aconselham a mudanca do animal
para outra habitacdo, 22,2% informam os donos sobre os riscos e medidas de
seguran¢a durante a manipulagdo do animal e por fim 11,1% afirmam ndo tomar
gualquer medida.

No grupo dos que considera haver motivo de exclusdo, 22,2% ndo aconselham a
realizagao de quimioterapia se existir um bebé, 11,1% se existir uma mulher gravida e

5,6% se existir um bebé e/ou mulher gravida.
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5. Discussao

5.1. Interesse na area da oncologia veterindria

De acordo com os resultados obtidos do inquérito verifica-se (tabela e grafico 1)
gue existe um grande interesse na area da oncologia veterinaria por parte dos Médicos
Veterinarios (94,4%). Este resultado leva-nos a considerar sobre as razGes desse
interesse; podem estar relacionadas com o permanente desenvolvimento da
investigacdo na area do diagndstico e do tratamento das doengas oncoldgicas com a
possibilidade de aumentar a qualidade e esperanca média de vida dos animais. A
maior adesdo dos donos a proposta de tratamento quimioterapico também é motivo e

estimulo para aumentar o interesse por parte do clinico.

5.2. Formacdo na manipulacao de citostaticos

Alguns estudos em Medicina Humana chegaram a conclusdo que existiam grandes
falhas na formacgao das enfermeiras e auxiliares relativamente ao risco e gravidade da
exposicao ocupacional com citostaticos®.

Dados os riscos inerentes a manipulacdao de citostaticos, todos os membros da
clinica sejam Médicos Veterindrios, Enfermeiros Veterinarios e equipa de limpeza que
possam de alguma forma estar envolvidos na manipula¢dao destas drogas, devem
receber formacao tedrica e pratica especifica nesta area.

A formacao deve ser adequada a cada membro, dependendo das fung¢des de cada
um. Assim, o Médico Veterinario e os Enfermeiros Veterinarios devem conhecer e
cumprir as regras de seguranga na preparagdo, administracdo e eliminacdo de
residuos, bem como reconhecer os sinais de extravasdo e como actuar numa situacdo
deste tipo. Ja os auxiliares e equipa de limpeza devem conhecer e cumprir as regras de
seguranca na eliminacdo de residuos e como proceder na limpeza das areas de
manipulac3o de citostaticos™.

A analise dos resultados da tabela e do grafico 2 permitiu verificar que 61,1% dos

Médicos Veterinarios inquiridos tém formacdo na area da oncologia veterinaria e
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desses, 45,5% realizaram formagao tedrica e pratica e 54,5% realizaram apenas
formacao tedrica em preparacao e administragdo de citostaticos.

E de salientar que 94,4% consideram que seria importante que fosse exigida a
formagdao em seguranca e manipulagdo de citostaticos (ver tabela e grafico 3). Este
aspecto demonstra conhecimento da necessidade dessa formacdo como forma de
assegurar a saude humana reduzindo a exposi¢do aos citostaticos e conceder melhores

cuidados médicos aos animais.

5.3. Frequéncia das sessOes de quimioterapia

A maioria (72,2%) dos Médicos Veterindrios indicou que realiza entre uma a trés
sessdes por més. Embora estes resultados (ver tabela e grafico 4) ndo sejam
representativos da realidade nos Centros Veterindrios, indicam-nos um volume
razoavel de casuistica e possivel maior adesdo por parte dos donos as novas opg¢des de
tratamento para os seus animais. Para além disso, é de registar que 22,2% dos
inquiridos realiza mais do que oito sessdes de quimioterapia por més, o que revela

uma elevada casuistica.

5.4. Vigilancia e sedacao durante a sessao de quimioterapia

A administracdo de citostaticos é um acto de grande responsabilidade e deve
sempre ter em conta a possibilidade de ocorrerem acidentes, alguns dos quais podem
dar origem a uma série de complicacOes e lesdes para os animais®.

A contencdo dos animais durante a sessdo de quimioterapia pode ser dificil e por
isso é fundamental que o animal seja sedado para uma maior seguranca do animal e
do operador e consequente reducdo do risco de acidentes®?.

Devem ser evitados farmacos que possam provocar arritmias e vasodilatacdo (por
exemplo fenotiazinicos). Uma combinacdo de medetomidina (10 pg/kg IM, IV) e
butorfanol (0,1-0,2 mg/kg IM, SC) pode ser suficiente para controlar o animal. Esta
combinacdo tem a vantagem de ser bem tolerada por quase todos os animais e de

poder ser revertida com atipamezole. Em animais geriatricos, com doencas cardiacas,
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renais, diabetes e com caquexia pode-se utilizar uma combinacdo de fentanil (5-10
ug/kg intravenoso (IV)) e midazolam (0,1-0,2 mg/kg IV). A combinacdo de butorfanol
(0,2-0,4 mg/kg IV, intramuscular (IM)) e diazepam (0,2-0,4 mg/kg IV, IM) pode ser
também uma escolha segura e eficaz.

E também importante que durante a sessdo de quimioterapia o animal seja vigiado
em permanéncia por alguém que esteja atento ao local de injec¢do e que saiba
reconhecer os sinais de extravasamento'’.

Na Clinica Veterindria das Laranjeiras o protocolo de sedagdo utilizado para
quimioterapia é, para os gatos: medetomidina 50 pg/kg + ketamina 5 mg/kg IM e para
os cdes: medetomidina 1-2 ug/kg IV.

Como podemos verificar na tabela e gréfico 5, todos os Médicos Veterinarios
inquiridos (100%) afirmaram vigiar permanentemente os animais durante as sessoes
de quimioterapia. Em relacao a sedagdo, 38,9% afirmam aplica-la para a realizagao do
tratamento quimioterdpico (ver tabela e grafico 6).

De facto, a sedacdo dos animais ndo é algo imperativo e estd em parte relacionada
com as condicoes e método de trabalho de cada equipa clinica mas principalmente

com o temperamento e cooperag¢do do animal.

5.5. Seguranca na preparacao de citostaticos

Como foi ja referido, os citostaticos sdo drogas potencialmente perigosas para a
salde humana. Posto isto é extremamente importante tomar as devidas precau¢des
para prevenir e reduzir ao maximo a exposicao daqueles gque manipulam os
citostaticos”.

A preparacdo de citostaticos sé deve ser feita por alguém treinado e que conheca as
regras de seguranca®®.

Em primeiro lugar o local de prepara¢ao de citostaticos deve ser bem ventilado,
tranquilo e facil de limpar. Ndo deve ser local de passagem. Deve estar devidamente
identificado informando que existe a possibilidade de contaminacdo com citostaticos,
0 seu acesso deve ser restrito apenas a pessoas autorizadas e ser proibido fumar,

comer, beber, armazenar alimentos e aplicar maquilhagem ou outro tipo de produtos
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cosméticos™®. Deve dispor de uma cdmara de seguranca bioldgica (recomendado), ter
disponivel contentores especificos para a elimina¢do dos residuos da quimioterapia,
um kit de emergéncia e protocolos de actuacio em caso de acidente. E também
conveniente que na sua proximidade exista um chuveiro de emergéncia e um lava-
olhos®.

Actualmente ndo existe uma uniformizagdao mundial relativamente ao equipamento
para uso especifico na manipulacdo de citostaticos. No entanto, a norma europeia BS
EN 12469: 2000 relativamente as camaras de seguranga microbioldgica fornece
informacgdes Uteis. Este tipo de equipamento protege o operador (classe 1), o operador
e as drogas manipuladas por meio de um fluxo de ar (classe Il) ou por isolamento fisico
(classe 1ll). Em todos estes equipamentos o ar passa por um filtro de particulas aéreas
de alta eficiéncia (filtro HEPA) antes de ser libertado na atmosfera.

Estas camaras sao diferentes das camaras de fluxo laminar, ja que estas ultimas
apenas modificam o fluxo de ar e acabam por ser contra-producentes. As cdmaras de
fluxo laminar convencionais ndo sdo adequadas a preparac¢do de citostaticos uma vez
gue o fluxo do ar pode direccionar eventuais vapores para o operador.

S3do poucos os centros veterindrios que tém acesso a estas camaras de seguranca,
contudo, é de referir que a preparacdo de citostaticos sem o recurso a estas camaras,
ou seja sem a proteccdo proporcionada por este tipo de camaras de seguranca ndo é
recomendada.

Para minimizar a exposi¢do aos citostaticos durante a sua preparacdo é essencial a
utilizacdo de equipamento de protecgdo por parte de quem os manipula. Devem ser
confortdveis, ndo podem interferir com os movimentos do operador e a sua utilizacdo
deve ser adequada a forma como o citostatico é preparadols.

Apds a preparacdo dos citostaticos o local deve ser devidamente limpo conforme o
protocolo de limpeza (ver Anexo 2)*.

Como podemos verificar na tabela 12 e grafico 11 a maioria (77,8%) dos Médicos
Veterinarios afirmou ndo utilizar a camara de fluxo laminar para a preparacdo de

citostaticos.
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5.5.1. Equipamento de proteccio na preparacio de citostaticos**®

e Luvas de quimioterapia ou dupla luva (por ex. de

l[atex e sem pod)

e Oculos de protecgdo

e Mascara com filtro ou
respirador

e Bata descartavel

(ver figura 3).

Existem no mercado luvas

especificas para a manipulagao de  Figura 3: Equipamento de protec¢do necessario para a preparag3o
citostaticos (luvas de quimioterapia € administracdo de citostaticos (Luvas de quimioterapia, 6culos de

19) protec¢do, mascara com filtro P3 e bata descartével)lg.

— nitrilo ou neopreno O que
determina a seguranca é a espessura das luvas e por isso é importante sejam espessas
(>0,45mm)”. Caso n3o estejam disponiveis luvas de quimioterapia pode-se utilizar duas
luvas (dupla luva) descartaveis de latex sem po (o pd pode absorver algum residuo de
citostatico no caso de contaminagdo)***2.

As mdos devem ser lavadas antes da colocacdo das luvas para remover alguma
susbstancia que possa aumentar a absorg¢ao dos citostaticos através da luva e de novo,
depois de descalcar as luvas™®. E conveniente trocar de luvas frequentemente ou
guando houver contaminagao evidente.

A utilizacdo de 6culos de proteccdo é especialmente indispensavel quando a
preparacgao dos citostaticos é feita sem recurso a camara de seguranga bioldgica.

As madscaras descartaveis utilizadas em cirurgia ndo se adequam a preparacdo de
citostaticos uma vez que ndo protegem da inalacdo de aerossdis, ndo conferindo
proteccdo a nivel respiratério. No entanto podem ser Uteis na prevencdao da
contaminacdo das mucosas”. Por estas razdes, é conveniente a utilizacdo de mascaras
com filtro (FFP2 ou FFP3)* ou de respiradores (por exemplo N-95, como a utilizada em
casos de Tuberculose) que conferem uma maior protecgio™.

A bata deve ser descartavel, de material ndo absorvente, comprida, fechada a

7 4 18,1
frente e com punhos elasticos®*’.
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A utilizagdo de touca ndo é referida na bibliografia consultada, no entanto a sua
utilizacao pode ser mais uma forma de protecgdo a associar as recomendadas.

Observando a tabela e grafico 7 constata-se que os trés equipamentos de proteccao
mais utilizados durante a preparagdo de citostaticos sdao: a mdscara, as luvas normais e
a bata normal. Os menos utilizados sdo as luvas de quimioterapia, as luvas compridas e
a mascara P2 com filtro.

Cerca de metade (55,6%) dos inquiridos utiliza luvas e bata normais e 72,2% utiliza
mascara durante a preparacgao (ver tabela e grafico 7).

E possivel que na maioria dos casos a mascara utilizada pelos Médico Veterinarios
seja uma mascara descartavel de cirurgia, no entanto no inquérito ndo se especificou o
tipo de mdscara e por isso ndo é possivel saber quais sao utilizados.

Pelas respostas dadas as perguntas 7 e 8 do inquérito verifica-se que ainda falta
algum cuidado/responsabilidade na utilizagcdo de equipamento de protec¢do durante a
preparacao, fundamental para a seguranca do Médico Veterinario. Nomeadamente a
as luvas de quimioterapia ou dupla luva, a bata descartdvel e os 6culos de protecgao
sdo pouco utilizados e quando o sdo, ndo sdo em conjunto como seria recomendavel.
Para além disso verificou-se que existe alguma inconstancia na utilizacdo deste

equipamento durante a preparacdo (ver tabela 8).

5.5.2. Preparacdo de citostaticos sob a forma de comprimidos ou cép:;ulas‘"18

e A preparacgao deve ser feita cumprindo as regras de seguranca e utilizando o
equipamento de proteccdo adequado (ver figura 4).

e Os comprimidos ou capsulas ndo
devem ser divididos, partidos ou
triturados

e (Caso a concentracdao do comprimido
ou cdpsula ndo corresponda a dose a

administrar esta deve ser reajustada

(reduzindo a dose) de forma Figura 4: Preparagdo de citostaticos sob a forma de

. . comprimidosls.
a evitar a divisdo dos

mesmaos.
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Todo o material utilizado deve ser colocado em contentores especificos para

residuos de quimioterapia.

5.5.3. Preparacao de citostaticos injectaveis

A preparacao deve ser feita cumprindo as regras de seguranca e utilizando o
equipamento de protec¢do adequado.

Idealmente todos os citostaticos injectdveis devem ser preparados numa
camara de seguranc¢a bioldgica (ver figura 5). Se nao for possivel, é
aconselhado que pelo menos a preparagao seja feita utilizando um saco de
plastico a envolver o frasco para diminuir a dispersdo do aerossol ou
aplicando um pedaco de algoddo/compressa embebido/a em alcool em volta
da agulha quando é retirada do frasco'*%.

Se possivel devem ser utilizados sistemas de transferéncia fechados (p. e.
PhaSeal® da Carmel Pharma, Inc) que previnem, mecanicamente, a
transferéncia de contaminantes ambientais para o sistema e a saida de drogas
ou do seu vapor (aerosséis) do sistema®*.

As seringas e conexdes devem ser do tipo Luer-lock.

Todo o material utilizado deve ser colocado em contentores especificos para

, .. .4
residuos de quimioterapia”.

Figura 5: Preparagdo de um citostatico (injectavel) numa camara de seguranca bioldgica'®.
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5.6. Seguranca na administracdo de citostaticos

A semelhanca da preparacdo, também durante a administracdo de citostaticos é
necessario cumprir determinadas regras de seguranga para prevenir e minimizar
exposicao.

A administracdo de citostaticos devera também ficar a cargo de alguém treinado e
que conheca as regras de seguranga®.

O local de administragdo de citostaticos deve possuir as mesmas caracteristicas ja
referidas no ponto 5.5 em relacdo ao local de preparagio™*’.

O equipamento de proteccdo utilizado na administragao de citostaticos deve ser
igual ao aplicdvel a preparagao. Como forma de diminuir a contaminagdo as luvas
utilizadas na preparacdo devem ser substituidas antes da administracdo dos
citostaticos'®.

Como foi ja referido, é fortemente recomendado que o animal seja sedado para
uma maior seguranca durante a administracdo e redug¢dao do risco de

extravasamento®.

5.6.1. Equipamento de proteccdo na administracdo de citostaticos

e Luvas de quimioterapia ou dupla luva (por ex. de latex e sem pd)
e Oculos de proteccio
e Mascara com filtro ou respirador

e Bata descartdvel**®,

(Caracteristicas do equipamento ja referidas em 5.5.1)

Observando a tabela e grafico 7 constata-se que os trés equipamentos de proteccdo
mais utilizados durante a administracdo de citostaticos sdo: a bata normal, a mascara e
as luvas normais. Tal como na preparacdao os menos utilizados s3ao as luvas de
guimioterapia, as luvas compridas e a mascara P2 com filtro.

Metade (50%) dos inquiridos utiliza luvas normais, 72,2% utiliza bata normal e
61,1% utiliza mascara durante a administracao

Mais uma vez, a semelhanga do que se registou na preparacgao verifica-se que ainda

existe alguma falta de cuidado/responsabilidade na utilizacdo de equipamento de
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protec¢ao durante a administragdo. Nomeadamente as luvas de quimioterapia ou
dupla luva, a bata descartavel e os éculos de protecgdo sao pouco utilizados e quando
0 sdo, ndo sdo em conjunto como seria recomendavel. Para além disso verificou-se que
existe alguma inconstancia na utilizacdo deste equipamento durante a administracao

(ver tabela 8).

5.6.2. Administracdo de citostaticos sob a forma de comprimidos ou capsulas

e A administracdo deve ser feita cumprindo as regras de seguranca e utilizando
o equipamento de proteccdo adequado.

e Os comprimidos ou cdpsulas podem ser administrados da forma habitual mas
é importante que o Médico Veterinario certifique que o animal ingeriu a
medicacdo, especialmente em gatos. A utilizacdo de uma seringa com dagua
apds a administracdo do citostdtico pode ajudar na degluticido da
medicagéozz.

e Todo o material utilizado deve ser colocado em contentores especificos para

residuos de quimioterapia®.

5.6.3. Administracdo de citostaticos injectaveis

e Se possivel devem ser utilizados sistemas de transferéncia fechados (p.e.
PhaSeal® da Carmel Pharma, Inc) que previnem, mecanicamente, a
transferéncia de contaminantes ambientais para o sistema e a saida de drogas
ou do seu vapor (aerossodis) para fora do sistema. As seringas e conexdes
devem ser do tipo Luer-lock®*%2*,

e A maioria dos citostaticos (injectaveis) sdo administrados por via intravenosa
(IV) mas alguns podem ser administrados por via intramuscular (IM),
subcutanea (SC), intracavitéria ou intralesional®’.

e As tampas das agulhas ndo devem ser recolocadas e as seringas ndao devem
ser desacopladas das agulhaszo.

e Todo o material utilizado deve ser colocado em contentores especificos para

residuos de quimioterapia®.
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5.6.3.1. Administracdo intramuscular e subcutanea

Deve sempre ser feita com luvas (dupla luva ou luvas de quimioterapia), bata
e Oculos de proteccao

E semelhante a administracdo de qualquer outra droga

Deve-se sempre fazer refluxo antes de injectar para confirmar que nao foi

atingindo nenhum vaso®.

5.6.3.2. Administracdo intravenosa

Deve-se evitar colher sangue nas veias
periféricas, usando de preferéncia as veias
jugulares

Faz-se a tricotomia e a preparagao
asséptica de uma veia periférica (mais facil
de detectar um caso de injeccao
perivascular)

Alguns citostaticos sdo irritantes ou
vesicantes e se a administracdo for

perivascular podem dar origem a lesGes

graves. Por isso a colocacdo do cateter Figura 6: Colocacsio de cateter venoso na

deve ser feita numa s6 tentativa e o menos veia safena medial esquerda de um gato.

Original do autor.

traumatico possivel (ver figura 6).

Fixa-se o cateter com adesivo e instila-se
cerca de 5-10 ml de soro fisiolégico para
verificar se ndo esta a infiltrar. Se houver

infiltracdo perivascular de soro, retira-se o

cateter e coloca-se outro numa outra veia
periférica (ver figura 7 e 8).

ey

Figura 7: Fixacdo do cateter venoso periférico.

Original do autor.
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e Coloca-se uma torneira de trés vias, numa
das saidas conecta-se, directamente ou
através de uma extensdao, uma seringa com
5-10 ml de soro fisioldgico (NaCl 0,9%) e na
outra saida liga-se o sistema de

administragao

e Inicia-se a administracdo do citostatico,

vigiando sempre o estado geral do animal
Figura 8: Realizagdo de garrote na veia para

e o local de injeccdo verificar se o cateter estd correctamente
e Quando terminada a administracdo, colocado. Original do autor
reposiciona-se a torneira de trés vias e
instila-se o soro fisiolégico para eliminar qualquer residuo de citostatico no
. .22
sistema e na veia™.
e Retira-se o cateter e restante sistema de administracdo sem desacoplar e
coloca-se no contentor de residuos de quimioterapia

e As luvas, a bata e qualquer outro material potencialmente contaminado sdo

também colocados nesse contentor”.

5.7. Proteccao das superficies durante a sessao de quimioterapia

Um estudo realizado em seis centros de oncologia no Canada e Estados Unidos
revelou a presenca de residuos de citostaticos em varias superficies onde era feita a
preparacio e administracdo destas drogas®>.

Como seria de esperar, o local de preparagao e administracdo de citostaticos é uma
zona que estd potencialmente contaminada e sem duvida que prevenir a
contaminacdo é a melhor estratégia para evitar a exposi¢io’*.

Para minimizar a contaminacao, especialmente no local onde se realizam as sessdes
de quimioterapia, é conveniente proteger a superficie onde o animal se encontra, seja

uma jaula, marquesa, etc. Para isso podemos revestir a superficie com material
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absorvente, por exemplo papel, jornal ou melhor ainda um resguardo impermeavel.
No final da sessdao este material deve ser considerado potencialmente contaminado e
colocado no contentor dos residuos da quimioterapia***.

A sedacdo inibe a termorregulacao e por isso a temperatura corporal tem tendéncia
a diminuir, sobretudo em animais pequenos®. Por essa razdo é comum que se utilize
uma manta ou cobertor para manter o animal aquecido. Existe no entanto, o risco de
contaminacdo desse tipo de material com residuos de citostaticos. Como prevencao
deve-se ter o cuidado de ndo colocar a manta/cobertor por baixo do animal nem perto
do membro onde esta a ser feita a infusdo (ver figura 9). Caso acontecga algum tipo de
acidente durante a infusdo e haja a probabilidade ou evidente contaminacdo da

manta/cobertor, ndo devem ser reutilizados, colocando-os imediatamente no

contentor dos residuos da quimioterapia®*®.

Figura 9: Administracao de doxorubicina numa gata. De notar o resguardo para protec¢ao da

superficie e a manta para aquecimento do animal. Original do autor.

Como podemos verificar pela tabela 9 e grafico 8 o material que os Médicos
Veterinarios mais utilizam para proteger as superficies durante as sessdes de
quimioterapia é o resguardo (61,1%). O jornal/papel e as mantas sdo utilizados
igualmente por 16,7% dos inquiridos.

O facto de o resguardo ser absorvente, impermedvel e descartdvel apresenta
vantagem sobre a utilizacdo das mantas. As mantas pelo facto de ndo serem
descartdveis potenciam o risco de contaminacdo e a sua reutilizacdo pode colocar em
perigo quem as manipular e outros animais. O jornal/papel é relativamente absorvente

mas ndo permite o aquecimento do animal.
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Um dos Médicos Veterinarios referiu nao utilizar qualquer tipo de proteccdo. Como
ja foi dito isso pode levar a contaminacao do local onde se realizam as sessGes de

quimioterapia®.

5.8. Regras de armazenamento de citostaticos

O acesso a area de armazenamento dos
citostdticos deve ser limitado a pessoas
autorizadas e estar assinalado com avisos de
restricio de entrada®. Os citostaticos devem
ser armazenados segundo as indica¢gdes do

fabricante e caso necessitem de estar no frio,

devem ser colocados num frigorifico destinado

apenas a este tipo de drogas (ver figura 10). Caso

Figura 10: Frigorifico destinado apenas ao

ndo seja possivel, pelo menos devem ser guardados armazenamento de citostaticos®.
num compartimento separado dos restantes
produtos. Em qualquer dos casos nunca se devem guardar alimentos e, ou bebidas
nesses frigorificos. Os que ndo necessitem de estar no frio devem ser colocados num
local seguro e separado de outros farmacos.

As embalagens que estejam abertas devem ser colocadas dentro de um saco de
pldstico transparente com fecho e devidamente identificadas.

Qualquer citostatico, quer esteja no frigorifico ou ndo, sé deve ser manipulado por
alguém com formacao e devidamente protegidolz'lg.

No que se refere a estas regras quase todos (94,4%) os Médico Veterindrios
inquiridos colocam os citostaticos no frigorifico e metade (50%) guarda-os num local

isolado de outros farmacos (ver tabela 1 e grafico 9). Assim, verifica-se que na

generalidade as regras de armazenamento de citostaticos sdo cumpridas.
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5.9. Sistemas de preparacao e administracao de citostaticos

Os varios procedimentos de preparagdao e administracdao de citostaticos podem
originar derrame acidental dessas drogas, colocando em risco aqueles que os
manipulam. S3o diversos os estudos que referem a contaminacao das superficies e dos
profissionais de salde com citostaticos e cada vez mais se reconhece que a exposicao a
estes agentes constitui um verdadeiro risco para a saude humana®’.

A medida que os riscos associados a exposi¢cdo ocupacional aos citostaticos se tém
tornado cada vez mais evidentes, assim tem havido uma crescente preocupacao
relativamente aos métodos e procedimentos envolvidos na preparagdo e
administracdo destas drogas. O objectivo é proporcionar seguranca aos profissionais
de saude, minimizando o contacto com os citostaticos. Tanto o NIOSH como a ISOPP
(International Society of Oncology Pharmacy Practitioners) recomendam a utilizacdo
de sistemas de transferéncia fechados (STF)?'. Este tipo de sistema é definido como
um sistema de transferéncia que previne, mecanicamente, a transferéncia de
contaminantes ambientais para o sistema e a saida de drogas ou do seu vapor
(aerossois) para fora do sistema. A ISOPP estipula ainda que os sistemas de
transferéncias fechados devem ser completamente estanques, ndo permitindo
qualquer derrame e trocas gasosas com o exterior?’.

O primeiro STF a ser lancado no mercado foi o PhaSeal® pela Carmel Pharma, sendo
gue existem diversos estudos que demonstram a eficacia deste sistema na reducao da
exposicdo a citostaticos. Existem outros sistemas de preparacdo de administracdo
disponiveis, como por exemplo, Tevadaptor®/OnGuard™ da Teva Medical/B. Braun
Medical, Alaris Smart Site® da Cardinal Health, Chemoprotect Spike® da Codan US
Corporation, Chemo Mini-Spike Plus® e Cyto Set® Mix da B. Braun e Equashield™ da
Plastmed, entre outros??’.

Um estudo comparativo realizado por Igal Bar-llan tinha o objectivo de avaliar a
capacidade de varios sistemas (Tevadaptor®/OnGuard™, Chemoprotect Spike®,
Equashield™ e PhaSeal®) de prevenir a saida de vapores durante a preparacdo e
administracdo de citostaticos. Como substituto do citostatico utilizou-se tetracloreto
de titanio (TiCl;) que rapidamente reage em contacto com a atmosfera, formando-se

uma nuvem de fumo facilmente visivel. Assim, se existir alguma fuga, com saida de
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vapores para o exterior, sera visivel pela observagao da formagao de uma nuvem de
fumo.

d™ e PhaSeal® demonstraram

Dos sistemas avaliados apenas os sistemas Equashiel
ser completamente estanques, ndao permitindo a saida de vapor de tetracloreto de
titanio para o ambiente exterior e por isso estdo de acordo com a defini¢cdo de sistema
de transferéncia fechado estabelecida pelo NIOSH? (ver figura 15 e 16). Os ensaios
deste estudo podem ser visualizados num video disponivel no website do sistema
Equashield®®.

Um outro estudo semelhante ao anterior utilizando o mesmo método, avaliou os
sistemas inicialmente referidos (excepto o Equashield®) e concluiu que apenas o

sistema PhaSeal® (solicitacdo de amostras ver Anexo 3) estd de acordo com a defini¢ao

estabelecida pelo NIOSH?™.

Figura 11: Sistema Chemoprotect Spike® da Codan

evidenciando a fuga de TiCl, para o exterior’®.

Figura 12:Sistema Tevadaptor®/OnGuardTM da Teva
Medical/B. Braun Medical evidenciando a fuga de TiCl,

. 28
para o exterior™.
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Figura 13: Sistema Alaris Smart Site® da

Cardinal Health evidenciando a fuga de Figura 14: Sistema Chemo Mini-Spike Plus® da

. .21
Ticl, para o exterior™. B. Braun Medical evidenciando a fuga de TiCl,

.21
para o exterior”".

Figura 15: Sistema PhaSeal® da Carmel Pharma ™
Figura 16: Sistema Equashield ™ da Plastmed
evidenciando a auséncia de fuga de TiCl, para
28 evidenciando a auséncia de fuga de TiCl, para
o exterior™". .28
o exterior™".

De acordo com o inquérito, consultando as tabelas 11 e 13 e graficos 10 e 12, sdo
poucos os Médicos Veterinarios que conhecem (33,3%) e utilizam (22,2%) os sistemas

de transferéncia fechados, mais concretamente o PhaSeal®. Na verdade, a maioria
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realiza a preparagao recorrendo a seringa e agulha (77,8%) e faz a administragdo com
sistema de fluidoterapia (83,3%).

A preparacdo de citostaticos com seringa e agulha assemelha-se a preparacao de
qualquer outro farmaco, havendo a possibilidade de derrame ou formagdo de

aerossdis por pressio dentro da seringa ou do frasco.

5.10. Acidentes com citostaticos. Como actuar?

A administragdo de citostaticos sé deve ser feita por alguém treinado, que conhega
as regras de seguranca e que saiba actuar em caso de acidente.

Os acidentes mais comuns sdo injec¢do perivascular (extravasamento), derrame,
auto-injec¢do e formagdo de aerossol. Para que os possamos evitar, por vezes, a
sedacdo dos animais é a Unica forma de reduzir o risco de acidente e garantir a

segurancga durante a administragéolz.

5.10.1. Injeccdo perivascular (extravasamento)

Embora alguns citostaticos estejam disponiveis em formulacdo oral, a maioria é
administrada por via intravenosa. Quando assim administrados, estas drogas podem
causar efeitos adversos no local de injec¢io desde irritacdo a necrose tecidular®.

A injeccdo perivascular resulta da administracao acidental ou inapropriada de
citostaticos nos tecidos que rodeiam a veia, provocando dor, eritema, inflamacdo e
desconforto. Este tipo de situacao deve ser detectado e tratado no momento em que
ocorre, caso contrario pode ter consequéncias graves como necrose e perda de fungao
dos tecidos'’. S3o varios os mecanismos gue levam a necrose dos tecidos, embora ndo
sejam completamente conhecidos®.

Na Medicina Humana a prevaléncia deste tipo de acidente ronda os 0,1 a 6%°°. Em
Medicina Veterindria a prevaléncia ndo estd determinada mas muito provavelmente
sera superior?®3!,

Na Medicina Veterindria, a doxorubicina é um dos farmacos mais perigosos quando
ocorre extravasamento. Mesmo um pequeno volume pode provocar lesdes severas e

irreversiveis. Se o extravasamento nao for detectado ou tratado correctamente, a

49



Manipulacao de citostaticos: acidentes e revisao de regras de seguranga
Dominio fundamental

lesdo dos tecidos pode ser extensa, requerendo
reconstrugdo cirdrgica ou mesmo amputagao do

18,21

membro (ver figura 17).
A vincristina, vinblastina, actinomicina D e
mecloretamina sdo igualmente vesicantes,

provocando necrose dos tecidos®’.

A maioria dos casos de injeccdo perivascular é

detectada no momento, formando-se de Figura 17: Necrose tecidular provocada pelo
imediato um edema adjacente ao local de extravasamento de doxorubicina num c3o.
colocacdo do cateter. A inflamacdo e dor Foto cedida pela Clinica Veterinaria das Laranjeiras.
associada podem gerar desconforto para o animal que tenta lamber essa zona'’. Casos
de extravasamento que ndo sdo detectados no momento, podem ser notados pelo
dono, um a dez dias depois (vincristina e vinblastina) ou sete a quinze dias depois
(doxorubicina)*™.

A sala onde é realizada a quimioterapia deve estar equipada com um kit de
emergéncia que contenha protocolos de actuacdo e equipamento necessario para agir
de forma rapida e eficaz em qualquer tipo de acidente que envolva qualquer
citostatico.
De acordo com as lesdes que provocam os citostaticos podem ser classificados

como®:

- Vesicantes: provocam dor, inflamacdo e abrasdo da pele e dos tecidos subjacentes
levando a necrose tecidular;

- Exfoliantes: provocam inflamacdo e queda da pele. Necrose é pouco comum.

- Irritantes: provocam inflamagdo e irritacdo. S6 em caso de extravasamento de um
grande volume é que podem provocar ulceracao dos tecidos;

- Inflamatérios: provocam inflamacao ligeira a moderada;

- Neutros: ndo provocam qualquer reaccao (ver tabela 24).
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Tabela 24: Classificagdo de alguns citostaticos conforme o tipo de lesdo que provocamlG.

Tipo delesio  Citostatico

Vesicante Doxorubicina, vinblastina, vincristina,
mecloretamina, actinomicina D
Exfoliante Cisplatina, mitoxantrona

Irritagao Carboplatina, etoposido

Inflamagao 5-Fluorouracil, metotrexato

Neutra Ciclofosfamida, citarabina

O tipo e extensdo da lesdo dependem essencialmente do citostatico envolvido
(potencial necrético), do volume extravasado e da deteccdo precoce do problema.
Outros factores que podem aumentar a toxicidade local sdo: o tipo de veiculo do
citostatico, o seu pH e a sua osmolaridade®?.

Os factores de risco que podem aumentar a predisposicdo para extravasamento
estdo relacionados com™®*3:

e Anatomia do paciente (veias frageis, fibrosadas, ou que foram puncionadas
varias vezes)

e Natureza da doenca (linfoedema, diabetes e problemas de circulagdo
periférica)

e Administracdo de farmacos que exacerbem a lesdo (drogas anti-
coagulantes, anti-plaquetarios e anti-fibrinoliticas, vasodilatadoras,
diuréticas, vasoconstritoras, hormonas e esterdides vasodilatadores e
analgésicos)

e Factores iatrogénicos (incorrecta colocacdo do cateter, multiplas tentativas
de venopuncdo, inexperiéncia do operador, insuficiente monitorizacdo da
administracdo, administracdes muito longas, de grandes volumes e com

taxa de infusdo rapida, remoc¢do/movimentacdo do cateter pelo animal).

A prevencdo deste tipo de acidente passa por ter sempre em conta os factores de
risco presentes. A colocacdo do cateter sé deve ser feita apenas por alguém experiente

e numa sé tentativa, evitando puncionar mais do que uma vez a mesma veia e
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certificando-se que ndo estd a infiltrar (instilando soro fisioldgico). Recorrer a sedagdo
dos animais (recomendavel), monitorizar e vigiar o animal e o local de infusdo durante
todo o procedimento. No fim da infusdo deve ser instilado um volume de 5-10 ml de
soro fisiolégico para reduzir o volume residual do citostatico no cateter e na veia'®?h3,

Apesar de todos os cuidados e medidas preventivas o extravasamento dos
citostaticos é um acidente que pode acontecer, mas que deve ser detectado o mais

rapidamente possivel de forma a actuar com brevidade para minimizar a extensao das

lesdes>”,

5.10.1.1. Como actuar em caso de injeccdo perivascular?

Existem procedimentos padrao que se devem seguir em qualquer situagdao de
extravasamento, independentemente do citostatico envolvido. Os citostaticos
irritantes geralmente ndao provocam lesdes permanentes mas podem provocar dor e
inflamacdo. De uma forma geral, apenas os citostaticos vesicantes, pelas graves lesdes
que provocam, exigem procedimentos especificos (apds a abordagem geral) que
dependem do citostatico envolvido e do volume extravasado. Para os restantes, o
maneio do seu extravasamento é feito de igual forma, seguindo a abordagem geral
(ver procedimentos gerais). Assim, para cada citostatico, deve estar disponivel
informac3o clara e objectiva de como actuar em caso de acidente®”.

Em Medicina Veterinaria a informacao disponivel sobre os efeitos citotdxicos do
extravasamento dos citostaticos e opcbes de tratamento é limitada e pouco
concreta®.

Seguem-se alguns exemplos de procedimentos de actuacdo gerais e especificos
para a doxorubicina, vincristina e vinblastina (vesicantes).

Procedimentos ;;feraisSS’36

1. Parar de imediato a infusdo do citostatico!
2. Abrir o kit de emergéncia

3. Vestir o equipamento de protec¢ao adequado (ver mais adiante em 5.10.5 Kit de
emergéncia)

4. Na&o retirar o cateter!
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5. Com uma seringa de 5 ml tentar aspirar lentamente o maximo de volume
possivel do citostatico extravasado

6. Retirar o cateter

7. Com uma seringa de 5 ml e uma agulha (25-26 G) tentar aspirar por via
subcutanea o maximo de volume possivel do citostatico extravasado

8. No caso dos citostaticos vesicantes seguir os procedimentos especificos de

acordo com o) citostatico envolvido.

Procedimentos especificos

Aos procedimentos gerais, devem seguir-se os especificos para o citostatico

~

1. Aplicar compressas/placas frias durante 15 a 20 minutos, QID, durante

envolvido no acidente.

Doxorubicina

trés dias para promover a vasoconstricdo e limitar a dispersdo e
absorcdo do citostatico

2. Administrar bicarbonato de sddio (8,4%) numa diluicdo de 1:1 em NaCl
0,9% por via IV (2-6ml) e/ou aplicar topicamente uma solucdo de
DMSO (dimetilsulféxido) 50-99% duas a quatro vezes por dia durante
dois a catorze dias.

3. Administrar dexrazoxano IV (300 mg/m’ BID se >10 kg; dez vezes o
volume de doxorubicina administrado, 10:1) idealmente até duas a
cinco horas apds o extravasamento e repetir diariamente durante dois

31,35

dias™ ™. Estd também descrita a utilizacdo de carvedilol (0,1-0,4 mg/kg

\ PO cada 24-48h)* e hialuronidase (300 Ul SC) na regido perilesional®. J

O bicarbonato de sddio aumenta o pH dos tecidos e por isso tem sido sugerido no

maneio de casos de extravasamento de doxorubicina, no entanto ndo demonstrou ser
eficaz clinicamente. Para além disso por si sé tem propriedades vesicantes e pode
aumentar o potencial citotdxico dos citostaticos e necrose por eles provocada. Por

estas razdes a sua utilizacao é controversa>**®.
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O DMSO promove a vasodilatagao e aumenta a permeabilidade da pele, acelerando
a absorcdao e distribuicdo sistémica da droga extravasada. Quando aplicado
topicamente tem propriedades anti-inflamatérias e sequestra os radicais livres
formados®. Um estudo retrospectivo realizado em sessenta e nove humanos
demonstrou que a aplicacdo tépica de DMSO (99%) no local de extravasamento a cada
oito horas durante sete dias foi eficaz, evitando o desenvolvimento de necrose dos
tecidos™.

O dexrazoxano tem sido sugerido no tratamento do extravasamento de
doxorubicina. A experiéncia da sua utilizagdo em animais de companhia é limitada mas
parece haver evidéncias de que apenas uma administracdo SC reduz o tamanho da
lesdo e o tempo de cura. O dexrazoxano diminui a formacdo de radicais livres
(quelante do ferro) e dessa forma inibe a necrose®”*.

O carvedilol é um beta-bloqueador com propriedades anti-oxidantes utilizado
sobretudo na prevencao e diminuicdo do desenvolvimento da cardiomiopatia dilatada

induzida pela doxorubicina®”. Nalguns cdes nao foram visiveis sinais de necrose dos

tecidos e noutros observou-se uma cura rapida das lesées>".

4 A

Alcaloides da Vinca (Vincristina e Vinblastina)

1. Infiltrar NaCl 0,9% por via subcutanea no local de extravasamento

2. Aplicar compressas/placas quentes durante 15 a 20 minutos, QID, durante
um a dois dias para promover a vasodilatagdo e aumentar o fluxo

35,36

sanguineo

3. Administrar hialuronidase (300 Ul SC) na regido perilesional®

\o /)

Alguns protocolos de Medicina Humana referem a utilizagao de hialuronidase com o

objectivo de degradar o acido hialurénico do tecido conjuntivo, permitindo a absor¢cao
e dispersdao da droga extravasada. Tem sido postulado o seu sinergismo com a
aplicacdo de calor embora n3o esteja provado clinicamente®®. Um estudo de casos
realizado por Spugnini (2002)** concluiu que o tratamento com hialuronidase parece

ser efectivo na reducdo das lesGes de pele em varios episddios de extravasamento de
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doxorubicina e vincristina em cdes. A frequéncia e o intervalo de tempo entre
tratamentos necessdrios ndo sdo conhecidos. Num dos casos descritos as
administragdes de hialuronidase foram feitas semanalmente durante quatro semanas.

O uso de corticoesterdides tem sido proposto no maneio do extravasamento de
varios citostaticos pelas suas propriedades anti-inflamatérias mas na maioria dos casos
ndo mostrou ser eficaz®®. Para além disso nem sempre o extravasamento de
citostaticos provoca inflamacdo e por isso o uso de corticosterdides ndo estd
indicado®®.

Alguns protocolos de Medicina Humana referem também a utilizacdo de
hialuronidase no tratamento do extravasamento da vincristina e vinblastina®®.

O mesmo estudo de casos de Spugnini (2002)** refere igualmente a utilizacao de
hialuronidase (300 Ul) por via SC com bons resultados na resolucdo das lesdes
provocadas pelo extravasamento de vincristina.

Ndo menos importante nestas situacdes é o maneio da dor e o registo de todas as
informacgdes do acidente ocorrido, incluindo a hora, membro onde ocorreu o acidente,
tamanho do cateter colocado, nimero de tentativas de venopuncao, citostatico
administrado, volume aproximado extravasado, protocolo de actuagao, aspecto da

lesdo e ainda, se possivel, registo fotografico das lesdes>*.

5.10.2. Derrame

O derrame dos citostaticos pode acontecer durante a sua preparacdo,
administracdo e eliminagdo. Pode ocorrer na camara de fluxo laminar/camara de
seguranca bioldgica, no ch3o, marquesas, sobre a roupa, pele e olhos®.

Quando um acidente deste tipo acontece deve-se de imediato proceder as medidas
adequadas de limpeza, realizada sempre por alguém devidamente protegido,
experiente e com formacao na darea. Nos locais de preparacao e administracdao dos
citostaticos deve estar sempre disponivel e visivel um kit de emergéncia e protocolo de

actuacdo para cada tipo de derrame™.
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5.10.2.1. Como actuar em caso de derrame?

Os protocolos de actuagdo em caso de derrame variam conforme o tipo e extensao

de derrame. A limpeza da area contaminada nunca deve ser feita com produtos em

spray uma vez que pode provocar a formacgao de aerossol do citostatico derramado™.

De seguida descrevem-se alguns protocolos de actuacdo especificos para cada

situagao.

Na cdmara de fluxo laminar/cdmara de seguranca bioldgica®

Localizar a area onde ocorreu o derrame

Absorver o liquido/sdlido derramado com material absorvente (p.e. papel,
resguardo)

Limpar primeiro a(s) area(s) mais contaminada(s)

Limpar a area contaminada aplicando alcool a 70% e passando de seguida com
material absorvente. Repetir trés vezes

Colocar todo o material utilizado no contentor de residuos de quimioterapia

Lavar as maos com dgua abundantemente.

No chdo e marquesas (na area de preparacdo ou administracﬁo)4

Pedir ajuda e avisar os restantes membros da equipa clinica e auxiliares

Vestir o equipamento de proteccdo (bata, luvas, 6culos de proteccdo e
mascara)

Limpar primeiro a(s) drea(s) mais contaminada(s)

Absorver o liquido derramado com material absorvente

Se existirem restos de vidros da embalagem, remové-los com auxilio de uma pd
pequena (ndo utilizavel noutras situacdes)

Limpar a area contaminada aplicando alcool a 70% e passando de seguida com

material absorvente. Repetir trés vezes

e Colocar todo o material utilizado no contentor de residuos de quimioterapia

e Lavar as maos com dgua abundantemente.
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Na roupa*

e Retirar o equipamento de proteccdo (bata, luvas, éculos, etc.) e colocar no
contentor de residuos de quimioterapia
e Se houver suspeita de derrame sobre a pele seguir o protocolo de actuagao

especifico.

Na [:_)ele4

e Dependendo da area afectada retirar o equipamento de
proteccao (bata, luvas, dculos, etc.) e colocar no contentor
de residuos de quimioterapia

e Lavar abundantemente a(s) area(s) afectada(s) com agua e
sabdo (pH neutro)

e No caso de derrame sobre uma grande drea do corpo utilizar

o chuveiro de emergéncia (ver figura 18).

Nos olhos”
e Se possivel pedir ajuda a outra pessoa
e (Caso tenha lentes de contacto, retira-las

e Lavar abundantemente os olhos com dgua ou soro fisiolégico

durante vinte minutos (se disponivel utilizar

. i 18: i énci
o lava-olhos) (ver figura 19). Figura 18: Chuveiro de emergéncia
com lava-olhos™.

e Consultar um Médico.

Figura 19: Sistema de lava-olhos aplicado numa embalagem de

soro fisiologico 0,9% NaCl. Original do autor.
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5.10.3. Auto-injeccao
A auto-injeccao pode acontecer durante a preparagao e administracdo de
citostaticos com agulhas contaminadas ou vidros partidos resultantes do derrame de
citostaticos®. Por esta razdo nunca se deve voltar a colocar a tampa da agulha apés
utilizada e os restos das embalagens quebradas devem ser removidas com auxilio de

uma pa*%.

5.10.3.1. Como actuar em caso de auto—iniecca’io?4

e Se a luva foi perfurada, retird-la e colocd-la no contentor de residuos de
quimioterapia

e Deixar a ferida sangrar um pouco

e Lavar com agua e detergente (pH neutro) abundantemente

e Consultar um Médico.

5.10.4. Aerossol

Por definicdo, aerossol é uma dispersdo coloidal de um sdlido ou liquido num gas,
isto é, um gas que contém uma suspensdo de matérias sdélidas ou liquidas sob a forma
de particulas muito finas™.

A formacdo de aerossol pode acontecer durante a preparagdo e administracao de
citostaticos, por exemplo por remocdo da agulha do interior de um frasco sobre
pressdo, por remoc¢do do ar dentro de seringas e por divisio de comprimidos e/ou
capsulas®®?t%.

Uma vez que pode ocorrer a inalagdao desse aerossol torna-se imperativo prevenir a
sua formacdo. A sua prevencdo passa pela utilizacdo de sistemas de preparacdo e
administracdo de quimioterapia disponiveis para tal que se acoplam aos frascos dos
citostaticos. Se este tipo de sistema ndo estiver disponivel, podemos tentar prevenir a
formacdo de aerossol diminuindo a pressdo dentro das embalagens ao remover algum
ar antes de instilar o diluente.

A inalacdo dos aerossodis pode ser minimizada pela utilizacdo de uma madscara de

proteccdo com filtro ou um respirador, preparando os citostaticos numa camara de

seguranca bioldgica ou caso ndo exista, utilizando um saco de plastico a envolver o
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frasco para diminuir a dispersao do aerossol ou aplicando um pedago de
algoddo/compressa embebido/a em dlcool em volta da agulha quando é retirada

20,21
frasco™“".

5.10.4.1. Como actuar em caso de formacao de aerossol?

Se acontecer a formagdo de aerossdis e se registarem sintomas agudos a pessoa
afectada deve imediatamente consultar um Médico.

E também importante registar algumas informagdes sobre o acontecimento, como
por exemplo o local, o motivo (se for conhecido), o citostatico envolvido e o/s
membro/s da equipa clinica afectado/s. Por fim deve-se repor no kit de emergéncia o

material utilizado®.

5.10.5. Kit de emergéncia

O kit de emergéncia deve conter o material necessario (ver tabela 25) para actuar
em caso de acidente (qualquer que seja o acidente) e deve estar disponivel na drea de
preparacao e administracdo dos citostaticos. Em caso de acidente, deve ser reposto o

material em falta*?°.

- . .. 420,41
Tabela 25: Exemplo de materiais que devem constar no kit de emergéncia ’ 041

Kit de emergéncia

Batas descartaveis (2x) Alcool

Luvas de quimioterapia/luvas de Ilatex | Placas de frio (2x)

descartaveis (sem p6). Tamanho S, M e L (2x)

Mascara com filtro ou respirador (1x) Placas quentes (2x)

Oculos de proteccio (2x) Resguardos absorventes (3x)
Seringas de 2, 5,10 e 20 ml (3x) Dexrazoxano

Agulhas 20G, 21G, 23G e 25G (3x) DMSO em gel

Cateteres 20G e 22G (2x) Hialuronidase

Adesivo (1x) Sacos de plastico grandes

Soro fisiolégico NaCl 0,9% (2x)
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Por observacdo da tabela 14 e grafico 13 é de salientar que a maioria dos Médicos
Veterindrios (72,2%) afirmou nunca ter tido qualquer tipo de acidente durante a
manipulacdo de citostdticos e a maioria (60%) dos que tiveram, aconteceu sé uma vez,
revelando uma baixa prevaléncia.

O tipo de acidente com maior expressao (37,5%) é a injeccdo perivascular, seguido
do derrame e formagado de aerossol (25%) (tabela e grafico 15).

Pelas razdes ja apresentadas em 5.10.1, 5.10.2 e 5.10.4 estes acidentes podem ter
consequéncias graves pelo que é fundamental o cumprimento das regras de seguranca
na preparagao e administragcdo de citostaticos.

O citostatico mais envolvido em acidentes foi a doxorubicina (60%) (tabela 16 e
grafico 17). A doxorubicina tem propriedades vesicantes e a gravidade das
consequéncias da ocorréncia de acidente com este citostatico ja foi explicitada em
5.10.1.

O inquérito ndo permitiu relacionar o tipo de acidente com o citostatico envolvido.

5.11. Eliminacao de residuos de quimioterapia

Apds a preparacdo e administracdo de citostaticos todo o material potencialmente
contaminado deve ser eliminado e colocado em contentores
especificos para residuos de quimioterapiag.

O material cortante e seringas acopladas a agulhas devem
ser colocados num contentor nao perfuravel, exclusivo para
este tipo de material e para residuos de quimioterapia
(contentor amarelo de quimioterapia) (ver figura 20).

O restante material (luvas, resguardos, cateteres, sistema G0

DANGER

de fluidoterapia, sistema de administracdo e de preparacao,

etc.) deve ser colocado em sacos de polietileno, em

contentores estanques e exclusivos para quimioterapia (ver

figura 21). De preferéncia estes contentores devem
Figura 20: Contentor amarelo para eliminagao
ey . 12
permitir a abertura por meio de um pedal™. de residuos de quimioterapia™®,
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No caso de derrame ou outro tipo de acidente, o
material contaminado deve ser colocado nesses
contentores conforme as caracteristicas do material.

A colocagdo dos residuos nos contentores deve ser
feita por pessoal treinado, conhecedor dos riscos da
manipulagdo de citostaticos e devidamente
protegido®.

Todos os contentores devem estar devidamente

identificados segundo a classificagdo de residuos

hospitalares — Grupo IV*®.
Figura 21: Contentor vermelho (Grupo IV) De acordo com os resultados do inquérito
para eliminagdo de residuos de (tabela 17 e grafico 16) verificou-se que nem

quimioterapia. Original do autor. sempre estas regras sao cumpridas.

5.12. Efeitos adversos. Como prevenir e actuar?

A accdo dos citostaticos ndo é especifica para um tipo de célula e por isso tanto
afecta as células tumorais como as células saudaveis. A sua acc¢ao sobre as células e
tecidos sauddveis resulta em toxicidade, sendo que os tecidos compostos por células
em rapida divisdo sdo os mais afectados’.

Por vezes os efeitos secundarios decorrentes da quimioterapia podem constituir
verdadeiras urgéncias médicas que necessitam de ser diagnosticadas e tratadas com
brevidade.

Cabe ao Médico Veterinario dar a conhecer e explicar ao dono do animal quais os
efeitos adversos que podem advir da quimioterapia e certificar-se sempre que este o
consente por escrito (ver Anexo 4).

Os efeitos adversos mais comuns sdo toxicidade da medula éssea (mielosupressao,
neutropénia e trombocitopénia) e toxicidade gastrointestinal (anorexia, nausea,
vomito e diarreia). A eventual associacdo de neutropénia e lesdo do epitélio
gastrointestinal aumenta a possibilidade das bactérias entéricas atingirem a corrente

sanguinea, podendo colocar em risco a vida do animal.
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Para além destes existem outros efeitos como por exemplo, cardiotoxicidade,
nefrotoxicidade, cistite hemorragica, alopécia, reac¢ao anafilactica, sindrome de lise
tumoral, hepatotoxicidade, pancreatite, toxicidade pulmonar e neurotoxicidade**.

Por estas razdes é importante que antes de cada sessdo seja feito um exame fisico
detalhado e atento assim como hemograma e perfil bioquimico (nomeadamente

avaliacdo da funcdo hepdtica e renal)™.

5.13.1.Mielosupressao

A neutropénia e a trombocitopénia sdo os primeiros registos hematoldgicos que se
detectam apds o inicio do tratamento quimioterdpico. Raramente ha anemia e quando
existe é ligeira a moderada.

O nadir de neutrdfilos (dia apds a realizacdo da quimioterapia em que se detecta
uma menor contagem de neutroéfilos) varia consoante os citostaticos, mas geralmente
acontece entre os cinco a dez dias apds a sessdao quimioterapica. Nalguns casos, o
nadir pode surgir mais tarde por volta dos vinte e um dias (por ex. carboplatina)46.

A trombocitopénia associada ao tratamento quimioterapico raramente é severa,
nao necessitando de abordagem terapéutica. Acontece especialmente em cdes com
tratamentos prolongados com lomustina ou sujeitos ao protocolo quimioterdpico para
o linfoma, DMAC (dexametasona, melfalan, actinomicina D e citosina arabinosida)44.

Quando se registam contagens baixas de neutrdfilos é conveniente adiar o
tratamento quimioterapico. Dependendo do clinico, o valor minimo de contagem de
neutrdfilos para a realizacdo das sessdes pode variar. Certos autores consideram
valores de contagem de 1500 neutréfilos/uL e 7500 plaquetas/uL como valores
minimos*°.

O maneio dos efeitos adversos hematoldgicos da quimioterapia, pode ser feito

segundo a arvore de decisao da figura 21.
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Indugdo da quimioterapia

NADIR 5-10 dias depois
(Hemograma)

Neutrofilos >1500 /uL Neutrofilos <1500 /uL

: : Assintomati m : o
Continua-se a terapia == ofebrzo SS€ Sintomatico e com febre

Adiamento da sessdo de
quimioterapia e repeti¢do
de hemograma 3-5 dias
depois

Assumir septicémia

Internamento do animal

Redugdo da dose entre para antibioterapia

5-20%

Se neutrdfilos > 1000/puL
tratamento profilactico Fluidoterapia IV
com AB de largo espectro

Eventual administragao
Monitorizagdo da de G-CSF em animais

temperatura rectal gravemente

neutropénicos

. 4 .~ . . ~ . .35
Figura 22: Arvore de decisdo no maneio da mielosupressao decorrente da quimioterapia™.
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5.13.2.Toxicidade gastrointestinal

Apesar da maioria dos animais tolerarem bem o tratamento quimioterapico, alguns
podem desenvolver sinais gastrointestinais tais como, vomito, diarreia e diminuicdo do
apetite. A razdo para o aparecimento destes sinais clinicos pode dever-se a ac¢ao
directa dos citostaticos no centro do vémito (cisplatina e doxorubicina) ou por lesédo e
inflamagdo secundaria do tecido gastrointestinal. No primeiro caso, acontece logo
apos a sessdo da quimioterapia ou até um a dois dias depois, no segundo surge so trés
a cinco dias depois.

Os efeitos gastrointestinais variam de ligeiros (falta de apetite e fezes moles) a
graves (vomitos, diarreia sanguinolenta e desidratacdo).

O tratamento é sintomatico, com anti-eméticos (por ex. maropitant), protectores
gastricos (ex: anti-acidos), fluidoterapia e alimento de facil digestdo (pouca gordura e

rico em hidratos de carbono)25'46’47.

5.13.3.Cardiotoxicidade

A doxorubicina pode provocar toxicidade cardiaca aguda e crénica (cardiomiopatia
dilatada ou falha cardiaca congestiva) que pode surgir durante ou pouco tempo depois
do tratamento quimioterdpico. Os mecanismos de lesdo cardiaca ndo sdo ainda bem
conhecidos, mas a teoria mais aceite é que a doxorubicina produz radicais livres de
oxigénio. O excesso de radicais livres provoca apoptose das células do miocardio, lesao
nas membranas e do ADN, altera¢cGes na expressao genética e actividade proteica. A
particular vulnerabilidade do miocardio em relacdo a outros tecidos deve-se a
existéncia de um reduzido nimero de enzimas, como as dismutases e catalases,
responsaveis pela quebra dos radicais livres®. Estudos recentes realizados em
humanos indicam que o uso de uma outra droga, o carvedilol (0,1-0,4 mg/kg, PO, cada
12-24h), um beta-bloqueador, previne ou diminui com sucesso a probabilidade do
desenvolvimento de cardiomiopatia induzida pela doxorubicina®’. Tem sido igualmente
utilizada em Medicina Veterinaria, em cies com disfuncido miocérdica subclinica®®.

As manifestagdes mais comuns sdo taquicardia sinusal ou ventricular e arritmias

supraventriculares, intolerancia ao exercicio, tosse e fraqueza®*%.

64



Manipulacao de citostaticos: acidentes e revisao de regras de seguranga
Dominio fundamental

Embora a dose que provoca cardiomiopatia seja varidvel, nos caes pode acontecer
quando é atingida uma dose cumulativa aproximadamente de 180-240 mg/mz. Embora
os gatos sejam mais resistentes, doses cumulativas na ordem dos 150-200 mg/m?’
podem ter consequéncias clinicas®. Geralmente a dose de doxorubicina utilizada nos
gatos é de 1 mg/kg e nos cdes de 1 mg/kg (<10 kg) ou 30 mg/m?(>10 kg), ndo devendo
ser administradas mais do que seis doses™.

Uma forma de diminuir o risco de cardiotoxicidade é administrar a doxorubicina
diluida em soro fisiolégico (por exemplo numa embalagem de 50 ml) por infusdo lenta
durante vinte a trinta minutos>".

Nos cdes de raca com predisposicdo para doenca cardiaca ou em que se detecte
arritmias deve ser feita uma monitorizacdo por ecocardiografia e electrocardiografia,
antes e durante o tratamento quimioterapico e apds atingida a dose cumulativa de 120
mg/m? e 180 mg/m?*.

O tratamento é dirigido ao problema com a administracdo de diuréticos,
ionotropos, oxigenoterapia e repouso. Nos animais em que se desenvolva um quadro
deste tipo deve ser suspensa de imediato a administragio de doxorubicina®. Uma
alternativa a doxorubicina passa pela utilizagdo de mitoxantrona®, um farmaco que
actua de forma semelhante a doxorubicina mas com menor cardiotoxicidade. Outra
alternativa é administracdo de um farmaco cardioprotector, dexrazoxano, na dose de
10:1 (volume de dexrazoxano:volume de doxorubicina administrado), trinta minutos

.. ~ . .4
antes da administracdo de doxorubicina®.

5.13.4.Nefrotoxicidade/Cistite hemorragica

Os rins sdo os 6rgaos de excrecdo de varios citostaticos e seus metabolitos e por
isso sdo susceptiveis a toxicidade inerente a estes farmacos>>.

A doxorubicina nos gatos e a cisplatina nos cdes, sdao os citostaticos que mais
comummente provocam nefrotoxicidade. O metotrexato nos cades e a carboplatina nos
gatos podem também provocar les3o renal, mas é menos comum?®>.

No caso da cisplatina as lesdes renais sdo dose-dependente. A lesdo renal deve-se a
deposicdo de compostos de platina nos tubulos renais que levam a necrose aguda

tubular.
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As lesBes renais provocadas pela doxorubicina vao desde insuficiéncia renal aguda a
cronica. O maneio da insuficiéncia renal nestes casos é igual ao instituido
habitualmente.

Para reduzir o risco de nefrotoxicidade deve-se avaliar o estado de hidrata¢do do
animal (e hidrata-lo se necessario), administrar os citostaticos em infusdo lenta e
eventualmente promover a diurese com furosemida ou manitol. A fungao renal deve
ser avaliada pela determinacdo dos parametros bioquimicos ureia e creatinina.

Nos animais em que se desenvolve este tipo de lesdo deve ser suspensa a
administracdo destes citostaticos ou de outros igualmente nefrotéxicos’.

A cistite hemorragica pode ser provocada, entre outros, pela ciclofosfamida, que
neste caso o cdo é a espécie mais afectada. A acroleina é o metabolito que sendo
excretado na urina é responsavel pela inflamacdo da parede vesical. Pode ocorrer em
qualquer altura do tratamento, mas mais frequentemente apds a administracao de
doses elevadas ou apds uma terapia de doses baixas durante um longo periodo de
tempo. Os animais afectados apresentam hematuria, polaquilria, estranguria e
disdria. O maneio desta condicdo pode ser feito preventivamente, por uma boa
hidratacdo do animal e pela administracdo de furosemida (1-2 mg/kg IV) trinta minutos
antes da administracdo da ciclofosfamida ou minimizado pela realizacdo do
tratamento quimioterdpico no inicio do dia, evitando assim que a acroleina permaneca

um longo periodo de tempo na bexigaz‘r”37

, ou pela administracdo intravesical de 20 ml
de DMSO (25%). Se necessario, este tratamento pode ser repetido sete dias depois.
Infelizmente nem sempre é eficaz®. A realizacdo frequente de anadlises de urina (tipo

II) pode permitir a deteccdo precoce desta situagio™’.

5.13.5.Alopécia
Ao contrdrio do que acontece com os humanos, os animais sujeitos a terapia
quimioterdpica raramente desenvolvem alopécia, sendo mais comum um atraso no
crescimento do pélo. Uma vez que os citostaticos actuam sobre os tecidos em rapida
divisdo, sdo as células na fase anagénica (crescimento) do ciclo do foliculo piloso as

mais afectadas. Assim, o crescimento do pélo é mais lento notando-se especialmente
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onde tenha sido feita a tricotomia do pélo, antes ou durante o tratamento
quimioterdpico.

Os citostaticos que mais comummente causam alopécia sdo a doxorubicina e a
ciclofosfamida®®.

A alopécia ocorre predominantemente em racas em que o crescimento do pélo é
continuo, como por exemplo nos Caniches e Schnauzers®*. Os gatos raramente
desenvolvem alopécia, mas frequentemente ocorre a queda dos pélos tacteis.
Geralmente, o pélo volta a crescer assim que o tratamento é descontinuado e nalguns

casos a sua cor e consisténcia pode alterar-se”.

5.13.6.Reaccdo hipersensibilidade/anafilactica

S3do raras as reaccdes de hipersensibilidade do tipo | aos citostaticos, embora
estejam descritas apds a administracdo de L-asparginase, doxorubicina, cisplatina e
citarabina. A incidéncia pode depender da via de administracdo e por isso nalguns
casos (L-asparginase) pode ser preferivel a utilizagdo da via intramuscular a
intravenosa®’.

Geralmente acontecem durante ou até uma hora apds a administracdo do

citostatico®®?!

. Os sinais clinicos de hipersensibilidade em cdes incluem urticaria,
eritema, angioedema (especialmente da face), vomito e prostracdo. Reaccbes severas
podem provocar hipotensado e colapso. Nos gatos, os sinais sdo semelhantes, podendo
também manifestar dispneia’’. O maneio destas reaccdes pode ser feito
preventivamente com a administracdo de anti-histaminicos ou corticosteréides
(dexametasona). Caso ocorram, a administracdo deve ser suspensa imediatamente,
devendo-se administrar difenidramina (1 mg/kg IV ou 2 mg/kg IM) e fosfato sédico de
dexametasona (0,25-1 mg/kg IV) ou succinato de metilprednisolona (30 mg/kg 1V). S6

raramente é necessario recorrer a fluidoterapia e a adrenalina (0,01 ml/kg IV de uma

solucdo de 1:1000; 0,2-0,5 ml/kg IM)**.

67



Manipulacao de citostaticos: acidentes e revisao de regras de seguranga
Dominio fundamental

5.13.7.Sindrome de lise tumoral

Em certas neoplasias, como as linfoproliferativas ou mieloproliferativas, a
administracdo de citostaticos pode desencadear uma rapida lise do tumor. Esta
condicao é designada de sindrome de lise tumoral e constitui uma verdadeira urgéncia
médica®.

A lise das células tumorais leva a libertagao de potassio, fosforo e acidos nucleicos
intracelulares para circulacdo sanguinea que excede a capacidade excretora dos rins,
resultando em disturbios electroliticos e metabdlicos que podem comprometer a vida
do animal.

A hipercalémia vai dar origem a arritmias, bradicardia, fraqueza, colapso e choque.
Recomenda-se por isso a administracdo de gluconato de cdlcio que tem efeito
cardioprotector.

O fésforo vai ligar-se com o calcio extracelular, resultando em deposicdo de cristais
de fosfato de calcio nos tecidos, incluindo o epitélio renal.

As purinas dos acidos nucleicos sdo metabolizadas a acido Urico com consequente
precipitacdo nos tubulos renais e nefropatia. O alopurinol pode ser utilizado na
prevencdao da formacdo de dacido Urico, uma vez que inibe a xantina oxidase,
blogueando a conversao da xantina em 4acido urico.

De uma forma geral a fluidoterapia intensa é suficiente para corrigir estes disturbios
electroliticos.

A hiperfosfatémia pode ainda ser corrigida com a administragdo oral de hidréxido de
aluminio (quelante do fdésforo). A ndo ser que surjam sinais clinicos devidos a
hipocalcémia, o seu tratamento ndo estd recomendado (aumenta a calcificacdo
metastdtica) pois a correccdo da hiperfosfatémia tem como consequéncia a correcgao

daquela®.

5.13.8.0utros efeitos adversos

Um estudo realizado por Kristal (2004) concluiu que a lomustina pode tardiamente,
provocar hepatotoxicidade crdnica irreversivel ou mesmo fatal, associada a dose
cumulativa deste citostatico. Por isso, a funcdo hepdtica (hnomeadamente a ALT sérica)

deve ser monitorizada em animais aos quais esteja a ser administrado este
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citostatico™. Caso se verifique sinais de hepatotoxicidade o tratamento deve ser
imediatamente descontinuado®.

A pancreatite € uma complicacdo que raramente acontece devido ao tratamento
quimioterdpico. Os citostdticos mais comummente associados a pancreatite sdo:
L-asparginase, azatioprina e os glucocorticdides.

A cisplatina provoca toxicidade pulmonar fatal em gatos e manifesta-se por
hidrotérax severo com edema pulmonar e mediastinico. Por esta razao, o seu uso esta
contra-indicado em gatos44.

A neurotoxicidade raramente acontece em animais mas pode estar associada a
vincristina, cisplatina e 5-fluorouracil. A vincristina pode provocar neuropatia
periférica, comportamentos anormais como lambedura dos digitos, perseguicdo,

mordedura da cauda e fraqueza dos posteriores®*

. Pode também provocar ileo
paralitico (anorexia, dor abdominal, obstipacdo e vémito ocasional). O 5-fluorouracil
estd contra-indicado em gatos ja que as lesdes neuroldgicas podem ser fatais. Nos caes
pode também provocar sinais neurolégicos embora menos severos e por isso
raramente é utilizado nestes animais®.

De realgar que 94,4% (tabela 18 e grafico 17) dos Médicos Veterindrios, conscientes
da importancia de informacdo sobre os efeitos adversos da quimioterapia nos animais,
alerta os donos para esta realidade.

Todo o tratamento quimioterapico constitui preocupagdo para os donos dos

animais. De acordo com a tabela 19 e o gréfico 18 o grau de preocupacdo vai de

moderado (50%) a muito (50%).
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5.14. Excrecio de citostaticos

A maioria das vezes apds as sessdes de quimioterapia os animais vao para casa.
Uma vez que os citostaticos ou os seus produtos de metabolismo sdo excretados na
urina, fezes, saliva e vomitos (depende do citostatico) os donos estdo potencialmente
expostos aos citostaticos. Por isso, é importante que sejam cumpridas algumas regras
de seguranca quando sdo manipuladas qualquer uma destas substancias, objectos ou
superficies com que o animal tenha estado em contacto.

A excrecdo dos citostaticos é feita durante um periodo de tempo (periodo de risco)
que varia conforme o citostatico e se sdo excretados na urina ou fezes (ver tabela 26).

Na Medicina Veterinaria ainda ndo é bem conhecida a duracdo deste periodo de
risco e por isso é tido em conta o considerado na Medicina Humana. Apesar disso,
alguns estudos efectuados em cdes indicam que o periodo de risco para varios
citostaticos parece ser maior do que nos humanos, ja que foram detectados residuos

destas substancias na urina durante um maior periodo de tempo®.

, ~ . . - . L ~ 4,18,20
Tabela 26: Periodo de excrecdo e de risco de alguns citostaticos consoante a via de eliminagdo .

Citostatico Periodo de excregao e risco conforme a via de eliminagao
Carboplatina 5 dias Urina

Clorambucil 2 dias Urina

Cisplatina 7 dias Urina

Ciclofosfamida 5 dias Fezes / 3 dias Urina

Doxorubicina 7 dias Fezes / 6 dias Urina

Lomustina 3 dias Urina

Mitoxantrona 8 dias Fezes

Vincristina 7 dias Fezes / 4 dias Urina

Vinblastina 7 dias Fezes / 4 dias Urina

No caso de animais com incontinéncia urindria ou quando se promove a diurese
para reducdo dos efeitos nefrotdxicos de determinados citostaticos, pode ser

conveniente proceder a algaliacdo e recolha da urina por meio de um sistema fechado
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de forma a evitar a contaminagao da jaula e garantir a seguranca daqueles que

manipulam o animal.

5.14.1.Medidas de seguranca na clinica/hospital

As boxes dos animais que estdo a realizar quimioterapia devem estar devidamente
identificadas.

Caso os animais fiquem internados apds a sessdo de quimioterapia devem-se aplicar
medidas de seguranca relativamente a manipulacdo das fezes, urina e vomitos. A
manipulagdo destes produtos de excrecdao deve ser sempre feita com dupla luva,
Oculos de proteccdo, mdscara e bata descartdvel.

Uma vez que ndo é conhecido com exactiddo o periodo de risco nos caes e gatos,
deve-se considerar sempre que os produtos de excrecao constituem um risco para a
saude.

A manipulacdo de animais incontinentes urinarios e que estejam algaliados deve ser
feita cumprindo rigorosamente as regras de seguranca ja referidas.

Todas as superficies com que o animal possa ter estado em contacto devem ser
bem limpas com lixivia. As pecas de vestudrio, mantas, entre outros, devem ser
lavadas separadamente de outras pecas de roupa ndo contaminadas ou
preferencialmente, colocadas no contentor de residuos de quimioterapia. Idealmente
as boxes devem ser forradas com resguardos ou folhas de jornal que depois devem ser
colocados em sacos de polietileno, em contentores estanques e exclusivos para
quimioterapia4. Nunca se deve utilizar produtos de limpeza em spray ja que pode levar

N ~ - 12
a formacado de aerossois .

5.14.2.Medidas de seguranca em casa

Antes do inicio do tratamento quimioterdpico é importante explicar aos donos que
a excrecdo dos citostaticos é feita na urina, fezes, saliva e eventuais vomitos. Esta
informacdo deve fazer parte do termo de autorizacdo de quimioterapia, bem como as
regras de seguranca aplicaveis na manipulagdo destas substancias (ver Anexo 4)*.

De salientar que 72,2% (tabela 20 e grafico 19) dos Médicos Veterinarios,

conscientes da importancia de informacdo sobre as vias de excrecdao dos citostaticos,
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alerta os donos para esta realidade. Existindo ainda uma razoavel percentagem
(27,8%) que nao o faz.

77,8% dos Médicos Veterinarios informa da importancia da recolha das fezes dos
seus animais (tabela 21 e grafico 20). Destes, 78,6%, alertam ainda para a utilizagao de
dupla luva. 21,4% dos Médicos Veterinarios ndo faz qualquer alerta extra.

Tendo em conta os resultados obtidos relativamente a informacdo das vias de
excrecdo dos citostaticos podemos dizer que apesar dos Médicos Veterindrios estarem
conscientes deste facto, a maioria (83,3%) nao considera que um animal incontinente
urinario e, ou fecal é motivo de exclusdo para a realizagao de quimioterapia (tabela 22

e grafico 21).

5.15. Grupos de risco

A possibilidade de contacto com citostaticos ou com os seus residuos representa
um risco para qualquer pessoa. No entanto, mulheres grdvidas, criancas e bebés
constituem a populacdo que requer maior preocupac¢do. Assim, cabe ao Médico
Veterinario informar e discutir com o dono do animal quais os perigos inerentes a
realizacdo de quimioterapia e até que ponto os beneficios compensam os riscos.
Eventualmente pode considerar-se a mudanca do animal para outra habitacdo de
forma a garantir a seguranca destes membros da familia. Em alguns casos, a op¢ao de

~ e e s .. .. . 4
ndo iniciar o tratamento quimioterdpico pode ser a mais segura”.

5.15.1.Mulheres gravidas

Viarios estudos demonstraram correlacdo entre a exposicdo ocupacional a
citostaticos e disfungcdo menstrual, infertilidade, aborto, nados-mortos e alteracdes
congénitas. No entanto, é de considerar que estes estudos foram realizados ou
baseados em evidéncias dos anos 80, altura em que nao estavam definidas regras de
seguranca e a utilizacdo de equipamento de proteccdo nao era regular.

O periodo de maior risco para o feto é durante os primeiros trés meses de gestacao
ja que é a fase de maior divisdo e diferenciacdo celular. Uma vez que até ai algumas

das gestacdes podem ndo ser conhecidas, os protocolos de seguranca na manipulagao
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de citostaticos devem ter em conta estas situacdes. Os trabalhadores que pretendem
conceber devem estar também conscientes dos perigos e abrangidos por este
protocolo. Como nao é possivel determinar um nivel de exposi¢cdo seguro, gravidas e
aquelas/es que planeiam conceber devem reduzir a exposi¢do para um nivel menor

possivel e razoavelmente praticavel”.

Recomendagdes: Todos os trabalhadores devem ser informados dos perigos
reprodutivos4:

e Devem receber informacdo escrita e oral

e Devem ter ao seu dispor literatura sobre o tema

e Devem registar por escrito que tomaram conhecimento e entenderam os

perigos associados

e Devem ter a possibilidade de esclarecer qualquer duvida

e Devem informar o desejo de conceber e/ou a confirmacdo de gesta¢do

e Devem ter a possibilidade de realizar outras tarefas nao relacionadas com a

manipulagao de citostaticos.

5.15.2.Criancas e bebés

Pelas razbes ja referidas anteriormente, também as criancas e bebés ndo devem

contactar com animais que estejam a realizar quimioterapials.

Por andlise da tabela 23 constata-se que apesar dos riscos acrescidos para a saude
de bebés, criancas e mulheres grdvidas, da presenca de um animal sob tratamento
quimioterapico no agregado familiar, 61,1% dos Médicos Veterinarios ndao exclui a
possibilidade de realizacdo desse tratamento. No entanto 27,8% destes aconselham a
mudanga do animal para outra habitagdo e 22,2% informam sobre os riscos e medidas

de seguranga a cumprir.
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6. Conclusao

A oncologia veterinaria é uma area em crescente desenvolvimento e sdao cada vez
mais os Médicos Veterinarios e os donos que querem explorar e discutir as op¢des de
tratamento para o seu animal’. Conhecendo-se os riscos que a manipulacdo de
citostaticos acarreta para a salide humana e ambiental, o seu uso na quimioterapia em
clinica de pequenos animais veio exigir medidas de seguranca adicionais®.

Sabe-se que os citostaticos tém propriedades mutagénicas, teratogénicas,
carcinogénicas, embriotdxicas e citotéxicas®. Perante esta realidade é de considerar
gue a exposicdo ocupacional é potencialmente perigosa, para a saude humana em
geral e para a saude de bebés, criangas, gravidas, Médicos e Enfermeiros Veterindrios
e Auxiliares em particular’. Assim, é imperativo que sejam cumpridas um conjunto de
regras de seguran¢a no armazenamento, preparac¢ao, administracdo e eliminagao
destas drogas”.

Este estudo procura debrugar-se sobre os perigos, acidentes e regras de seguranca
na manipulagao de citostaticos.

Salienta-se o facto da amostra ser reduzida e a fraca adesdo dos centros de
atendimento médico-veterindrios. Este facto condiciona o atingir dos objectivos
inicialmente propostos. No entanto, foi possivel registar dados importantes e tecer
algumas observacdes. E de referir também o facto de o inquérito nio ter sido realizado
presencialmente o que pode ter levado a ma interpretacdo das perguntas e alguma
incoeréncia em algumas respostas.

Destaca-se de forma positiva a sinceridade e honestidade dos inquiridos; o grande
interesse dos Médicos Veterindrios na area da oncologia veterinaria; a percentagem de
Médicos Veterinarios com formacdo tedrica e pratica em preparacdo e administracao
de citostaticos; a baixa prevaléncia de acidentes com citostaticos; o facto de grande
parte dos Médicos Veterindrios informar os donos dos animais sobre os efeitos
adversos e vias de excrecdo dos citostaticos e medidas de seguranca a tomar; e que
guando se verifica a existéncia de um ou mais elementos do grupo de risco, cerca de
metade dos Médicos Veterinarios ndo exclui a possibilidade de realizacdo desse
tratamento aconselhando a mudanca do animal para outra habitacdo ou informando

sobre os riscos e medidas de seguranca a cumprir.
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Em contrapartida destaca-se alguma falta de cuidado/responsabilidade na
utilizagdo de equipamento de protecgdo durante a preparagao e administra¢ao de
citostaticos; o facto da maioria dos inquiridos realizar a preparacao e administracdo de
citostaticos recorrendo a seringa, agulha e sistema de fluidoterapia e, nem sempre as
regras de eliminacdo de residuos de quimioterapia serem cumpridas.

Dadas estas evidéncias e a realidade de que sdo reduzidos os estudos em Medicina
Veterinaria sobre preparagio e administracdo de citostaticos’ muito ainda ha por

investigar, questionar, estudar e discutir.
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8. Anexos
Anexo 1

Questionario

No ambito do tema do meu relatério de estdgio, na area da Oncologia Veterinaria: “Manipulacdao de
citostaticos - acidentes e revisdo de regras de seguranca”, agradeco que responda a este breve questiondrio de forma
sincera pois s6 assim sera possivel chegar a conclusdes.

Este questionario é andnimo e os resultados servirdo de base a elaboracdao do meu relatério de estagio.

Desde ja muito obrigada pela sua disponibilidade e colaboracao.

Rita Rodrigues

Responda as seguintes questdes. Se for o caso, pode seleccionar mais do que uma opcdo.

1. Tem interesse na drea da Oncologia Veterinaria?

[ Sim [ Niao

2. Realizou alguma formacdo na area da Oncologia Veterinaria?

[ Sim [ N3o
Se Sim,

[ Tedrica [ Prética (Em preparacdo e administracdo de citostaticos)

3. Considera que seria importante a formacdo obrigatdria de médicos

veterindrios na area da seguranga e manipulacdo de citostaticos?

[ Sim [ Nio

4. Aproximadamente com que frequéncia realiza sess6es de quimioterapia?
[ 1-3x/més [ 4x/més | 5-7x/més | 8x/més [ >8x/més

5. Durante as sessoes de quimioterapia o animal é vigiado em permanéncia?

[ Sim [ N3o

6. Para arealizacao da sessao de quimioterapia utiliza algum tipo de sedacao?

[~ Sim [ N3o
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7. Assinale qual/quais destes equipamentos de proteccdo utiliza na
manipulagao dos citostaticos durante a sua preparacao.

™ Luvas normais I Luvas de quimioterapia | Duplaluva I Touca [T Mascara

I~ Batanormal [~ Batadescartdvel [ Oculos de protecgio

™ Outro Qual?

8. Assinale qual/quais destes equipamentos de proteccdo utiliza durante as
sessOes de guimioterapia.

™ Luvas normais [~ Luvas de quimioterapia [ Duplaluva I Touca I~ Méscara

I~ Batanormal [ Batadescartdvel [ Oculos de protec¢do

™ Outro Qual I

9. Assinale qual/quais destes materiais utiliza para proteger as superficies

durante as sessoes de guimioterapia.

™ Plastico ™ Jornal/Papel [ Resguardo I Manta

[ Outro Qual? I

10. Onde guarda os citostaticos?

I Frigorifico (se necessario) I Junto de outros farmacos

™ Local isolado de outros farmacos | Outro
Qual?

11. Que tipo de sistema(s) conhece para a preparacao de citostaticos.

I~ PhaSeal® I Chemo Mini-Spike Plus®V [ Seringa e agulha

™ Outro Qual? |

12. Que tipo de sistema(s) utiliza para a preparacdo de citostaticos.
" PhaSeal® I Chemo Mini-Spike Plus®V [ Seringa e agulha

I~ Outro Qual? |
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13. A preparacdo dos citostaticos é feita em camara de fluxo laminar?

{7 Sim " Nio

14. Que tipo de sistema(s) conhece para administracdo de citostaticos?

" PhaSeal® [ Cyto-Set Mix® [ Sistema de fluidoterapia comum

I~ Outro Qual? |

15. Que tipo de sistema(s) utiliza para administracdo de citostaticos?

" PhaSeal® [~ Cyto-Set Mix® [ Sistema de fluidoterapia comum

[~ Outro Qual? |

16. Ja alguma vez teve algum acidente durante a manipulag¢do, preparagdo e/ou
administragao de citostaticos?

7 sim [ Nio
Se Sim, quantas vezes?
M1 Im23 [T45 [ >5
De que tipo?

I” Derrame [ Auto-injecco [ Injeccdo perivascular I~ Formag3o de aerossol

™ Outro Qual? I

Com que citostatico/s?

17. Onde coloca os residuos da quimioterapia?

™ Lixocomum [ Contentor amarelo

I” Contentor destinado exclusivamente a residuos de quimioterapia (Incinera¢do)

™ Outro

Qual? I
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18. Informa os donos da possibilidade de ocorrerem efeitos adversos nos
animais decorrentes da sessao de quimioterapia?

Fsim I Nio

19. Numa escala de 1-4, em média, qual o grau de preocupacao dos donos?

[T 1(Nada) I 2(Pouco) I 3(Moderado) [ 4(Muito)

20. Informa os donos dos animais que a excrecao dos citostaticos é feita na
saliva, urina e fezes?

["sim I Nao

21. Informa os donos para a importancia do acto de recolher as fezes do chao
(concretamente no caso de animais que estdo a fazer quimioterapia) quando

leva o seu animal a passear?

[~ Sim ™ N3o
Se Sim,

" Alerto paraa questdo da utilizagdo de dupla luva ¢~ Nao faco qualquer alerta

22. E para si um motivo de exclusio a realizag3o de quimioterapia num animal:

™ Incontinente urindrio I Incontinente fecal [~ Nenhuma das opcdes

23. E para si motivo de exclusio a realizagdo de quimioterapia num animal que
pertenca a um agregado familiar onde exista um/uma:

[7 Bébé [ Crianga I Mulhergravida [~ Nenhuma das opgdes

24. Como procede no caso de existir(em) bebé(s)/crianca(s)/mulher gravida no
agregado familiar:

™ N3o aconselho quimioterapia [ N3o faco nada

™ Aconselho a mudanca do animal para outra habitac3o

™ Outro Qual?

Obrigada pela sua participacao
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Anexo 2

Protocolo de limpeza das areas de prepara¢ao e administracao de

citostaticos

Objectivo

Prevenir a exposicao de qualquer pessoa aos citostaticos, tendo em conta as regras

de higiene.
Recomendacdes
» Todas as 4dreas onde os citostaticos sdo armazenados, preparados,

administrados, eliminados (incluindo a manipulacdo dos produtos de excrecao)
devem ser consideradas potencialmente contaminadas.

A equipa de limpeza deve receber formagdo especifica e ser alertada para os
riscos de saude associados com os citostaticos e as consequéncias de uma
limpeza ineficaz.

A equipa de limpeza deve utilizar equipamento de protec¢ao durante a limpeza
dessas areas. Como minimo exigido serd a utilizacdo de luvas e bata
descartdveis. Se existir a possibilidade de salpicos, deverd ser utilizada uma
mascara.

Deve estar disponivel um protocolo de limpeza em cada uma das dreas ja
referidas. Esse protocolo deve incluir informacao sobre que areas devem ser
limpas, quando e como devem ser limpas.

De uma forma geral, todos os citostaticos devem ser considerados sollveis em
agua. Por isso, devem ser utilizadas solucbes de limpeza aquosas (bactericidas
para areas estéreis, detergentes aquosos para areas ndo estéreis, entre outros).
Em caso de derrame evidente de qualquer citostatico em primeiro lugar deve-
se utilizar material absorvente para limpar a area afectada e so depois proceder
a limpeza habitual. No caso de residuos sdélidos de citostaticos deve-se utilizar
material absorvente humedecido em agua e depois proceder a limpeza

habitual.
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» 0O equipamento de proteccdo utilizado e o lixo resultante da limpeza das
diversas d4reas devem ser eliminados no contentor de residuos de
guimioterapia.

» Os procedimentos de limpeza devem ser registados e monitorizados
regularmente

» A limpeza de equipamento electronico potencialmente contaminado com
citostaticos é particularmente dificil. Informe-se junto do departamento
responsavel pelos equipamentos e estabeleca um protocolo de limpeza em

situagdes deste géneros.
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Anexo 3

Solicitagao de amostras do produto PhaSeal ®

Existe disponivel no website da Carmel Pharma: http://veterinary.phaseal.com, um
formulario através do qual as clinicas, hospitais ou médicos veterinarios podem
solicitar o envio de amostras e brochuras sobre o sistema de preparacdo e
administragdo PhaSeal®. Para isso basta preencher os dados e enviar. Dentro de alguns
dias a encomenda sera entregue na morada indicada.

Com estas amostras (Kit PhaSeal®: seringa, frasco, protector, conector, adaptador
de infusdo, injector) o clinico pode experimentar e testar as caracteristicas do produto

e ficar conhecer alguns estudos realizados sobre este produto.

PhaseaL search [ 1@

Home | PhaSeal for Veterinary | PhaSeal System | How to use PhaSeal | Contact us

My contact information (* required field): I aminterested in receiving:
(check all that apply)

Mame®* D Product Brochure
Address 1% [ step-by-step instruction
ContaCt us Address 2 D PhaSeal demonstration kit
Institution* [ clinical studies
Corporate Headquarters City*
Carmel Pharma AB .
‘ Zip Code*
Box:5352 N 1Fece How did you hear about PhaSeal?*
SE-402 28 Giteborg
Sweden Emsil*
Address for visitors: Bhone* .
e om0 Maindal one Additional Comments
Tel: +46:31 703 04 00 Role/Title®
Fax: +46 31 703 04 04
Submit form

Figura 23: Formulario para solicitagdo de amostras do produto PhaSeal® >

Material enviado:

e CD - Au, C, Smith, B. Evaluation of vial transfer devices for containment of
hazardous drug vapors (As presented ad ASHP Midyear Clinical meeting 2006).
University of Utah.

e Harrison, B.; Peters, B.; Bing, M. (2006). Comparison of surface contamination

with cyclophosphamide and fluoracil using a closed-system drug transfer device
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versus standard preparation techniques. American Journal of Health-system
Pharmacy Vol. 63, September 15, 2006.

e Sessink, P.; Rolf, M.; Ruydén, N. (1999). Evaluation of the Phaseal hazardous
drug containment system. Hospital Pharmacy Vol. 34, No. 11, November 1999.

e Jorgenson, J.; Spivey, S.; Au, C.; Canann, D.; Ritter, H.; Smith, B. (2008).
Contamination comparison of transfer devices intended for handling hazardous
drugs. Hospital Pharmacy Vol. 43. No. 9, Pp: 723-727.

e Safe handling of hazardous drugs — For a safer veterinary clinic.

e Closed drug transfer — From vial to patient.

e Product catalog — Product overview, system components, and material
specifications.

e Reference list of published studies with Phaseal®.

e Seringa, conector, injector, protector, adaptador de infusdo.

Injector™ .

Protector™

Connector™

Figura 24: Brochura sobre o sistema PhaSeal ®, injector, conector, protector e adaptador de infusdo®>>>.
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Anexo 4
Autorizagao para quimioterapia

Efeitos adversos

Apesar da ac¢dao da quimioterapia sobre as células tumorais, podem acontecer
efeitos adversos.

O Médico Veterinario do seu animal ira fazer os possiveis para prevenir este efeitos
adversos decorrentes da quimioterapia, no entanto alguns animais podem ser mais
susceptiveis. Os efeitos adversos mais comuns sdo vémito, diarreia, aumento da
susceptibilidade de infec¢do e sé raramente alopécia (queda do pélo). Geralmente os
animais sdo menos afectados do que o Homem. Se o seu animal desenvolver qualquer

uma destas situagdes contacte o Médico Veterinario.

Excrecdo de citostaticos

As drogas que sdo utilizadas no tratamento de tumores sdo prejudiciais para quem
contacta com elas, podendo nalguns individuos expostos provocar tumores. Por esta
razao, devemos sempre evitar o contacto com este tipo de drogas.

Logo apds a sessdao de quimioterapia estas drogas sdo excretadas na urina, fezes,
saliva e vomitos, por isso é importante que cumpra certas regras de seguran¢a quando
manipula qualguer uma destas substancias durante um periodo de tempo que serdo
indicados pelo Médico Veterinario.

No caso dos gatos, deve forrar o caixote com um saco de plastico e limpa-lo todos
os dias usando luvas. O seu conteudo, bem como as luvas utilizadas devem ser
colocados no caixote do lixo dentro de um outro saco.

No caso dos cdes, quando o levar a passear faga-o a trela, recolha as fezes para um
saco plastico utilizando duas luvas descartaveis e dilua a urina com um pouco de agua
(leve consigo uma garrafa de agua). De preferéncia incentive o animal a urinar em
superficies absorventes (solo arenoso) e que ndao facam salpicos (superficies lisas).
Coloque as fezes num caixote do lixo.

Evite contactar com a saliva do seu animal. Caso aconteca, lave abundantemente

com 3agua.
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Todas as superficies com que o animal possa ter estado em contacto devem ser
bem limpas com lixivia. No caso de pecas de vestuario, tapetes, entre outros, devem
ser lavados separadamente de outras roupas. Nunca utilize produtos de limpeza em

spray ja que pode levar a formagdo de aerossais.

Grupos de risco

As criancas, bebés e gravidas sdo especialmente sensiveis aos efeitos carcinogénicos
das drogas utilizadas na quimioterapia. Por isso, evite que as criangas e bebés tenham
contacto com o animal durante o periodo de risco (o Médico Veterinario dir-lhe-a
guantos dias sdo). Também no caso das grdvidas pode ser necessario adoptar

precaucdes extra ou até mesmo mudar o animal de habitacao.

Acidentes

O Médico Veterindrio do seu animal ird fazer os possiveis para evitar que
acontecam acidentes durante as sessGes da quimioterapia, no entanto poder vezes
podem acontecer sem que sejam detectados no momento.

Os acidentes mais graves e que podem afectar o seu animal sdo a injeccdo
perivascular (injeccdo de citostatico fora da veia) e derrame de citostatico na superficie
de trabalho. Embora o Médico Veterinario tome todas as precaucdes necessarias e o
seu animal esteja a ser vigiado em permanéncia durante a sessao, por vezes estas
situacOes podem acontecer sem serem detectadas. Por isso, é importante que vigie o
local de injeccdao da quimioterapia e se notar alguma altera¢ao, como por exemplo,
edema, inflamacdo, dor ou lamber excessivo nesse local, deve contactar o médico

veterinario.

90



Manipulacao de citostaticos: acidentes e revisao de regras de seguranga
Dominio fundamental

Caso surja alguma duvida, deve sempre contactar o Médico Veterinario

responsavel pelo seu animal.

Tomei conhecimento,

(O Proprietario)

(Médico Veterinario)

(Adaptado de Guidelines from the European College of Veterinary Medicine of Companion Animals, 2007)6.
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