4. Do not modify the strength that the patient/caregiver has been used to unless there is a clear reason
to do so. The patient should always take the same strength (the standardised strength) if possible. If
changes have to be made counsel carefully to ensure all changes are understood.

5. Informpatients/caregivers toreportimmediately any changes they observe in the oral liquid. These include
appearance of cloudiness, particles, precipitation, changes in colour, smell or taste. If suspensions become
dithicult to suspend, e.g. with excessive caking, they should not be used and reported to the pharmacist.

6. Ensure that that those who administer the medicine know how to administer the medicine correctly
so that this will deliver the correct dose. Ensure there is access to appropriate measuring devices.
Consider providing written information.

7. Ensure that those who administer the medicine know how to store the oral liquid correctly and, if
appropriate, to shake well before use.

8. Setup a system for reporting all errors (including near misses) and problems associated with com-
pounding. This will help to monitor quality and identify problem formulations to prioritise risk ma-
nagement. The Pharmacovigilance centre is the ideal agency to collect this information.

In conclusion, compounding oral liquids for children is associated with a number of risks that can cause

harm. Ifpharmacists, other health professionals and patients recognise these risks adverse events can be prevented.

David JWoods MPharm FRPharmS FPS is consultant pharmaceutical adviser and professional
practice fellow at School of Pharmacy, University of Otago, Dunedin, New Zealand.
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Editorial

MANIPULACAO DE LIQUIDOS ORAIS
PARA CRIANCAS: RECONHECENDO E
MINIMIZANDO OS RISCOS

David ] Woods

“Compounding of medicines” (termo inglés utilizado que significa manipulacdo, transformacao
ou dispensagio extemporanea de medicamentos para a individualizacdo da dose), geralmente ocorre
na farmdcia hospitalar ou comunitdria. As préticas incluem dilui¢io e mistura de injetdveis; mistura de
preparagdes topicas, manipulagio de diversas substincias na apresentagio solida para doses orais bem
como a preparacio de doses na apresentaco liquidas para criangas.

A manipulacio estd associada a riscos para o paciente e hd preocupagdes quanto a qualidade,
estabilidade, seguranca e eficicia do produto final'. A pratica envolve o preparo (de um novo produto que nao
serd registrado pela caracteristica propria da formulagao extemporanea) com informagdes frequentemente
limitadas sobre estabilidade quimica ou fisica, bem como o potencial de contamina¢io microbiana. A
manipulagio também ¢ intrinsecamente propensa a erros de medicagio, pois envolve cdlculos de dose por
unidade de volume e pode requerer técnicas de medigao especiais durante a administracio. A atengio tem
sido focada, em sua maior parte, nos riscos associados a manipulagio dos produtos parenterais, uma vez que
os eventos adversos tendem a ser mais Obvios e imediatos. Os eventos adversos associados a manipulagao
de produtos injetveis tem envolvido erros de calculo e contaminagao com microrganismos patogénicos’.

Relatorios recentes de eventos adversos e erros de medicacio envolvendo a manipulacio
de liquidos orais para criangas também aumentaram a conscientizagio sobre os possiveis problemas
associadosa esta prética. Um estudo descreveua ocorréncia de toxicidade grave em criangas por problemas
na manipulacio de flecainida liquido oral na qual erros de cdlculo ou precipitacao devido a flutuagoes na
temperatura de armazenamento levaram a administragio da dose errada®**. Em outro caso, uma crianga
sofreu toxicidade grave pela troca de bicarbonado de sodio por baclofeno no preparo de omeprazol com
bicarbonato prescrito para a paciente®. No Canadd, uma crianga morreu quando o baclofeno foi usado
em vez triptofano em pé na manipulagio de um medicamento de uso regular para desordens do sono®.

Na Nova Zelandia, o Centro de Farmacovigilincia recebeu diversas notificagdes de eventos adversos
associados a produtos manipulados. Curiosamente, vdrias notificagdes envolveram erros na manipulagio de
baclofeno e flecainida. Estes firmacos representam um risco particularmente alto quando combinadas, pois
apresentamum indice terapéutico estreito e as consequéncias da sobredosagem saogravese potencia]mente fatais.

A variabilidade na pritica da manipulagio também é uma fonte potencial de erros, pois os
pacientes podem receber uma concentragio diferente  medida que transitam entre os estabelecimentos
de saide’. Em alguns locais, tanto o produto industrializado quanto as preparagoes manipuladas do
mesmo medicamento estdo disponiveis, representando outra fonte de confusao.

Os riscos da manipulagio podem ser categorizados como clinicos e téenicos®. O risco clinico ¢ a
consequénciade receberuma dose sub-terapéutica ou toxica, sendoalto, portanto com firmacos como fenobarbital,
baclofeno, flecainida, varfarina e beta-bloqueadores. O risco técnico é a chance de ocorrer uma dose sub-terapéutica
outoxica pelainstabilidade quimica ou fisica. Potencias erros de medicagao pelo armazenamento ou administracao
incorretos podem contribuir para esse risco. O risco global da formulagao é a combinagio de fatores clinicos e
técnicos e os farmacéuticos estao em boa POSi¢ao para gerenciar esse risco e prevenir eventos prejudiciais.

Recomendagdes para minimizar o risco associado a manipulagao de liquidos orais:

1. Antes de manipular um liquido oral, realize uma avaliagio de risco e considere estratégias para
gerencid-los. Seja especialmente vigilante sobre o potencial de eventos adversos com medicamentos
de alto risco e use preparagdes comerciais ou alternativas terapéuticas, se possivel, para reduzir os
riscos relacionados com a composicao.

2. Useférmulas padronizadas e validadas quando estiverem disponiveis. Alguns paises tém formuldrios
de informagdo disponiveis e a maioria se refere a estudos publicados realizados usando suspensoes
disponiveis no mercado como base”*!" Use férmulas como indicado sem substituicoes ou
alteragdes nas condi¢oes de armazenamento, pois qualquer mudanca pode afetar a estabilidade.
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