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RESUMO: A terapéutica antineopldsica constitui um dos principais pilares do tratamento do céncer,
sendo amplamente utilizada em hospitais e clinicas oncoldgicas. Entretanto, esses medicamentos
. . A o A .
apresentam propriedades citotéxicas, mutagénicas, carcinogénicas e teratogénicas, representando riscos
e . . ~ A
aos profissionais envolvidos em seu preparo, manipulagio e descarte. Nesse contexto, o farmacéutico
estd sujeito A exposi¢do ocupacional, tornando necessdria a ado¢do de medidas preventivas. O estudo
teve como objetivo analisar os impactos da exposi¢io ocupacional a antineopldsicos na satde do
profissional farmacéutico, identificando as vias de exposicdo, os possiveis agravos e as medidas de
biosseguranga aplicdveis. Trata-se de uma revisdo de literatura, descritiva, com abordagem qualitativa,
realizada mediante buscas de artigos publicados entre 2020 e 2026 nas bases SciELO, PubMed e LILACS,
utilizando descritores relacionados aos antineoplésicos, a exposi¢cdo ocupacional, & biosseguranca e a
satide do trabalhador. Os resultados evidenciaram associacdo entre a exposi¢do a esses medicamentos e
efeitos genotdxicos, citotdxicos, alteracdes reprodutivas, danos celulares e possiveis toxicidades
sistémicas. Destacaram-se firmacos como ciclofosfamida, ifosfamida, metotrexato, s-fluorouracil,
doxorrubicina e epirrubicina. Conclui-se que a exposi¢do ocupacional constitui um risco relevante a
, A . . ~ N ,
satde dos farmacéuticos, exigindo equipamentos de prote¢io adequados, capacitagio continua e
cumprimento rigoroso dos protocolos de biosseguranca para prevenir agravos e promover a seguranga

dos trabalhadores.
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ABSTRACT: Antineoplastic therapy is one of the main pillars of cancer treatment and is widely used
in hospitals and oncology clinics. However, these drugs exhibit cytotoxic, mutagenic, carcinogenic, and
teratogenic properties, posing risks to professionals involved in their preparation, handling, and
disposal. In this context, pharmacists are susceptible to occupational exposure, making preventive
measures essential. This study aimed to analyze the health impacts of occupational exposure to
antineoplastic drugs among pharmacists, identifying exposure routes, potential health hazards, and
applicable biosafety measures. This is a descriptive literature review with a qualitative approach,
conducted through searches for articles published between 2020 and 2026 in the SciELO, PubMed, and
LILACS databases, using descriptors related to antineoplastic drugs, occupational exposure, biosafety,
and occupational health. The results revealed an association between exposure to these drugs and
genotoxic and cytotoxic effects, reproductive alterations, cellular damage, and potential systemic
toxicity. The drugs highlighted included cyclophosphamide, ifosfamide, methotrexate, 5-fluorouracil,
doxorubicin, and epirubicin. It is concluded that occupational exposure represents a significant health
risk for pharmacists, requiring appropriate personal protective equipment, continuous training, and

strict compliance with biosafety protocols to prevent adverse health effects and promote worker safety.

Keywords: Cincer. Biosafety. Pharmaceutical.

RESUMEN: La terapia antineopldsica constituye uno de los principales pilares del tratamiento del
céncer y se utiliza ampliamente en hospitales y clinicas oncoldgicas. Sin embargo, estos medicamentos
presentan propiedades citotéxicas, mutagénicas, carcinogénicas y teratogénicas, lo que representa
riesgos para los profesionales involucrados en su preparacién, manipulacién y eliminacién. En este
contexto, los farmacéuticos son susceptibles a la exposicién ocupacional, por lo que resulta esencial
adoptar medidas preventivas. Este estudio tuvo como objetivo analizar los impactos de la exposicién
ocupacional a medicamentos antineoplasicos en la salud del profesional farmacéutico, identificando las
vias de exposicidn, los posibles dafios a la salud y las medidas de bioseguridad aplicables. Se trata de una
revisién bibliogréifica descriptiva, con enfoque cualitativo, realizada mediante bisquedas de articulos
publicados entre 2020 y 2026 en las bases de datos SciELO, PubMed y LILACS, utilizando descriptores
relacionados con los antineoplésicos, la exposicién ocupacional, la bioseguridad y la salud laboral. Los
resultados evidenciaron una asociacién entre la exposicién a estos medicamentos y efectos genotdxicos
y citotéxicos, alteraciones reproductivas, dafios celulares y posibles toxicidades sistémicas. Entre los
firmacos destacados se encuentran la ciclofosfamida, la ifosfamida, el metotrexato, el 5-fluorouracilo, la
doxorrubicina y la epirrubicina. Se concluye que la exposicién ocupacional representa un riesgo

significativo para la salud de los farmacéuticos, por lo que se requieren equipos de proteccién adecuados,
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capacitacién continua y cumplimiento riguroso de los protocolos de bioseguridad para prevenir dafios y

promover la seguridad laboral.

Palabras clave: Céncer. Bioseguridad. Farmacéutico.
INTRODUCAO

A terapéutica antineoplédsica representa um dos principais pilares no tratamento do
cincer, sendo amplamente utilizada em hospitais, clinicas oncoldgicas e centros especializados.
Entretanto, os medicamentos antineoplédsicos sio classificados como firmacos potencialmente
perigosos em razio de suas propriedades citotéxicas, mutagénicas, carcinogénicas e
teratogénicas, o que implica riscos nio apenas aos pacientes, mas também aos profissionais de
satde envolvidos em seu preparo, manipulacdo, administracdo e descarte (Alexandre, 2024).

Na atual assisténcia oncolégica, observa-se um aumento progressivo da complexidade
terapéutica, com a incorporacio de mnovos protocolos quimioterdpicos, associa¢des
medicamentosas e terapias personalizadas e individualizadas. Esse avanco, embora represente
importante ganho para o progndstico dos pacientes, amplia também a frequéncia e a intensidade
da manipulagio de agentes antineopldsicos nos servicos de satide. Inserido nesse cenirio, o
farmacéutico assume posigio estratégica no preparo e na garantia da qualidade dessas terapias,
permanecendo rotineiramente exposto a substincias classificadas como perigosas (Paula et al.,
2022).

O profissional farmacéutico, especialmente no contexto da farmicia hospitalar e
oncolégica, desempenha papel fundamental na validacio de prescri¢des, no preparo de
quimioterdpicos, no controle de qualidade e na orientagio da equipe multiprofissional. No
Brasil, 6rgdos reguladores como o Instituto Nacional de Cancer (INCA) e a Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitdria (ANVISA) estabelecem normas técnicas e diretrizes para a
manipulacdo segura desses medicamentos, incluindo o uso de cabines de seguranga biolégica,
equipamentos de protecdo individual (EPIs) e protocolos especificos de biosseguranga (Dos
Santos Oliveira et al., 2023).

A Resolugdo ntimero 640 de 2017 do Conselho Federal de Farmécia (CFF) dispde sobre
as atribui¢des do farmacéutico na manipula¢io de medicamentos antineoplésicos, estabelecendo
que essa atividade é de competéncia privativa deste profissional. A resolucio reforca a

responsabilidade técnica do farmacéutico no preparo seguro das formulacdes, na supervisio dos
p prep g coes, p
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procedimentos e na garantia do cumprimento das normas de seguranca. Dessa forma, o
arcabouco legal vigente reconhece a complexidade e os riscos inerentes 3 manipulagio de
antineopldsicos, a0 mesmo tempo em que atribui ao farmacéutico papel central na promogido de
priticas seguras e na prote¢io da satde ocupacional no contexto da terapia oncoldgica
(Praxedes, Dos Santos et al., 2025).

No 4mbito normativo brasileiro, a Resolugdo da Diretoria Colegiada (RDC) ntimero
220 de 2004 estabelece o Regulamento Técnico para o funcionamento dos Servigos de Terapia
Antineoplésica, definindo critérios minimos relacionados a infraestrutura fisica, organizagio
dos servigos, recursos humanos, armazenamento, preparo, transporte e administracio de
medicamentos antineopldsicos.

Essa normativa tem como finalidade assegurar a qualidade da assisténcia e a seguranca
tanto do paciente quanto dos profissionais envolvidos, determinando a adogdo de boas praticas
de manipulagio, controle de qualidade e medidas rigorosas de biosseguranca nos ambientes
destinados ao preparo desses firmacos (Vilar et al., 2025).

A exposi¢io continua a medicamentos antineopldsicos e a elevada responsabilidade
técnica envolvida em seu preparo podem gerar tensdo psicolégica, estresse ocupacional e
desgaste emocional no profissional farmacéutico. Assim, a protecdo desse trabalhador deve ser
compreendida no 4mbito da saiide ocupacional, demandando a implementacdo de estratégias
preventivas permanentes, monitoramento sistemdatico do ambiente laboral e investimento
continuo em capacitacdo e educagio em biosseguranca (Holanda, Dos Santos 2023).

A exposicdo ocupacional a medicamentos antineopldsicos constitui uma preocupagio
relevante no ambiente da farmacia oncolégica, considerando o potencial citotéxico e genotdxico
dessas substincias e os riscos associados as diferentes etapas de seu manejo. A manipulagio, o
preparo, o armazenamento e o descarte desses medicamentos podem favorecer a exposi¢do dos
profissionais. Faz-se o seguinte questionamento: quais sio os impactos da exposigio
ocupacional a medicamentos antineopldsicos na satide do profissional farmacéutico e quais
medidas de biosseguranca e estratégias de prevenc¢io podem ser adotadas para minimizar esses
riscos no ambiente da farmécia oncolégica?

Diante disso, este estudo teve como objetivo avaliar os impactos da exposicdo
ocupacional a medicamentos antineopldsicos na sadde do profissional farmacéutico,

considerando os principais fatores de risco relacionados a0 manejo desses medicamentos, as
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medidas de biosseguranca e as estratégias de prevencio utilizadas no ambiente da farmicia
oncolédgica. A relevincia da pesquisa estd na possibilidade de contribuir para o fortalecimento
das préiticas de seguranga ocupacional, a prevencio de riscos e a adogio de medidas que
favorecam condicdes de trabalho mais seguras, promovendo maior protecio a saide dos

profissionais envolvidos no manejo de antineoplasicos.

METODOS

Tratou-se de um estudo de revisio de literatura, de cariter descritivo e abordagem
qualitativa, que teve por objetivo analisar as evidéncias cientificas acerca da exposi¢do
ocupacional a medicamentos antineoplésicos, com énfase nos riscos a saide do profissional
farmacéutico, nos possiveis efeitos decorrentes do contato com esses agentes e nas medidas de
biosseguranca adotadas para prevenir ou reduzir os danos ocupacionais. A pesquisa foi realizada
nas bases de dados Scientific Electronic Library Online (SciELO), Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Satide (LILACS), Biblioteca Virtual em Satde (BVS)
e PubMed., sendo os estudos selecionados e analisados no periodo de fevereiro a abril de 2026.

Segundo Gil (2025), a pesquisa qualitativa busca compreender a realidade em sua
complexidade, valorizando os significados, as experiéncias e as percepcdes dos sujeitos e dos
fenémenos estudados. Dessa forma, o presente trabalho nio se restringiu a quantificagdo dos
dados, mas procurou interpretar as préticas inclusivas e suas implica¢Ses no cotidiano escolar,
a luz dos fundamentos teéricos e legais que sustentam a educacdo inclusiva. A pesquisa
bibliogréfica foi desenvolvida com base em materiais j4 publicados, como livros, artigos
cientificos, dissertacdes, leis e documentos institucionais.

A populagio do estudo foi constituida por seis artigos publicados nos idiomas portugués
e inglés, obtidos nas bases de dados anteriormente mencionadas. Para a selecio da amostra,
foram utilizadas palavras-chave baseadas nos Descritores em Ciéncias da Saide (DeCS), sendo
elas: “antineopldsicos”, “riscos ocupacionais” e “farmacéutico”. A amostra foi composta pelos

artigos que se enquadraram nos critérios previamente estabelecidos para a pesquisa.
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Como critérios de inclusdo, foram considerados artigos relevantes, publicados em
revistas cientificas reconhecidas e publicados nos tltimos dez anos. Foram excluidos os estudos
que apresentaram dados sem clareza ou que possuiam algum conflito de interesse.

Para a coleta dos dados, foi utilizado como instrumento de direcionamento um
formuldrio pré-estruturado, confeccionado pelo pesquisador, composto por cinco questdes
relacionadas ao objetivo da pesquisa, contemplando informacées como nome do autor, ano de
publica¢io, método utilizado e principais resultados encontrados, totalizando seis artigos para
discussdo.

A anilise dos dados foi realizada de forma descritiva, sendo os artigos selecionados
avaliados e seus resultados tabulados por meio do software Microsoft Excel, versdo 2007.
Posteriormente, os resultados foram organizados e descritos utilizando-se o Microsoft Word,
versdo 2019, possibilitando a apresentagio dos achados finais da pesquisa.

Por se tratar de um estudo de revisio bibliografica, baseado em dados secundirios
disponiveis na literatura cientifica, ndo houve envolvimento direto de seres humanos ou
animais. Dessa forma, nio foi necessiria a submissio do estudo ao Comité de Etica em

Pesquisa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A manipula¢io de medicamentos antineoplasicos requer atengio especial devido ao seu
potencial de causar efeitos nocivos nio somente aos pacientes, mas também aos profissionais
envolvidos em seu preparo, administracio e descarte. O profissional farmacéutico apresenta
importante participagio nesse processo, estando sujeito ao contato com diferentes classes de
agentes antineopldsicos durante suas atividades ocupacionais. A exposi¢do pode ocorrer por
meio do contato direto com a pele e mucosas, inalacdo de aerosséis e particulas ou por acidentes
durante o preparo e manuseio desses medicamentos (Maciel; Braga; Neto, 2026).

Exposto abaixo, o Quadro 1 apresenta os principais medicamentos antineoplasicos, suas
respectivas classes farmacoldgicas e os possiveis efeitos a saide associados a exposicdo
ocupacional do profissional farmacéutico, destacando a necessidade da ado¢do de medidas

adequadas de biosseguranca e protec¢do individual.

Quadro 1 - Principais antineoplésicos e riscos 4 satde do farmacéutico.
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Artigo de Referéncia

Antineoplésico e Classe

Principais efeitos da

Neoplasia abordada

no artigo de

antraciclinas e taxanos no cincer

de mama: uma metanélise -

Guang-Yu; Yuan, Peng (2021).

Kang, Yi-Kun; Si, Yi-Ran; An,

Classe farmacolégica:

Agente alquilante

farmacolégica exposicio ocupacional
referéncia
Efic4cia e seguranca da
ciclofosfamida na quimioterapia
Antineoplésico:
neoadjuvante baseada em Genotoxicidade, alteragdes
Ciclofosfamida

reprodutivas, infertilidade e

potencial carcinogénico.

Cancer de mama.

Ifosfamida em infusio continua

Genotoxicidade, alteracdes

Sarcomas de tecidos

Ortega, Dorian Yarih et al. (2022).

ta do acido félico

por 14 dias para o tratamento de Antineoplésico: moles e sarcoma
reprodutivas e possiveis
sarcomas de tecidos moles e Ifosfamida dsseo.
efeitos sistémicos
4sseos: uma anélise retrospectiva | Classe farmacolégica:
decorrentes da exposicdo
de coorte de um tnico centro — Agente alquilante
repetida.
Carter, Thomas J. et al. (2020).
Antineoplésico:
Uma visio geral da resisténcia a Genotoxicidade, alteracdes
Metotrexato
quimioterapia no osteossarcoma e reprodutivas e possivel
Classe farmacolégica:
perspectivas futuras — Garcia- toxicidade hepatica, renal e
Antimetabdlito/antagonis Osteossarcoma.

hematolégica.

Revisio dos mecanismos de
resisténcia ao 5-FU no cincer
colorretal: significincia clinica do
efeitos atenuados sobre o alvo
terapéutico — Gmeiner, William
H.; Okechukwu, Charles Chidi

(2023).

Antineoplisico: 5-
s|  Fluorouracil (5-FU)
Classe farmacolégica:
Antimetabélito/anélogo

da pirimidina

Irritagdo, efeitos
citotéxicos, alteragdes
genéticas e possiveis efeitos

reprodutivos.

Cancer colorretal.

Uma revisdo abrangente sobre a
doxorrubicina: mecanismos,
toxicidade, ensaios clinicos,
terapias combinadas e
nanoformulagdes no cincer de

mama — Bisht, Anjali et al. (2025).

Antineoplésico:
Doxorrubicina
Classe farmacolégica:

Antraciclina

Genotoxicidade, danos
celulares e potencial risco

carcinogénico.

Cancer de mama.

Avaliagio da cardiotoxicidade da

quimioterapia baseada em

Antineoplésico:

Epirrubicina

Genotoxicidade, efeitos

citotdxicos e possiveis
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Neoplasia abordada
Antineoplésico e Classe Principais efeitos da
Artigo de Referéncia no artigo de
farmacolégica exposicio ocupacional
referéncia
epirrubicina em pacientes com Classe farmacolégica: alterac8es reprodutivas.
cincer de mama utilizando Antraciclina Cancer de mama.

troponina T cardiaca de alta
sensibilidade, peptideo
natriurético tipo B N-terminal e
supressor soldvel de
tumorigenicidade-2 — Isemede,
Daniel A.; Sharma, Aabha; Bailey,
Joseph (2022).

Fonte: Dados da pesquisa, 2026.

Os estudos analisados demonstram que a quimioterapia continua desempenhando papel
central no tratamento de diferentes neoplasias, porém sua eficicia est4 diretamente relacionada
a capacidade de equilibrar atividade antitumoral e toxicidade sistémica. Os trabalhos de Kang
et al. (2021), Carter et al. (2020), Garcia-Ortega et al. (2022), Gmeiner e Okechukwu (2023), Bisht
et al. (2025) e Isemede, Sharma e Bailey (2022) abordam diferentes agentes e neoplasias, mas
convergem para um aspecto fundamental: a intensificacdo ou manutencdo da exposi¢do aos
agentes citotéxicos nem sempre resulta em maior beneficio clinico, uma vez que resisténcia
tumoral e toxicidade podem limitar o efeito terapéutico.

No cincer de mama, a metanédlise de Kang et al. (2021), avaliou quatro estudos
randomizados, totalizando 2.302 pacientes, comparando esquemas neoadjuvantes baseados em
antraciclina e taxano com ou sem ciclofosfamida. Os autores observaram que a inclusio da
ciclofosfamida nio produziu diferenca estatisticamente significativa nas taxas de resposta
patolédgica completa, cirurgia conservadora da mama ou resposta clinica.

A taxa global de resposta patolégica completa foi de 26,50, enquanto a cirurgia
conservadora foi possivel em 70,60 das pacientes. Embora o grupo que recebeu ciclofosfamida
tenha apresentado menor proporcio de auséncia de resposta clinica, a auséncia de diferenca
significativa para resposta patoldgica completa sugere que a adi¢do desse agente ao regime
contendo antraciclina e taxano n3o necessariamente aumenta a eficicia antitumoral em todos

os cenarios.
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Esse resultado é particularmente relevante porque demonstra que maior nimero de
agentes citotdxicos ndo implica necessariamente maior beneficio terapéutico. A combinagio de
diferentes mecanismos de a¢io pode ampliar a atividade antitumoral, mas também pode
aumentar a exposi¢do do paciente a eventos adversos. Na metanélise de Kang et al. (2021), a
ciclofosfamida esteve associada a maior ocorréncia de trombocitopenia, neuropatia sensitivo-
motora e nduseas ou vémitos. Por outro lado, foram observadas menores taxas de infecgio e
diarreia no grupo que recebeu ciclofosfamida. Assim, os resultados evidenciam que o perfil de
seguranga é complexo e deve ser analisado considerando-se simultaneamente os diferentes
eventos adversos, e nio apenas a toxicidade global.

A relevincia das antraciclinas também ¢ evidenciada pela revisio de Bisht et al. (2025),
que aborda especificamente a doxorrubicina. Esse firmaco apresenta ampla atividade
antineopldsica, estando associado a interferéncia na replicagio e transcricio do DNA, além da
geracio de estresse oxidativo e indu¢io de morte celular. Esses mecanismos ajudam a explicar
sua importincia nos esquemas quimioterdpicos para cincer de mama, mas também estio
relacionados a efeitos adversos importantes, principalmente a cardiotoxicidade. A revisdo
destaca ainda estratégias destinadas a melhorar a relacdo entre eficicia e seguranca, incluindo
combinacdes terapéuticas e sistemas de liberagdo nanoestruturados.

A cardiotoxicidade merece destaque porque representa uma das principais limita¢des
relacionadas ao uso cumulativo das antraciclinas. Essa questio é reforcada pelos resultados de
Isemede, Sharma e Bailey (2022), que acompanharam 81 pacientes com cincer de mama
submetidas a quimioterapia baseada em epirrubicina. Os autores observaram aumento
progressivo da troponina T cardiaca de alta sensibilidade (hs-cTnT) ao longo do tratamento. A
mediana aumentou de 2,0 ng/L no periodo basal para 7,4 ng/L no periodo intermediario e 13,3
ng/L ao final da quimioterapia. Em contrapartida, nio foram observadas alteracdes
significativas semelhantes nos niveis de NT-proBNP e sST2. Esses achados sugerem que a hs-
cTnT pode identificar lesdo de cardiomidcitos em estigio mais precoce durante a exposigio a
epirrubicina.

A associacio entre dose cumulativa e aumento da hs-cTnT reforca a importincia do
monitoramento cardiovascular durante terapias com antraciclinas. Entretanto, a elevacio de
um biomarcador de lesio miocidrdica nio deve ser automaticamente interpretada como

desenvolvimento de insuficiéncia cardiaca clinica. O estudo de Isemede et al. avaliou
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biomarcadores, e ndo estabeleceu que todas as pacientes desenvolveriam disfunc¢do cardiaca
clinicamente manifesta. Dessa forma, os resultados apoiam uma estratégia de vigilincia
precoce, especialmente em pacientes submetidas a maiores exposi¢des cumulativas as
antraciclinas.

No contexto dos sarcomas, o estudo retrospectivo de Carter et al. (2020), demonstra uma
situagdo diferente. Os autores avaliaram a ifosfamida em infusio continua durante 14 dias, na
dose de 14 g/m2, em pacientes com sarcomas de tecidos moles e sarcomas 4sseos recidivados ou
metastiticos. Foram incluidos 8o pacientes, sendo 46 com sarcoma de tecidos moles e 34 com
sarcoma ésseo. Na populagio total, a taxa de controle da doenga foi de 4190, a sobrevida livre de
progressio mediana foi de 3,4 meses e a sobrevida global mediana foi de 11,8 meses. Os
resultados indicaram atividade particularmente relevante nos sarcomas de tecidos moles,
enquanto o beneficio foi mais limitado nos sarcomas 8sseos.

O estudo de Carter et al. é importante porque demonstra que a modificagdo da forma de
administracio de um agente citotéxico pode representar uma tentativa de otimizar a relacdo
entre exposi¢io e toxicidade. Entretanto, a ifosfamida em altas doses permanece associada a
toxicidades que demandam suporte especializado, incluindo efeitos hematolégicos e renais.
Além disso, como se tratava de uma anélise retrospectiva, de centro tnico e envolvendo
pacientes previamente tratados, os resultados estio sujeitos a fatores de confusio e nio
permitem estabelecer causalidade ou generalizar os resultados para todas as populagdes com
sarcoma.

A questdo da resisténcia torna-se ainda mais evidente no trabalho de Garcia-Ortega et
al. (2022), que revisou os mecanismos de resisténcia & quimioterapia no osteossarcoma. Os
autores destacam que a resisténcia & metotrexato, cisplatina, doxorrubicina e ifosfamida
constitui um dos principais obsticulos ao sucesso terapéutico. Essa resisténcia apresenta carater
multifatorial, envolvendo alteracdes no reparo do DNA e no ciclo celular, aumento do efluxo
de medicamentos, mecanismos de detoxifica¢do, reducdo da apoptose, autofagia, altera¢des do
microambiente tumoral e angiogénese.

Esses mecanismos ajudam a contextualizar os resultados observados com a ifosfamida.
Mesmo quando determinado regime apresenta atividade antitumoral, a presenca de
mecanismos de resisténcia pode limitar a dura¢do do beneficio. Portanto, a resposta observada

com a ifosfamida em pacientes com sarcoma ndo deve ser analisada exclusivamente pela
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intensidade ou dose do tratamento, mas também pelas caracteristicas biolégicas do tumor. A
revisio de Garcia-Ortega et al. reforga justamente a necessidade de compreender os mecanismos
moleculares responsiveis pela resisténcia para desenvolver estratégias capazes de aumentar a
sensibilidade tumoral.

De maneira semelhante, Gmeiner e Okechukwu (2023) demonstram que a resisténcia
também constitui um importante problema no tratamento do cincer colorretal com s5-
fluorouracil (5-FU). A revisio descreve diferentes mecanismos capazes de reduzir a atividade
do firmaco, incluindo alteracdes relacionadas ao metabolismo, & disponibilidade intracelular e
aos alvos moleculares do 5-FU. Os autores enfatizam particularmente os mecanismos que
reduzem os efeitos sobre os alvos terapéuticos, contribuindo para a emergéncia de doenga
quimiorresistente.

Quando analisados conjuntamente, os estudos sobre osteossarcoma e cincer colorretal
demonstram que a resisténcia a4 quimioterapia nio é consequéncia de um tnico mecanismo.
Pelo contririo, trata-se de um processo complexo no qual alteragdes simultineas em diferentes
vias celulares podem permitir que as células tumorais sobrevivam 2 exposicdo aos agentes
citotéxicos. Isso possui implicagdes importantes para a préitica clinica, pois simplesmente
aumentar a intensidade ou prolongar a exposi¢io ao medicamento pode nio superar
mecanismos de resisténcia ji estabelecidos e, simultaneamente, pode elevar a toxicidade
sistémica.

Outro aspecto relevante é que os seis estudos nio devem ser interpretados como
evidéncias diretamente comparaveis quanto a eficicia dos medicamentos. Kang et al. estudaram
cincer de mama em contexto neoadjuvante; Carter et al. avaliaram pacientes com sarcomas
recidivados ou metastéticos; Garcia-Ortega et al. realizaram uma revisio sobre resisténcia no
osteossarcoma; Gmeiner e Okechukwu concentraram-se no cincer colorretal; enquanto Bisht
et al. e Isemede et al. abordaram principalmente aspectos relacionados a4 doxorrubicina e a
cardiotoxicidade das antraciclinas no cincer de mama. Portanto, as diferencas entre os
resultados refletem nio apenas as propriedades dos firmacos, mas também a biologia tumoral,
o estigio da doenga, a linha de tratamento e o objetivo terapéutico.

Em conjunto, as evidéncias sugerem que o desenvolvimento de regimes quimioterdpicos

deve buscar n3o apenas aumentar a atividade citotdxica, mas também individualizar a
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intensidade do tratamento, antecipar mecanismos de resisténcia e monitorar precocemente
toxicidades relevantes.

No cincer de mama, os resultados de Kang et al. questionam o beneficio adicional
universal da ciclofosfamida quando incorporada a esquemas contendo antraciclina e taxano,
enquanto os trabalhos de Bisht et al. e Isemede et al. evidenciam a necessidade de atencdo
especial a toxicidade cardiaca associada as antraciclinas. Nos sarcomas, os dados de Carter et al.
demonstram que a ifosfamida em infusio continua pode apresentar atividade clinica, mas com
necessidade de suporte especializado, ao passo que Garcia-Ortega et al. evidenciam a
complexidade dos mecanismos de resisténcia. Finalmente, a revisio de Gmeiner e Okechukwu
amplia essa perspectiva para o cincer colorretal, mostrando que a resisténcia ao 5-FU constitui
um fendmeno multifatorial que limita a eficicia dos regimes baseados nesse firmaco.

A exposi¢io ocupacional a medicamentos antineopldsicos pode ocasionar importantes
impactos 4 satide do profissional farmacéutico, especialmente quando ocorre de forma continua
ou em condi¢des inadequadas de manipulagio. O contato com esses agentes pode estar associado
a efeitos agudos, como irritagdes cutineas, cefaleia, nduseas e alteracdes respiratdrias, além de
consequéncias de maior gravidade decorrentes da exposi¢io prolongada, incluindo alteracdes
genéticas, reprodutivas e aumento do risco de desenvolvimento de neoplasias. No contexto da
farmicia oncoldgica, esses riscos tornam-se particularmente relevantes devido a frequéncia de
preparo e manipulacio dos medicamentos, reforcando a necessidade de medidas rigorosas de
biosseguranca, utilizagdo adequada de equipamentos de protegio e capacitacio permanente dos
profissionais (Maciel, Braga, Neto. 2026).

Diante dos achados apresentados, evidencia-se que a exposi¢io ocupacional a
medicamentos antineopldsicos representa um importante fator de risco a satde dos
profissionais envolvidos em seu preparo, manipulagio, administracdo e descarte, incluindo o
farmacéutico que atua na farméicia oncolégica. A complexidade dos mecanismos de agdo e o
potencial téxico dos agentes quimioterdpicos, demonstrados pelos efeitos hematolégicos,
genotdxicos, reprodutivos e cardiovasculares descritos na literatura, reforcam a necessidade de
medidas rigorosas de biosseguranca.

Nesse contexto, a prevencido da exposi¢cdo ocupacional deve envolver a utilizagio
adequada de equipamentos de protecdo individual e coletiva, sistemas seguros de preparacio e

transporte, procedimentos padronizados para manipulacio e descarte, capacitagio continua dos
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profissionais e monitoramento das condi¢des de trabalho. Assim, os resultados discutidos
permitem atender ao objetivo proposto, ao evidenciar que a prote¢io da satide do farmacéutico
depende nio apenas do conhecimento dos riscos associados aos antineopldsicos, mas também
da implementacio efetiva e continua de estratégias de prevencio e controle no ambiente da
farmicia oncolégica. Dessa forma, o fortalecimento das praticas de biosseguranca constitui
elemento fundamental para reduzir a exposicio ocupacional e proporcionar condicbes de

trabalho mais seguras aos profissionais que atuam diretamente com esses medicamentos.

CONSIDERACOES FINAIS

Diante dos achados apresentados, conclui-se que a exposicio ocupacional a
. ’ . . . \ ’ . . . .

antineopldsicos representa um importante risco i satide dos profissionais envolvidos no
preparo, manipulagio e administra¢io desses medicamentos, especialmente do farmacéutico,
devido as propriedades citotéxicas, genotdxicas e potencialmente carcinogénicas dessas
substincias. A anélise dos estudos evidenciou que diferentes classes de antineoplasicos, como
agentes alquilantes, antimetabdlitos e antraciclinas, podem estar relacionadas a efeitos adversos
decorrentes da exposi¢io ocupacional, incluindo alteracées genéticas, danos celulares, disttrbios
reprodutivos, toxicidades sistémicas e possivel desenvolvimento de neoplasias.

Destaca-se a necessidade de adogdo rigorosa de medidas de biosseguranga, uso adequado
de equipamentos de protecdo individual e coletiva, capacitacio continua dos profissionais e
cumprimento dos protocolos de manipulagio segura, visando reduzir a exposi¢io e preservar a
satde dos trabalhadores. Assim, o estudo reforca a importincia da atuacdo do farmacéutico na
prevencio dos riscos ocupacionais relacionados aos antineoplésicos e evidencia a necessidade de

estratégias permanentes de proteg¢io e monitoramento no ambiente de trabalho.

REFERENCIAS

ALEXANDRE, B. F. L. Manifestacdes Orais Resultantes da Terapéutica Antineoplasica em
Pacientes Pediétricos. 2024. Dissertacdo de Mestrado. Egas Moniz School of Health and Science
(Portugal).

BISHT, A. et al. Uma revisdo abrangente sobre a doxorrubicina: mecanismos, toxicidade,
ensaios clinicos, terapias combinadas e nanoformula¢des no cincer de mama. Journal of
Pharmaceutical Innovation, v. 15, n. 1, p. 102-133, 2025.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio. Sao Paulo, v. 12, n. 10, out. 2026.
ISSN: 2675-3375

13



======

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

BISHT, Anjali et al. Uma revisdo abrangente sobre a doxorrubicina: mecanismos, toxicidade,
ensaios clinicos, terapias combinadas e nanoformula¢des no cincer de mama. Drug Delivery
and Translational Research , v. 15, n. 1, p. 102-133, 2025.

CARTER, Thomas ]. et al. Infusio continua de ifosfamida por 14 dias para o tratamento de
sarcoma de tecidos moles e ésseo: uma anélise retrospectiva de coorte de centro tnico. Cancers
, V. 12, n. 11, p. 3408, 2020.

DOS SANTOS OLIVEIRA, Marina et al. SEGURANCA OCUPACIONAL DE
MANIPULADORES DE QUIMIOTERAPICOS. Revista Interdisciplinar de Estudos em
Sadde, v. 12, n. 1, p. 81-92, 2023.

DOS SANTOS PRAXEDES, Luana et al. O PAPEL DO FARMACEUTICO NA
GARANTIA DA QUALIDADE DE MEDICAMENTOS EM DISTRIBUIDORAS:
DESAFIOS E RESPONSABILIDADES TECNICAS. Revista Ibero-Americana de
Humanidades, Ciéncias e Educacdo, v. 11, n. 10, p. 4168-4184, 2025.

GARCIA-ORTEGA, Dorian Yarih et al. Uma visdo geral da resisténcia & quimioterapia no
osteossarcoma e perspectivas futuras. Resisténcia a medicamentos contra o cincer, v. 5, n. 3, p.
762, 2022.

GIL, Antonio Carlos. Pesquisa qualitativa bdsica. Editora Vozes, 202s.

GMEINER, W. H.; OKECHUKWU, C. C. Revisio dos mecanismos de resisténcia ao 5-FU
no cincer colorretal: significincia clinica dos efeitos atenuados sobre o alvo terapéutico. Cancer
Drug Resistance, v. 6, n. 2, p. 257-272, 2023.

GMEINER, William H.;, OKECHUKWU, Charles Chidi. Revisio dos mecanismos de
resisténcia ao 5-FU no cincer colorretal: significado clinico da atenuacdo dos efeitos no alvo.
Cancer Drug Resistance , v. 6, n. 2, p. 257, 2023.

HOLANDA, Gabriel Vinicius De Souza; DOS SANTOS, Viviane Marinho. Atuac¢io Do
Farmacéutico Hospitalar No Tratamento Quimioterépico. Brazilian Journal of Implantology
and Health Sciences, v. 6, n. 11, p. 2303-2323, 2024.

ISEMEDE, D. A.; SHARMA, A.; BAILEY, J. Avalia¢io da cardiotoxicidade da quimioterapia
baseada em epirrubicina em pacientes com cincer de mama utilizando troponina T cardiaca de
alta sensibilidade, peptideo natriurético tipo B N-terminal e supressor solavel de
tumorigenicidade-2. Annals of Clinical Biochemistry, v. 59, n. 6, p. 410-419, 2022.

ISEMEDE, Daniel A.; SHARMA, Aabha; BAILEY, Joseph. Avaliacdo da cardiotoxicidade da
quimioterapia a base de epirrubicina em pacientes com cincer de mama utilizando troponina T
cardiaca de alta sensibilidade, pré-peptideo natriurético tipo B N-terminal e supressio solavel
da tumorigenicidade-2. Annals of Clinical Biochemistry , v. 59, n. 6, p. 410-419, 2022.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio. Sao Paulo, v. 12, n. 10, out. 2026.
ISSN: 2675-3375

14



======

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

JONES, R. L. et al. Ifosfamida em infusdo continua por 14 dias para o tratamento de sarcomas
de tecidos moles e ésseos: uma anélise retrospectiva de coorte de um dnico centro. Cancers, v.
12, n. 11, p. 3408, 2020.

KANG, Y. K. et al. Eficicia e seguranca da ciclofosfamida na quimioterapia neoadjuvante
baseada em antraciclinas e taxanos no cincer de mama: uma metanalise. Gland Surgery, v. 10,
n. 1, p. 252-261, 2021.

KAUFMAN, Dora. Desmistificando a inteligéncia artificial: 2a Edi¢do revisada e ampliada.
Auténtica Editora, 2022.

MACIEL, Priscila Rufino Fricks; BRAGA, Sulamita Rocha; NETO, Sebastian Rinaldi.
ATUACAO DO FARMACEUTICO EM ONCOLOGIA NA PREVENCAO E MANEJO
DE REACOES ADVERSAS A QUIMIOTERAPICOS ANTINEOPLASICOS. Revista

Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educagdo, v. 12, n. 6, p. 1-16, 2026.

PAULA, Nayara de Almeida et al. Vulnerabilidade dos profissionais de enfermagem em um
hospital puablico frente ao risco ocupacional no manuseio de quimioterdpicos antineoplasicos.
2022.

VILAR, Allamark et al. O PAPEL DO FARMACEUTICO NA PROMOCAO DO USO
RACIONAL DE PLANTAS MEDICINAIS E FITOTERAPICOS. Revista Coopex., v. 16, n.
02, p. 8.211-8.229, 2025.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio. Sao Paulo, v. 12, n. 10, out. 2026.
ISSN: 2675-3375

15



