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Leia atentamente as instrugdes a seguir:

1. A prova escrita que compde o Processo Seletivo para o Curso de Mestrado em Ciéncias
Farmacéuticas do PPGFARMA/UNEB tera duragdo maxima de 04 (quatro) horas.

2. A prova é composta por questdes (objetivas e subjetivas) baseadas nos contelidos fundamentais
dos Conhecimentos Gerais em Ciéncias Farmacéuticas, indicados pelo PPGFARMA.

3. A prova contém 02 (duas) questdes de Conhecimentos Gerais em Ciéncias Farmacéuticas, que
deverdo ser respondidas por TODOS os candidatos as Linhas 01 e 02.

4. A prova contém 05 (cinco) questdes de Conhecimentos Especificos, conforme a Linha de
Pesquisa indicada no ato da inscricdo, devendo o candidato optar em responder APENAS a 03
(trés) das questdes especificas propostas.

5. A prova deve ser respondida utilizando caneta preta ou azul. Respostas a lapis ou com grafite
nao serdo contabilizadas.

6. Nao serdao permitidas consultas.
7. Ndo serd permitido o uso de nenhum aparelho eletronico durante a prova.

8. Cada candidato recebera a prova, contendo 03 folhas de papel resposta (frente e verso), 02
folhas de papel A4 (para rascunho) e 01 envelope.

9. Nao sera permitida a solicitacdo de mais material (papel resposta ou folha A4) durante a prova e
todo material recebido devera ser colocado dentro do envelope, o qual serd entregue e
grampeado pelo responsavel pela aplicacdo da prova.

10. O candidato devera colocar o cédigo sorteado no espaco reservado em todas as folhas da
prova, além de inserir o mesmo cédigo nas folhas de papel resposta e na folha de papel A4.

11. A localizacdo do nome do candidato em qualquer material recebido serd critério suficiente
para a desclassificacdo do candidato.

Sucesso!
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PROVA ESCRITA (22 ETAPA) — Edital 53/2023

LINHA 02 - AVALIACAO DE FARMACOS, BIOMARCADORES, PRODUTOS NATURAIS E
SINTETICOS

QUESTOES DE CONHECIMENTOS GERAIS EM CIENCIAS FARMACEUTICAS, QUE DEVERAO SER
RESPONDIDAS POR TODOS OS CANDIDATOS AS LINHAS 01 E 02!

Questdo 1. Baseando-se no conteldo do artigo “MANGONI, A. A.; JACKSON, S. H. D. Age-related
changes in pharmacokinetics and pharmacodynamics: basic principles and practical applications.
Br J Clin Pharmacol, v. 57, n. 1, p. 6-14, 2003” e nos seus conhecimentos sobre a tematica
“Farmacocinética e Farmacodinamica”, julgue as afirmativas abaixo como Verdadeiras (V) ou
Falsas (F). (Valor 2,0 pontos/0,25 cada)

I ( ) Segundo os autores, alteragdes farmacocinéticas importantes ocorrem com o avango da
idade; dentre as quais incluem-se: reducdo nos niveis renais e depuracdo hepatica de farmacos; e
aumento no volume de distribuicdo de farmacos hidrossoltveis, resultando em prolongamento da
meia-vida de eliminacdo de farmacos. Falso

. ( ) A massa renal diminui e, tanto o fluxo plasmatico renal quanto a taxa de filtracdo
glomerular, diminuem com a idade. Apesar do declinio na taxa de filtracdo glomerular, ndo ha
aumento concomitante da creatinina plasmatica devido a perda de massa muscular relacionada a
idade. Portanto, a creatinina continua sendo um indicador confidvel da taxa de filtracdo
glomerular no individuo idoso. Falso

. ( ) No que se refere ao Sistema gastrointestinal, com o aumento da idade, as principais
alteragdes envolvem a secrec¢do de acido cloridrico e pepsina, que diminuem em condi¢des basais.
Logo, pode ocorrer absorcado reduzida de varias substancias e farmacos; enquanto que a digestao
e a motilidade permanecem relativamente inalteradas. Verdadeiro

IV.( ) Mudangas significativas na composicao corporal ocorrem com o avanco da idade. H4 uma
redugao progressiva da agua corporal total e aumento da massa corporal magra, resultando em
um acumulo relativo da gordura corporal, impactando, diretamente na distribuicao de farmacos
lipossoluveis. Falso

V. ( ) O envelhecimento esta associado a uma reducdo no metabolismo de primeira passagem.
Logo, a “ativacao” de varias “pro-drogas” pode ser retardada ou reduzida com o avancgo da idade.
Verdadeiro.

VI ( ) Compostos apolares tendem a ser lipossoluveis e, portanto, seus volumes de distribuicao
(Vd) aumentam com a idade. Com isso, o principal efeito do aumento de Vd é o prolongamento da
meia-vida e aumento do ¢learance, como por exemplo, do Diazepam. Falso

VI ( ) Alteracbes farmacodindmicas envolvem sensibilidade alterada a varias classes de
farmacos. Como por exemplo, citam-se as funcGes reduzidas dos receptores B-adrenérgicos,
observadas tanto com o uso de salbutamol (agonista B2) quanto o propranolol (antagonista B2),
gue apresentam respostas reduzidas com a idade. Merdadeiro.
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VII. ( ) O avango da idade esta associado a sensibilidade aumentada ao Sistema Nervoso
Central e, com isso, os idosos sdo _ a sedag¢do ao uso de benzodiazepinicos, como
por exemplo a doses e concentragdes plasmdaticas aumentadas de Diazepam.

Questao 2. Baseando-se no conteudo do artigo “YOUNG, R. J. et al. The Time and Place for Nature
in Drug Discovery. JACS, v. 2, n. 11, p. 2400-2416, 2022” e nos seus conhecimentos sobre a
tematica ““Os produtos naturais na descoberta de novos farmacos”, responda as questdes 2A e
2B:

Questdo 2A. Baseando-se no conteldo de Young e colaboradores (2022), explique de forma
resumida do que trata as estratégias de Sintese Orientada pela Biologia (do inglés, Biology-
Oriented Synthesis — BIOS) e Pseudo Produtos Naturais (do inglés, Pseudo-Natural Products — PNP),
descritas no trabalho.

Questdo 2B. Baseando-se no contetdo de Young e colaboradores (2022), julgue as afirmativas
abaixo como Verdadeiras (V) ou Falsas (F). (Valor 2,0 pontos/0,25 cada)

I ( I ) A partir de 1990, a probabilidade de ocorréncia de farmacos orais oriundos de fontes

naturais veio diminuindo. _

I ( I ) Analisando a estrutura quimica de farmacos aprovados ao longo a partir de 1990, se
observou uma tendéncia de do peso molecular, lipofilicidade e nimero de anéis
heterociclicos aromaticos.

. ( I ) A obtencdo de compostos quimicos biosintéticos esbarra na velocidade lenta de rotas
biosintéticas mediadas por enzimas, cuja solucdo perpassa na engenharia de enzimas com maior
eficiéncia de sintese.

IV. ( I ) O termo Drug-like é utilizado para descrever moléculas determinadas
faixas de valores de propriedades como peso e lipofilicidade molecular.

V. ( I ) O Termo Drug-like enfrenta questionamentos, uma vez que diferentes alvos
farmacoldgicos e rotas de administragao podem requerer combinagdes distintas de propriedades.

VI ( I ) O artigo menciona que a sintese de compostos orientada por padrdes de estruturas
guimicas presentes em produtos naturais pode ser uma alternativa eficiente para identificacdo de
compostos bioativos.
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QUESTOES DE CONHECIMENTOS ESPECIFICOS, CONFORME A LINHA DE PESQUISA INDICADA NO
ATO DA INSCRICAO, DEVENDO O CANDIDATO OPTAR EM RESPONDER APENAS 03 (TRES) DAS
QUESTOES ESPECIFICAS PROPOSTAS, A SEGUIR!

Questdo 3. Baseando-se no conteudo do artigo “HAMID, A.A.A.; RAHIM, R.; TEO, S.P.
Pharmacovigilance and Its Importance for Primary Health Care Professionals. Korean Journal of
Family Medicine, v. 43, n. 5, p. 290-295, 2022.” e nos seus conhecimentos sobre a tematica
“Farmacovigilancia”, responda as questdes 3A e 3B:

Questdo 3A. De acordo com as ideias discutidas por Hamid e colaboradores (2022), por que o
monitoramento de medicamentos foi especialmente importante durante a pandemia da Doenca
de Coronavirus 2019 (COVID-19)? (Valor 1,0 ponto)

Questdo 3B. Para Hamid e colaboradores (2022), a notificacdo espontanea de reagdes adversas a
medicamentos (RAM) tornou-se sistematica, organizado e regulamentada. Entretanto, alguns
fatores que podem aumentar o risco de RAM. Quais sdo estes fatores? Selecione 01 (um) destes
fatores e discuta sua importancia clinica, exemplificando sua resposta (Valor 1,0 ponto)

Questdo 4. Ainda sobre a tematica “Farmacovigilancia” e baseando-se no conteudo do artigo
“HAMID, A.A.A.; RAHIM, R.; TEO, S.P. Pharmacovigilance and Its Importance for Primary Health
Care Professionals. Korean Journal of Family Medicine, v. 43, n. 5, p. 290-295, 2022.”, responda as
questdes 4A e 4B:

Questao 4A. A Tabela 1 do texto, intitulada “Classificagdo das reagdes adversas a medicamentos”
caracteriza e exemplifica alguns efeitos adversos classificados como “Withdrawal” e
“Idiosyncratic”. O que isto significa? Discuta sobre sua importancia e exemplifique sua resposta.
(Valor 1,0 ponto)

Questao 4B. O texto traz um breve relato de um caso clinico sobre o uso de anticoagulantes e,
ainda, destaca suas repercussdes para a Farmacovigilancia. Resuma (5 a 10 linhas) os principais
impactos clinicos achados, destacados nesta sec¢ao intitulada “CASE STUDY”. (Valor 1,0 ponto)
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Questdao 5. Baseando-se no conteludo do artigo “BLESSY, M. et al. Development of forced
degradation and stability indicating studies of drugs—A review. Journal of Pharmaceutical
Analysis, v. 4, n. 3, p. 159-165, 2014.” e nos seus conhecimentos sobre a tematica “Estabilidade e
degradacdo de farmacos”, responda: (Valor 2,0 pontos)

O nifedipino (C17H18N206) é um bloqueador dos canais de calcio, amplamente empregado no
controle da hipertensdo arterial. Segundo a Farmacopeia Brasileira (62 edicdo, 2019) se caracteriza
fisicamente como cristais amarelos e insipidos, possui uma faixa de fusdo 171 °C a 175 °C e, é
praticamente insolivel em dagua, moderadamente soluvel em dlcool etilico. A exposicdo ao
ambiente pode representar grade problema para a estabilidade deste fdrmaco. Uma alternativa
vidvel para a protecdo do farmaco se refere a precaucdes no manuseio da matéria-prima e
produtos; uso de uma embalagem opaca ou ambar; revestimentos ou embalagens secundarias; e,
ainda, o encapsulamento a base de gelatina, polimeros e ciclodextrinas. Com base nestas
informacdes e no conteldo do “protocolo geral de condi¢cdes de degradacdo usado para
substancia medicamentosa e produto farmacéutico” proposto pelos autores, quais seriam as
condicOes de estresse usadas para a degradacdo do nifedipino e de seu produto farmacéutico
(cédpsulas)? Selecione 01 (um) destes processos e discuta sobre sua importancia para o controle de
gualidade de farmacos e medicamentos (texto entre 7 a 15 linhas).
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Questdao 6. Baseando-se no conteudo do artigo “BLESSY, M. et al. Development of forced
degradation and stability indicating studies of drugs—A review. Journal of Pharmaceutical
Analysis, v. 4, n. 3, p. 159-165, 2014.” e nos seus conhecimentos sobre a tematica “Estabilidade e
degradacgao de farmacos”, responda: (Valor 2,0 pontos)

A Hidroquinona, também chamada benzeno-1,4-diol, 1-4 dihidroxibenzeno ou ainda quinol, é um
composto organico aromatico o qual é um tipo de fenol, tendo a férmula quimica CsHs(OH),. Sua
estrutura quimica tem dois grupos hidroxila ligados a um anel benzénico na posi¢ao para.
Geralmente, esta substancia é usada na produgdo de cremes indicado clareamento gradual
melasmas ou cloasmas, melanose solar, hiperpigmentagao cutdnea por produgdao excessiva de
melanina. Recomenda-se a conservac¢do do produto, que pode mudar de coloragdo com o tempo,
em temperatura ambiente (temperatura entre 15°C a 30°C), bem como protecdo da luz (evitar
exposi¢do ao sol enquanto estiver fazendo uso de hidroquinona creme) e da umidade. Dentre as
“Condicbes de degradacdo” destacadas pelos autores no artigo, qual(is) a(s) mais recomedada(s)
para um estudo da estabilidade deste tipo de produto?

Questdao 7. Baseando-se no conteludo do artigo “BLESSY, M. et al. Development of forced
degradation and stability indicating studies of drugs—A review. Journal of Pharmaceutical
Analysis, v. 4, n. 3, p. 159-165, 2014.” e nos seus conhecimentos sobre a tematica “Estabilidade e
degradacdo de farmacos”, responda as questdes 7A e 7B, a partir do enunciado a seguir:

Um método indicador de estabilidade (MIE) é um procedimento analitico usado para quantificar a
diminuicdo na quantidade do ingrediente farmacéutico ativo (IFA) em um medicamento devido a
degradacdo. De acordo com um documento de orientacdo da Food and Drug Administration (FDA)
[e, também da Resolucdo da Diretoria Colegiada, da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) no. 53, de 4 de dezembro de 2015], um método de indicacdo de estabilidade é um
procedimento analitico quantitativo validado que pode ser usado para detectar como a
estabilidade das substancias medicamentosas e dos produtos farmacéuticos muda com o tempo.
Com base nesta tematica e nas informacdes contidas no artigo, responda:

Questdo 7A. Para Blessy e colaboradores (2022), antes de iniciar o desenvolvimento do método,
varias propriedades fisico-quimicas devem ser estudadas e conhecidas, pois estabelecem as bases
para o desenvolvimento do método. Indique e justifique o conhecimento de 03 (trés)
propriedades fisico-quimicas importantes para esta etapa. (Valor 1,5 pontos)

Questdo 7B. De acordo com as recomendacOes de Blessy e colaboradores (2022), indique 02
(duas) técnicas analiticas Uteis na identificagdo e caracterizagao dos produtos de degradagao.
(valor 0,5 pontos)
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