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Parte |

Relatorio de Estagio em Farmacia Comunitaria

Farmacia Higiene, Torres Novas



Abreviaturas e Siglas

ANF — Associacao Nacional de Farmacias

ATC — Anatomical Therapeutic Chemical Code (Cédigo Quimico Terapéutico Anatémico)

CCF - Centro de Conferéncia de Faturas

CHMT - Centro Hospitalar Médio Tejo

DCI — Denominacao Comum Internacional

FC — Farmacia Comunitaria

FH — Farmacia Higiene

MICF — Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

MNSRM — Medicamento(s) Nao Sujeito(s) a Receita Médica

MSRM - Medicamento(s) Sujeito(s) a Receita Médica

PCHC - Produtos de Consumer Health Care (Produtos de Cuidados de Saide do Consumidor)
SNS - Servico Nacional de Saude

SWOT - Strenghts, Weaknesses, Opportunities, Threats (Forgas, Fraquezas, Oportunidades,

Ameagas)

11



1) Introducao

A farmacia é um estabelecimento publico de salde onde a profissao farmacéutica é
mais visivel aos olhos da sociedade. O farmacéutico é o especialista do medicamento e os
Cuidados Farmacéuticos prestam-se pela assisténcia a pessoa do doente/utente que recorre a
farmacia com determinadas necessidades relacionadas com o medicamento. O farmacéutico,
na farmacia comunitaria, executa muitas tarefas para além da dispensa de medicamentos:
indicagao farmacéutica, revisao da terapéutica, educagao para a saude, farmacovigilancia,
seguimento farmacoterapéutico, promogao do uso racional do medicamento, com o objetivo
de melhorar os resultados clinicos obtidos com a utilizagaio de medicamentos, logo uma
melhor qualidade de vida para a populagio.'

O estagio em farmacia comunitaria € componente obrigatéria para a formagao
académica de um farmacéutico, de acordo com a Diretiva 2013/55/UE do Parlamento Europeu
e do Conselho, de 20 de novembro.” Assim, de abril a julho de 2017 integrei a equipa da
Farmacia Higiene, localizada no concelho de Torres Novas.

A Farmacia Higiene foi fundada em 1933 e tem consigo um conceito familiar muito
proprio. Localizada no centro histérico de Torres Novas, a proximidade com a populagao
constitui um dos pilares para a continuidade da atividade, assim como o excelente servigo
farmacéutico prestado a comunidade por uma equipa jovem e dinamica.

O presente relatério tem como objetivo apresentar uma andlise SWOT (Strenghts,
Weaknesses, Opportunities, Threats) do estagio que realizei na Farmacia Higiene, no ambito da
unidade curricular “Estagio Curricular” do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

(MICF).
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2) Analise SWOT

Tabela I: Andlise SWOT referente ao estagio em Farmacia Comunitaria (FC).

S (Strenghts)

W (Weaknesses)

O (Opportunities)

T (Threats)

e Localizacao e
Fidelizacao;

e Diversidade de
fungoes executadas;
e Prescrigao por

DCI em receita

e Contacto diminuto
com nomes
comerciais;

e Limitagoes em

determinadas areas.

e Administragao de
injetaveis;

e Sifarma 2000%;

e Contacto com
entidades externas;

e Grupo Holon;

e Receitas manuais;
e A venda e a nao
venda de MSRM sem
prescrigao médica;

e Locais de venda de

MNSRM.

eletronica e Formacoes.
desmaterializada;
eIntegragao na

equipa técnica.

2.1) Strenghts - Forcas

2.1.1) Localizacao e Fidelizacao

A Farmacia Higiene (FH), localizada no Largo Coronel Anténio Maria Batista, concelho
de Torres Novas, acolhe diariamente inUmeros utentes provenientes da unidade de cuidados
de saude primarios de Torres Novas, o centro de saude, da unidade hospitalar de Torres
Novas pertencente ao Centro Hospitalar Médio Tejo (CHMT), assim como de diversos
consultérios médicos privados. Por ser uma farmacia localizada no centro historico e préoxima
as ruas comerciais e mercantis, a afluéncia de utentes é grande o que me permitiu entrar em
contacto com diversos tipos de utentes, de diferentes faixas etdrias e condigoes
socioecondmicas e que apresentam diferentes necessidades, salvaguardando que a maioria dos
utentes é idosa e polimedicada.

Apesar da farmacia se encontrar um pouco longe das unidades de saude, nao é motivo
para que os utentes nao se desloquem até a FH, pois assisti a uma fidelizagao a farmacia por
parte da maioria dos utentes que outrora desconhecia, o que se tornou bastante positivo pois
com a continuidade do estagio comecei a conhecer a maioria dos utentes e os diversos casos
clinicos apresentados por cada um deles, o que me facilitou na comunicagao e na familiarizagao

com Os mesmaos.
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2.1.2) Diversidade de fungcbes executadas

Gestdo de stocks = A gestio de stocks, para qualquer farmacia, € uma tarefa crucial.

As encomendas didrias podem ser feitas diretamente aos armazenistas ou laboratoérios. Como
a FH se encontra integrada no Grupo Holon, as encomendas sao, essencialmente, feitas aos
armazenistas do Grupo Holon. Quando a encomenda chega a farmacia, procede-se a
conferéncia da mesma, dando entrada de todos os produtos com verificacao do seu prazo de
validade e, de seguida, procede-se a sua arrumagao nos respetivos lugares. Esta fungao, que
me acompanhou ao longo de todo o estigio, permitiu-me ter contacto com muitos
medicamentos e Produtos de Cuidados de Saide do Consumidor (Produtos de Consumer
Health Care — PCHC) que desconhecia e que aos poucos foram-se tornando familiares. A
propria arrumagao de todos os produtos permitiu-me conhecer os seus lugares na farmacia
para que, depois, a dispensa dos mesmos ao balcao se efetuasse mais rapidamente.

A gestao de stocks obriga, também, ao controlo dos prazos de validade de todos os
produtos que dispomos na farmacia. Ao inicio de cada meés, é gerada informaticamente uma
lista com os produtos em que os seus prazos de validade vao expirar nos proximos dois meses.
Uma das minhas fungbes era separar esses produtos dos restantes, com o objetivo de serem
os primeiros a serem vendidos para rentabilizar ao maximo o stock.

Apesar da FH dispor de um stock variado em Medicamentos Sujeitos a Receita Médica
(MSRM), Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica (MNSRM) e PCHC, em variadas
ocasioes, surgiram situagoes de indisponibilidade imediata do produto para o utente. Nao
obstante, é possivel encomendar para o utente esse mesmo produto por telefone pois, em
regra, este aceita de bom grado levantar o seu pedido mais tarde. A equipa da FH sempre

depositou confianga em mim para exercer esta fungao autonomamente.

Preparacido de Medicamentos Manipulados = Apesar da tecnologia farmacéutica estar

cada vez mais evoluida e ser cada vez mais aplicada a muitas substancias ativas, a farmacia
recebeu, por varias vezes durante o meu periodo de estigio, pedidos de preparagao de
medicamentos manipulados, os quais a dosagem ou formulagao nao existem no mercado e
que tém de se adaptar a situagao clinica do utente. Os conhecimentos obtidos nas unidades
curriculares de Farmacia Galénica e Tecnologia Farmacéutica facilitaram a execugao desta
tarefa, pelas oportunidades que nos deram em calcular as quantidades a pesar/medir das varias
matérias-primas a utilizar na formula galénica e em praticar a propria forma de as executar.
Tive oportunidade de preparar, por duas vezes, uma solugao de glicerina iodada a 2%, neste

caso para uso veterinario. Esta solugao antissética € utilizada para o tratamento da dermatite
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pustular contagiosa em gado. Também preparei uma pomada de acido salicilico a 17% em

vaselina, utilizada como queratolitica, para uma utente.’

Dispensa _de MSRM, MNSRM e PCHC / Aconselhamento Farmacéutico = O

atendimento ao publico consiste em muito mais do que a dispensa de medicamentos. O papel
do farmacéutico centra-se na pessoa do doente, vai de encontro as suas necessidades, ao
esclarecimento das suas duvidas, a educagao acerca da nova medicagao e/ou da que ja é
rotineira, a promogao da adesao a terapéutica e a revisao e acompanhamento da mesma,
sempre com o objetivo deste se sentir o mais satisfeito possivel e, claro, melhorar os seus
resultados clinicos.

Na FH, desde cedo, iniciei o atendimento ao balcao, sempre acompanhada pela equipa
que me esclarecia qualquer duvida e me motivava a saber cada vez mais e a ganhar confianga.
Numa primeira fase, o fator inseguranga foi visivel devido a grande variedade de utentes, casos
clinicos e questoes colocadas. Mas, com o decorrer do estagio a confianga aumentou, pela
formacgao, ensinamentos e a propria confianga que a equipa da FH depositou em mim.

O atendimento ao publico, numa farmacia, exige o emprego de certas regras de
comunicagao, de postura e atitude. No inicio, a minha falta de experiéncia ocasionou falhas,
mas o continuo contacto com o publico e os conselhos da equipa da FH fizeram-me melhorar
cada vez mais: escutar atentamente o utente; colocar as perguntas certas; responder
objetivamente as suas questoes, perante uma solicitagdo ou problema apresentado.

O contacto permanente com os MSRM, MNSRM e PCHC, os esclarecimentos sobre
eles prestados pela equipa, tanto na sua correta utilizagao, posologia, doses, indicagao
terapéutica, efeitos secundarios mais comuns e o seu uso racional permitiram-me obter mais
conhecimentos e competéncias para o aconselhamento prestado por mim, nunca descurando
o apoio que senti desde o inicio até ao fim do estagio por parte dos colegas.

Foi, de facto, o contacto com o publico que me ajudou a integrar os ensinamentos

tedricos e que, na pratica, pela repeticao se tornaram mais claros.

Medicao de parametros bioquimicos e fisiolégicos = A FH dispSe nas suas instalages

um pequeno gabinete, no qual é possivel medir alguns parametros bioquimicos e fisiologicos,
como a glicémia, o colesterol total, os triglicéridos, a pressao arterial, a frequéncia cardiaca e
o peso. Fez parte das minhas fungoes, sempre que solicitado pelos utentes, proceder a estas
medicoes. A possibilidade de executar esta tarefa revelou-se de extrema importancia pois,

além do contacto mais proximo e particular com o utente, permite-nos detetar em primeira
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instancia um possivel problema de saude ou, ainda, se o utente ja é medicado, e consoante os
resultados, perceber se a medicagao esta ou nao a ser eficaz, se a utilizagao do medicamento
estd ou nao a ser a correta e, ainda, explicar ao utente possiveis medidas nao farmacoldgicas
que este podera adotar a fim de melhorar os resultados e clinicos e proporcionar-lhe uma
maior qualidade de vida. Este controlo constitui um excelente meio de acompanharmos os

problemas de saude dos utentes e, se necessario, encaminha-los para o médico.

Conferéncia e fecho de receituario = O Sistema Nacional de Saude esta dividido em

entidades de saude privadas e o Servico Nacional de Saude (SNS) que comparticipam os
medicamentos dos utentes que lhes estao associados. Alguns utentes que recebemos na
farmacia sao associados a essas entidades privadas que lhes comparticipam os medicamentos
em maior grau. Os outros utentes estao associados apenas ao SNS.

A conferéncia e o fecho de receituario, processos efetuados no final de cada més,
constituem tarefas muito importantes: para cada entidade de saude privada sio organizados
lotes de 30 receitas, com o respetivo verbete identificativo do lote, os quais sao enviados a
Associagao Nacional de Farmacias (ANF) no inicio do més seguinte, para que esta apure os
valores devidos correspondentes as comparticipagoes e, assim, efetue o pagamento a farmacia.
O mesmo se processa para o SNS, mas, neste caso, os lotes das receitas sao enviados para o
Centro de Conferéncia de Faturas do Servico Nacional de Saude (CCF), localizado no
concelho da Maia, que apura o valor devido correspondente as comparticipagoes e efetua o
pagamento a farmacia desse valor. A faturacao do més conseguida pela farmacia também é

enviada para o CCF.*

Execucido de montras e estruturagio de lineares = Uma das tarefas que desempenhei

na farmacia foi a execucdo de montras e a estruturacao de lineares. Esta tarefa revela-se de
extrema importancia, pois a montra constitui a porta de entrada do utente para a farmacia e
a estruturagao de lineares confere ao interior da farmacia um espago organizado, de facil
procura e acesso. A montra deve ser, também, visualmente agradavel, deve informar os
utentes de campanhas de desconto que a farmacia proporciona para um certo periodo de
tempo, ou apenas expor alguns produtos para publicidade. A farmacia é um espago de salde
publico, mas nao nos podemos esquecer que também é um espago comercial e que a compra
de MNSRM e PCHC pode ser estimulada.

Torres Novas recebeu entre os dias | a 4 de junho a anual feira medieval. Durante

estes dias as ruas do centro histérico adaptam-se a época vivida em outrora. A FH contou
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também com uma montra adequada a época, mostrando materiais e pegas que as boticas

antigamente utilizavam.

2.1.3) Prescricao por DCI em receita eletronica desmaterializada

De acordo com o Decreto-Lei n.° 11/2012, de 8 de margo e a Portaria n° 137-A/2012,
de || de maio, as regras de prescricao e dispensa de medicamentos sofreram alteragoes. A
prescricao de medicamentos passou a ser efetuada por Denominagao Comum Internacional
(DCI) da substancia ativa, dosagem, forma farmacéutica, apresentagao e posologia. O médico
pode prescrever por denominagao comercial, e devidamente justificado, nos seguintes casos:

¢ O medicamento prescrito ainda nao tem genérico comparticipado ou so6 ainda
esta disponivel o original;

¢ O medicamento prescrito tem margem ou indice terapéutico estreito;

e O utente ja desenvolveu uma reagao adversa ou intolerancia a um
medicamento com a mesma substancia ativa, mas identificado por outra denominagao
comercial;

e Assegurar a continuidade de tratamento superior a 28 dias.>*

De acordo com a mesma lei, os medicamentos devem ser prescritos por via eletroénica,
e s6 em casos devidamente justificados, por via manual.**

A maioria das receitas que chegavam a farmacia eram, de facto, por DCI e em formato
eletronico desmaterializado o que me facilitou na resposta as perguntas dos utentes quando
estes me abordavam com uma receita, pois no MICF aprendemos sempre o nome dos
medicamentos pela DCI. A receita eletronica desmaterializada é uma mais-valia para todos,
nao so pela facilidade de consulta dos medicamentos prescritos, como pela nao possibilidade
de engano na dispensa dos mesmos e até pela automatizagao da comparticipagao pelo SNS,
excecionando os subsistemas de saldde privados mencionados atras que ainda tém de ser

alocados a receita.

2.1.4) Integracao na equipa técnica
A FH conta com uma pequena equipa de profissionais efetivos onde a boa disposigao
e o a vontade entre todos é constante. Senti-me integrada na equipa desde o inicio e com

autonomia responsavel para executar as minhas tarefas, mas nunca so.
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2.2) Weaknesses — Fraquezas

2.2.1) Contacto diminuto com nomes comerciais

O desconhecimento da maioria das denominagoes comerciais dos medicamentos
constituiu uma dificuldade nos primeiros tempos do meu estagio, pois no MICF a aprendizagem
dos nomes dos medicamentos cingiu-se exclusivamente pela sua DCI. Quando um utente me
solicitava um medicamento através do seu nome comercial, este era-me desconhecido. Com
o tempo e com as variadas tarefas que desempenhei, comecei a conhecer os medicamentos

pelos seus nomes comerciais e esta dificuldade foi diminuindo ao longo do estagio.

2.2.2) Limitac6es em determinadas areas

O MICF é um curso que disponibiliza aos seus estudantes um largo leque de
aprendizagem na darea da salde, bastante diversificado e onde, no futuro, o papel do
farmacéutico se encaixa em diversas areas. No entanto, senti desde o inicio dificuldades em
areas como a dermatologia, cosmética, veterinaria, dietética e podologia.

Apesar destas areas terem sido abordadas ao longo do curso, e sendo os utentes da
farmacia maioritariamente idosos, o aconselhamento de produtos dermatolégicos e
cosméticos foi diminuto. Uma forma de aprendizagem foi a estruturagao dos lineares.

Torres Novas situa-se no interior centro do pais, onde a existéncia de gado e animais
de estimagao é um ponto forte. Apesar de inicialmente os meus conhecimentos em veterinaria
serem limitados, com a continua requisi¢do de medicamentos de uso veterinario na farmacia,
fui aprendendo mais sobre esta tematica e até ganhando cada vez mais interesse.

A dietética e podologia sao duas areas distintas as quais, inicialmente, constituiram um
ponto fraco. No entanto, a FH dispoe de servigcos de consulta de podologia e nutrigao, os
quais contactei varias vezes ao longo do estdgio e até tive oportunidade de assistir a uma
consulta de nutrigao. Este contacto desenvolveu as minhas competéncias em maior grau na

area de nutrigao e dietética, mas a tematica da podologia continua a ser um desafio.

2.3) Opportunities — Oportunidades

2.3.1) Administracdo de injetaveis
A Portaria n.° 1429/2007, de 2 de novembro define os servigos farmacéuticos que
podem ser prestados pelas farmacias de oficina. Na FH, é muito frequente a administracao de

vacinas e outros injetaveis. Tive a oportunidade de realizar por duas vezes a administragao
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subcutanea abdominal de uma injegao de solu¢io de enoxaparina sodica 40 mg/0.4 mL
(Lovenox®40) a uma utente que tinha sofrido uma trombose venosa profunda (TVP). A
enoxaparina sodica € um medicamento que atua a nivel do sangue, é anticoagulante e da familia
das heparinas, muito usado nestas situagoes de TVP e outras do forum circulatorio. Esta
oportunidade mostrou-me a proximidade cada vez maior que o farmacéutico tem com o

utente/doente e o seu papel interventivo na saide cada vez mais importante.”®

2.3.2) Sifarma 2000°

A ferramenta informatica que mais utilizei no estagio foi o programa Sifarma 2000°.
Este programa permite executar a maior parte das tarefas do dia-a-dia de uma farmacia, como
a consulta e a gestao de stocks (homeadamente criar e rececionar encomendas, definir limites
minimos e maximos de stock para cada produto que geram automaticamente uma encomenda),
a geragao de listas de produtos em que os prazos de validade estao a terminar, o atendimento
ao publico, a disponibilizagio de informagao cientifica sobre determinado medicamento
(nomeadamente as indicagbes terapéuticas, as precaugoes de utilizagio, posologia,
adverténcias, interagoes medicamentosas), a sua classificagio ATC e o historico de vendas.
Todas estas funcoes facilitam em muito o trabalho executado dentro de uma farmacia e
agilizam o atendimento ao publico.

A venda de medicamentos pode ser feita com ou sem receita, suspensa ou a crédito.
Este software permite, assim, adaptar a venda e ainda criar fichas de cliente, que permitem um
atendimento mais personalizado e onde podemos anotar informagao sobre o utente,
nomeadamente a sua associagao a um dos subsistemas de saude privados que comparticipam
os seus medicamentos, a informagao de que o médico procedeu a uma troca de medicamentos
para determinada doenga e muitas outras.

O contacto e adaptagao a este programa foi uma mais-valia para o futuro pois a maioria
das farmécias em Portugal esta associada a ANF e utiliza o Sifarma 2000® nos seus

computadores.

2.3.3) Contacto com entidades externas

A farmacia é um espago publico de saude que aproxima a sociedade no acesso ao
medicamento e a outros servigos. Sendo por isso um espago de venda, a visita de laboratoérios
torna-se uma constante, pela conquista de maior quota de mercado, pela conquista da melhor
montra ou linear dentro da farmacia a fim de chegar a um maior nimero de utentes. A farmacia

tenta, assim, disponibilizar a maior oferta possivel de produtos aos utentes, nunca esquecendo
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que a compra incide maioritariamente sobre os produtos que estao em constante rotagao de
stock e que o laboratério deve garantir a melhor rentabilidade possivel para a farmacia. A
dindmica das “compras” torna-se, assim, interessante ja que no futuro esta tarefa sera certa e
saberei como abordar os delegados de vendas.

As empresas distribuidoras farmacéuticas garantem o acesso da farmacia aos
medicamentos e aos PCHC e, por isso, constituem uma presen¢a muito frequente dentro da
farmacia. A OCP Portugal, a UDIFAR, a Empifarma e a Alliance Healthcare sao as empresas
distribuidoras da FH e com as quais tive contacto pois quando me encontrava no backoffice

procedia a recegao das caixas que continham os produtos.

2.3.4) Grupo Holon

A FH tornou-se membro do Grupo Holon no dia | de abril de 2017. Apesar de ainda
muito recente, tive oportunidade de estagiar numa farmacia pertencente a um grande grupo
de farmacias em Portugal. Ainda em fase de adaptagao e estudos, foi-me possivel assistir em
como o Grupo Holon esta unido, tanto a nivel da qualidade de atendimento, como o acesso
a produtos Holon, o usufruto de descontos feitos através dos armazenistas que beneficiam
economicamente a farmacia e, assim, um maior acesso a medicamentos e outros produtos por

parte dos utentes.

2.3.5) Cartao Sauda

A FH esta associada a ANF e, por isso, possibilita aos utentes o usufruto do Cartao
Salda. Este cartio permite a acumulagio de pontos consoante as compras que o utente
efetuar em qualquer farmacia associada a ANF. Por cada euro gasto na compra de MNSRM ou
PCHC, o cartio acumula | ponto. Atingindo os 50 pontos, o utente pode usufruir de um
desconto de 2 euros em qualquer compra numa farmacia associada a ANF ou, se preferir,
continuar a acumular pontos até que sejam suficientes para levar gratuitamente um dos

produtos que a Revista Salida designar.

2.3.6) Formacgoes

Tive oportunidade de assistir a uma formagao online intitulada “Indicagao Farmacéutica
na Diarreia Aguda” empreendida pelos laboratérios Merck. Para além de assistir a esta
apresentacao, foi-me, igualmente, solicitada a apresentacio de dois trabalhos acerca da

Diabetes Mellitus Tipo | e Insulinoterapia e o Parasitismo e a terapéutica associada.
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A formacao é o pilar para qualquer carreira na area da saude e as ciéncias farmacéuticas

nao podem ficar para tras.

2.4) Threats - Ameacas

2.4.1) Receitas manuais
As receitas manuais constituiram ao longo do meu estagio uma dificuldade.
De acordo com a Portaria n° 137-A/2012, de || de maio, as receitas manuais podem ser
prescritas nos casos de:
- Faléncia do sistema informatico;
- Inadaptacgao fundamentada do prescritor;
- Prescricao ao domicilio;
- Outras situagdes, até um maximo de 40 receitas por més.*
As receitas manuais, nao estando inseridas num sistema informatico, sao propicias a
erros, nao s6 pela dificuldade de leitura como de interpretagao e validagao da receita.
quantidade de receitas manuais que me foi apresentada e acabei por nao consolidar toda a

aprendizagem.

2.4.2) A venda e a nao venda de MSRM sem prescricao médica

Estando a farmacia localizada num meio pequeno, a familiarizagao com os utentes €
evidente. Muitos utentes dirigem-se a farmacia com a intengao de obter um MSRM sem
prescricao médica, alegando que o mesmo nao é comparticipado, ou mesmo sendo, o valor
pago pela consulta nao compensa a comparticipagao. Ora, se o utente for conhecido pela
equipa e se o medicamento for habitual (o Sifarma 2000®grava o histérico de vendas e este é
possivel ser consultado, tendo as vendas anteriores sido feitas com fatura com ndmero de
contribuinte) a venda pontual podera realizar-se e por-se a questao de uma venda suspensa.
No entanto, se se tratar de um utente desconhecido para a farmacia, a nao venda desse
medicamento é certa, aconselhando o utente a dirigir-se ao médico.

Esta questio é passivel de um descontentamento por parte do utente, mas a

salvaguarda do farmacéutico é garantida.
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2.4.3) Locais de venda de MNSRM

Com a publicagao do Decreto-Lei n.° 134/2005, de 6 de agosto, foi possivel MNSRM
passarem a ser vendidos fora das farmacias em locais que cumpram os requisitos legais e
regulamentares.’

Por varias vezes, utentes dirigiram-se a farmacia para esclarecer uma duvida sobre
determinado medicamento de venda livre ou solicitavam algum para lhes resolver determinado
problema que apresentavam. O papel do farmacéutico é, precisamente, esclarecer essas
duvidas e resolver, se possivel, o problema do utente. Finalmente esclarecido, acabava apenas
por agradecer pelas informagoes prestadas e saia em busca deste tipo de estabelecimentos
com a ideia de, a partida, o medicamento ser mais barato nestes locais. O acesso a este tipo
de locais € muito mais facilitado, pelo grande numero de lojas existentes e o facto de se
localizarem em grandes superficies comerciais. A FH, pela sua localizagao, tem varios
estabelecimentos deste tipo nas redondezas que constituem concorréncia direta.

Por outro lado, muitos utentes ja nem se dirige a farmacia para tentar resolver o seu
problema de saude, acabando apenas por se deslocar até estes estabelecimentos, solicitando
algum medicamento que acha que lhe resolve o problema, mas sem o aconselhamento
farmacéutico devido.

Esta lei, por um lado, veio retirar as farmacias uma parte da sua sustentabilidade e, por

outro, veio descredibilizar o papel que o farmacéutico tem junto da sociedade.

3) Casos Clinicos

3.1) Tratamento da diarreia

A. M. de 53 anos dirige-se a farmacia solicitando algum medicamento que |he pare a
diarreia, uma vez que tem de ir trabalhar. Depois de algumas perguntas, responde-me que esta
nesta situagao desde o dia anterior e que naquele dia ja tinha realizado 4 dejeg¢oes, sentindo-
se prostrado. Refere também que nao tem febre.

Indiquei ao utente Imodium Rapid® para parar a diarreia. Este medicamento tem como
substancia ativa o cloridrato de loperamida numa dosagem de 2 mg em que os comprimidos
sao orodispersiveis. Expliquei que comega por tomar 2 comprimidos e que apés cada dejegao
realiza a toma de |, até um maximo de 8 comprimidos por dia. Os comprimidos devem
colocar-se na lingua.'

Para a reposic¢ao da flora intestinal, recomendei ao utente a toma de | capsula, 3 vezes
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ao dia, de UL-250°. Este medicamento é constituido por 250 mg de células liofilizadas de
Saccharomyces boulardii."

Como o utente se sente prostrado, aconselhei a toma de uma solugao de reidratagao
oral, o Dioralyte® em p6 para solugio oral. Expliquei que deve dissolver o conteido de 5
saquetas em | L de dgua e ir bebendo ao longo do dia. Dioralyte® é constituido por glicose e

eletrdlitos, como o cloreto de sédio, cloreto de potassio e citrato dissodico.'?

3.2) Tratamento de picadas de inseto

B. R. de 24 anos diz que foi picada por um inseto e apresenta algumas manchas
vermelhas na pele dos bragos e tronco, sentindo bastante prurido. Refere que ja colocou
Fenistil® em gel, mas que nio resulta.

Indiquei a aplicagio do creme Pandermil®. Este creme tem como substincia ativa a
hidrocortisona numa concentragao de 10 mg/g. Expliquei a utente que deve aplicar o creme 2
a 3 vezes por dia apenas nas zonas vermelhas e em quantidades muito pequenas, no maximo
até 7 dias. Se nio existirem melhoras, deve consultar um médico."

Sugeri também a aplicacio de um repelente de insetos, o Tabard® em aerossol. Este
produto tem como substancia ativa a N, N-dietil-m-toluamida (DEET) numa concentragao
del9,9%. Deve ser aplicado de 3 em 3 horas nas zonas descobertas do corpo. Para o rosto,

deve-se aplicar na palma da mao para depois espalhar na cara, evitando os olhos e a boca.'*

3.3) Tratamento de conjuntivite alérgica e congestdo nasal

T. R. de 60 anos dirige-se a farmacia queixando-se dos olhos se encontrarem bastante
lacrimejantes e visivelmente vermelhos. Refere que tem muita comichao (prurido) e que esta
situagao € habitual nesta altura do ano. Também sente o nariz entupido. Depois de algumas
perguntas, refere que nao tem remela e que ainda nao efetuou qualquer tratamento.

Trata-se de uma alergia sazonal, tipica da primavera, na qual existem sintomas de
conjuntivite e congestio nasal. Indiquei o Opticrom® colirio, solu¢io em unidose. Este
medicamente tem como substancia ativa o cromoglicato de sédio, descongestionante, numa
concentragao de 20 mg/mL. Expliquei a utente que poderia colocar uma a duas gotas em cada
olho, quatro vezes ao dia e que devia continuar com este tratamento mesmo apos os sintomas
melhorarem, para prevenir uma agudizagao do problema. O tratamento é recomendado
durante o periodo de exposicio ao alergeno.'”

Para alivio da congestio nasal, recomendei 4 aplicagdes diarias de Rhinomer®, 4gua do

mar isotonica esterilizada.
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4) Conclusao

O estagio que realizei em FC foi o aplicar de grande parte dos conhecimentos teodricos
que obtive durante o MICF. Neste estigio pude conhecer as diferentes tarefas que um
farmacéutico desempenha em farmacia comunitaria, bem como o papel interventivo do
farmacéutico na saude da populagao, constituindo a farmacia o primeiro local de entrada do
utente no SNS.

Considero o balango deste estagio positivo, pois sinto que evolui a nivel profissional e
pessoal, integrando os conhecimentos tedricos ja obtidos e adquirindo muitos e novos
conhecimentos que me deram mais competéncias e responsabilidade na execugao das minhas
tarefas, apesar de forma, ainda, nao totalmente auténoma. O estagio teve um tempo limitado,
mas sinto que adquiri as bases necessarias para ingressar no mercado de trabalho.

Foi, de facto, o contacto com o publico que me fez aprender. Os casos clinicos reais,
as diferentes necessidades de cada utente e a personalidade de cada um puseram-me a prova.
A aprendizagem foi constante, tanto a nivel cientifico como a nivel pessoal, percebendo desde
inicio quais as areas em que me sentia mais confortavel, outras onde menos dominava.
Reconhego que tenho muito a aprender, pois ainda nao estou preparada para executar todas
as fungdes de um farmacéutico em FC autonomamente. E certo que a experiéncia profissional
ira preencher estas “lacunas”, melhorando o meu desempenho e autonomia, pois quero

também contribuir para a dignificagao da profissao farmacéutica.
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6) Anexos

. Medicamento Manipulado para Uso Veterinario - Solucdao de Glicerina lodada a
2%.

Il. Medicamento Manipulado - Pomada de Acido Salicilico a 17% em vaselina.
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Abreviaturas e Siglas

AIM - Autorizagao de Introdugao no Mercado

ANF — Associacao Nacional de Farmacias

AR — Assuntos Regulamentares

BPF — Boas Priticas de Fabrico

CDP’s — Créditos de Desenvolvimento Pessoal

CNP — Céddigo Nacional do Produto

DGAY - Direcao Geral de Alimentacao e Veterinaria

DGS - Direcao Geral de Saude

DIM — Delegado(s) de Informagao Médica

DM - Dispositivo(s) Médico

EAN — European Article Number (Niumero de Artigo Europeu)

EMA - Agéncia Europeia do Medicamento

FC — Farmacia Comunitaria

Fl — Folheto Informativo

INCI — International Nomenclature of Cosmetic Ingredient (Nomenclatura Internacional de
Ingredientes Cosméticos)

INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Salde, I.P.

LE — Laboratorios Expanscience

MICF — Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

MNSRM — Medicamento(s) Nao Sujeito(s) a Receita Médica

MUH - Medicamento(s) de Uso Humano

OF — Ordem dos Farmacéuticos

PC — Produto(s) Cosméticos

PCHC - Produtos de Consumer Health Care (Produtos de Cuidados de Saide do Consumidor)
RCM - Resumo das Caracteristicas do Medicamento

SWOT - Strenghts, Weaknesses, Opportunities, Threats (Forgas, Fraquezas, Oportunidades,
Ameagas)

TIC — Tecnologias de Informagao e Comunicagao

UEBT - Uniio para o BioComércio Etico
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1) Introducao

Os Laboratorios Expanscience (LE) sio uma empresa francesa, criada em 1950, de raiz
familiar e independente. O conceito desta empresa baseia-se, essencialmente, em dois pilares:
a preservacao do capital celular da pele desde o nascimento e a preservagao do capital de
mobilidade dos doentes que sofrem de problemas do férum reumatoldgico.' Este ultimo ponto
nao foi abordado no meu estagio, ja que os LE nao comercializam tais produtos no mercado
portugueés.

As dreas de aplicagao dos LE sao, assim, a cosmetologia e a reumatologia, onde lideram
no mercado os produtos cosméticos destinados ao bebé e a gravida/recém-mae (Mustela®
Bebé e Mustela® Maternidade).! Os produtos Mustela® sio constituidos por 98% de
ingredientes de origem vegetal, como a persedse de abacate (molécula extraida do fruto
abacate, purificada e concentrada), patenteada pelos LE, que preserva o capital celular da pele
do bebé e reforga a barreira cutanea. Este ativo natural € biomimético, o que se traduz numa
grande afinidade para a pele do bebé, logo é eficaz e toleravel.”

A filial portuguesa foi fundada em 1977 e comercializa produtos Mustela® e Noviderm®.
Para além destes, também representa e distribui outras marcas que sao fabricadas por outros
laboratoérios: Laboratorios Gilbert, Laboratérios Asepta e Laboratérios PRIM. Esta empresa
caracteriza-se pela sua responsabilidade social, ja que em 2004 assinou o Pacto Mundial das
Nagoes Unidas, que protege os clientes e o meio ambiente e € membro da UEBT (Uniao para
o BioComércio Etico) que preserva a biodiversidade e respeita as regras do comércio ético.’

Este relatério tem como objetivo apresentar uma analise SWOT do estagio que realizei
na filial portuguesa dos LE, localizada em Lisboa, no ambito da unidade curricular “Estagio

Curricular” do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF).
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2) Analise SWOT

Tabela |: Anilise SWOT referente ao estagio nos Laboratoérios Expanscience (LE).

S (Strenghts) W (Weaknesses) O (Opportunities) T (Threats)
eFormagao e portfolio de | ® Sem contacto e Experiéncia eContacto com
produtos comercializados; | com area de Profissional; a lingua
e Contacto com diferentes | produgao e e Contacto francesa;
estatutos e autoridades investigagao; permanente com a eContacto com
regulamentares; e Duragao curta; lingua francesa e um
e Contacto com os e Limitacoes de inglesa; medicamento.
diferentes conhecimento em ¢ Multidisciplinaridade;
parceiros/clientes dos LE; | cosmética. oTIC.
¢ Qualidade e Vigilancia;

e Marketing;
eIntegragao na equipa.

2.1) Strenghts — Forcas

2.1.1) Formacao e portfolio de produtos comercializados

A formacgao sobre a pele do bebé, os diferentes tipos de pele (pele normal, pele seca
e pele atépica) e as suas principais caracteristicas e manifestagoes consistiram um ponto
positivo para o meu estagio. Os produtos Mustela® estio separados por gamas a que
corresponde cada tipo de pele e cada tipo de cuidado (Higiene, Banho, Hidratagao e Muda da
Fralda). A Mustela® disponibiliza, ainda, uma gama de produtos indicada para gravidas e recém-
maes (Hidratagao, Prevengao e Correcao de Estrias, Pernas Ligeiras, Firmeza Corporal e de
Busto). Apds o contacto continuo com estes produtos ao longo de todo o estagio, adquiri
competéncias técnicas e cientificas para o correto aconselhamento dos produtos para bebés
desde o seu nascimento, gravidas e maes, além de que, ainda, obtive conhecimentos sobre os
ingredientes mais usados nas formulas da Mustela® e a sua fungdo na pele.

Para além da Mustela®, os LE em Portugal representam outros laboratérios

(Laboratérios Gilbert, Laboratérios Asepta e Laboratorios PRIM).
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2.1.2) Contacto com diferentes estatutos e autoridades regulamentares

Medicamentos de Uso Humano (MUH), Dispositivos Médicos (DM), Produtos
Cosméticos (PC), Suplementos Alimentares e Biocidas constituiram os estatutos de produtos
com os quais contactei ao longo de todo o estagio e que me permitiram aproximar mais das
diferentes autoridades regulamentares, como a Autoridade Nacional do Medicamento e
Produtos de Saude, I.P. (INFARMED), a Diregao Geral de Alimentagao e Veterinaria (DGAYV)
e a Diregao Geral de Satide (DGS).

Tabela 2: Laboratorios representados em Portugal pelos LE, respetivos produtos comercializados e

correspondentes estatutos.

‘ Estatuto ‘ Marca/Gama ‘

Laboratérios Expanscience

Mustela®
Produtos Cosméticos

Noviderm®

Laboratoérios Gilbert, Grupo Batteur

Medicamentos de Uso Humano Parasidose® 2 mg/g Champd

Oleo de Améndoas Doces®

Produtos Cosméticos Moustidose® Locio Calmante

Le Comptoir du Bain®

A-Cerumen®

Parasidose® Cuidado Tratamento

Dispositivos Médicos Physiodose® / Marimer®

Dologel®

Moustidose® Compressas Calmantes

Suplementos Alimentares Physiolac®

Biocidas Moustidose® Leite Repelente

Laboratérios Asepta

Akileine®
Akildia®
Produtos Cosméticos
Cicaleine®
Ecrinal®
Laboratorios PRIM
Dispositivos Médicos Comforsil®
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Quanto aos DM, os certificados de conformidade emitidos pelo fabricante e pelo
Organismo Notificado e a notificagao de registo no INFARMED sao documentos que devem
ser enviados aos Armazenistas que distribuem todos os DM comercializados pelos LE em
Portugal, conforme o estipulado pelo Decreto-Lei n° 145/2009, de 17 de junho.*

No seguimento de uma auditoria realizada a operadora logistica dos LE (Dilofar), no
ambito do manual da qualidade para obtengao do certificado de distribuicao, em dezembro de
2016, foi elaborado o relatério da auditoria, o qual contempla os pontos a melhorar e o

mesmo foi entregue ao INFARMED.

2.1.3) Contacto com os diferentes parceiros/clientes dos LE
Acompanhei Delegados de Informagao Médica (DIM), formadores, merchandisers e
vendedores aos locais onde se vendem produtos comercializados pelos LE:
- Operadora Logistica — Dilofar;
- Farmacias;
- Locais de venda de MNSRM;

- Centros de Salude e Maternidades.

Equipa de DIM = Os Laboratérios Expanscience siao representados nas maternidades
e centros de saude de todo o pais por DIM através de protocolos de parceria estabelecidos
entre a instituicao de saude e a empresa farmacéutica. O objetivo é promover os produtos da
marca Mustela® junto dos profissionais de saude, enfermeiros e médicos, e de consumidores.
Para além do importante contacto com os principais alvos de clientes, os DIM oferecem
formagao sobre os produtos que comercializam, incluindo a sua correta utilizagao,
disponibilizam produtos e amostras para experimentacao, folhetos formativos, cartazes para
exposi¢ao e outros materiais similares a fim de cumprir com o estabelecido no protocolo e
promover os seus produtos. Os protocolos de parceria sao assinados entre os LE e a
enfermeira do servico de Obstetricia, Maternidade, Neonatologia ou Pediatria. Os
Dermatologistas especialistas em Pediatria sao a principal classe de médicos a que se destinam
os produtos Mustela®. Os Planos de Visita Médica sio agendados no inicio de cada ano civil e
tém como objetivo atribuir a cada um dos delegados as instituicoes de saide que frequentarao
durante o correspondente ano, que materiais levarao a cada visita, que grupos de profissionais
de saude visitarao. A possibilidade de estar presente em reunides com os DIM e em sessoes
formativas junto de profissionais de salde, nomeadamente enfermeiros (Hospital da Luz

Arrabida), e gravidas (Hospital do Barreiro) ajudou-me a entender o procedimento do mesmo
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e os objetivos a alcangar, bem como assimilar toda a dinamica envolvida entre o profissional
de salde e a empresa farmacéutica.

Para apoiar a equipa de DIM, nomeadamente na organizagdo das visitas médicas,
elaborei check-lists para formagoes de enfermeiros, médicos e consumidores que tém como
objetivo serem consultadas pelo delegado antes de iniciar a respetiva visita bem como intervim
nas apresentagoes em PowerPoint, que devem ser adequadas ao formando, melhorando a
informagao prestada sobre os cuidados neonatais.

Os LE, na sequéncia de protocolos estabelecidos com instituigoes de saude, participam
em eventos realizados por essas instituigoes. Pude presenciar a atribuicao de patrocinio para
as |l Jornadas de Pediatria do Hospital CUF Porto.

Procedi ao registo no INFARMED de um DIM, recentemente contratado pelos LE.’

Equipa de formadores, merchandisers e vendedores = Os LE sio representados em

farmacias e em locais de venda de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica (MNSRM)
por formadores, merchandisers e vendedores. A possibilidade de acompanha-los “no terreno”,
nomeadamente em farmacias da zona metropolitana de Lisboa e distrito de Santarém,
permitiu-me perceber os objetivos de venda dos LE e os proprios objetivos de venda destes
estabelecimentos. Além da venda, o formador/merchandiser disponibiliza formagao aos
profissionais de farmacias e de locais de venda de MNSRM. Apoiei estas sessoes formativas,
mediante a elaboragao de questionarios de satisfagao e formagao e elaboracao de certificados,
bem como preparei relatérios pos-formagao, os quais sao enviados ao Diretor Técnico das
farmacias e locais de venda de MNSRM, com o objetivo de o informar acerca do nivel de
conhecimentos que os seus profissionais apresentam para o correto aconselhamento dos
produtos bem como o seu grau de satisfagao relativamente a formagao realizada. Também
organizei material a enviar aos merchandisers e formadores.

Em termos de merchandising, o colaborador organiza e estrutura o linear, o topo ou
gondola na farmacia e propoe a colocagao de expositores e outros materiais promocionais
criados pelo departamento Marketing a fim de dinamizar o maximo possivel as marcas
comercializadas pelos LE. Colaborei na realizagao destas tarefas, aquando das minhas saidas

para o “terreno”.

Realizacdo de Sessdes Formativas para Farmacéuticos > A organizagio do evento
“Training Bebé & Crianga”, formagoes Mustela® que decorreram nas cidades do Porto e Lisboa

nos dias 16 e 2| de fevereiro, respetivamente, envolveu o convite de farmacias de cada uma
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das zonas do pais para participarem na formagao. Submeti a formagao no site da Ordem dos
Farmacéuticos (OF) para creditagao, a qual atribuiu 0.225 Créditos de Desenvolvimento
Pessoal (CDP’s). As formagoes decorreram em hotéis nas cidades supracitadas onde se
procedeu a organizagao da sala, a decoragao da mesma e a organizagao das ofertas para os
participantes. Colaborei na organizagao e logistica destes eventos, nomeadamente:

- Elaboragao de uma check-list;

- Confirmagao dos elementos das farmacias inscritos;

- Organizagao e decoragao da sala;

- Garantia de que o evento decorre com normalidade;

- Creditagao no site da OF.

No final contabilizou-se a presenca de 194 pessoas na formagao do Porto e 180 pessoas
na formacao de Lisboa. As formagoes contaram com o apoio dos DIM, merchandisers,
formadores e vendedores de cada zona do pais. Tudo isto permitiu-me ter percecao do que
implica organizar uma formagao desta natureza e que o espirito de equipa é crucial para o
éxito. Adicionalmente, aprofundei os meus conhecimentos na area dos cuidados em recém-

nascidos e criancas e acerca dos produtos Mustela®.

Conferéncia_de imprensa > Para além de sessdes formativas organizadas para

profissionais de saude e consumidores, consideram-se também relevantes para efeitos de
promocio da marca Mustela®, os blogs online e a imprensa e, por isso, no dia 26 de janeiro foi
realizada uma conferéncia de imprensa num hotel em Lisboa, na qual apoiei a equipa de

Marketing e Formagao na organizagao da sala, decoragao e ofertas para os participantes.

2.1.4) Qualidade e Vigilancia

Traducao e Validagdo da Rotulagem - Todos os produtos sao fabricados fora de

Portugal. Para se concretizar um produto novo ou submetido a alteragoes, os LE em Portugal
tém de formular o seu proprio rétulo para a embalagem primaria, embalagem secundaria,
rotulo e folheto informativo (Fl) (se aplicaveis). Para isso ha que traduzir os textos para
portugués e colocar os textos legais obrigatérios, simbolos e moradas. O fabricante aprova,
fabrica o produto e envia para Portugal, onde se procede a libertagao do mesmo. De seguida,
preenche-se um formulario em formato de check-list ao qual deve ser anexado a fotografia do
produto final. Qualquer produto comercializado pelos LE em Portugal esta registado no
sistema, num ficheiro em Excel com os seguintes parametros preenchidos: Codigo Nacional

do Produto (CNP), estado de comercializagao, nome do produto, Numero de Artigo Europeu
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(European Article Number - EAN), Nomenclatura Internacional de Ingredientes Cosméticos
(International Nomenclature of Cosmetic Ingredient - INCI), data de validagao da rotulagem,
estatuto e fotografia do produto. A operadora logistica (Dilofar) é informada pelo Diretor
Técnico que podera proceder a distribuicao dos produtos que estavam em quarentena.

De acordo com o Regulamento (CE) n.° 1223/2009 do Parlamento Europeu e do
Conselho, relativo aos produtos cosméticos, estes s6 podem ser disponibilizados no mercado
se o seu recipiente e a sua embalagem disponibilizarem, entre outras informagoes, a data de
durabilidade minima. No entanto, esta informagao nao ¢ obrigatoria caso este periodo exceda
os 30 meses. Os produtos fabricados pelos Laboratorios Gilbert sio um exemplo deste caso,

pelo que muitas farmacias solicitavam, via e-mail, esta informagao a qual era correspondida.®

Verificacdo e Validagio de Materiais Promocionais = Para todo o tipo de produtos

comercializados pelos LE, produzem-se materiais promocionais dos mesmos, como por
exemplo uma cinta envolta de dois ou mais produtos, bolsas que agrupam produtos para um
tipo de cuidado, folhetos para consumidores ou para profissionais de saude, dispositores que
se alocarao em lineares, gondolas e balcoes de farmacias, etc. Sempre que ha um novo Material
Promocional, procede-se a criagao de um cédigo interno o qual tem de estar presente no
Material Promocional. Depois da aprovacao do Material Promocional, o mesmo é fabricado e
enviado um exemplar para a empresa a fim de que a Gestora de Produto aprove o mesmo e
os outros, que estavam em quarentena na Dilofar, saiam para o mercado. De seguida,
preenche-se um formulario em formato de check-list ao qual deve ser anexado a fotografia do
Material Promocional final aprovado. Qualquer Material Promocional estd registado no
sistema num ficheiro em Excel com os seguintes parametros preenchidos: Cédigo Interno,

marca associada, nome, data de validagao, data prevista de implementagao e fotografia.

Verificagdio da Conformidade do Produto = A continua produgdo para posterior

comercializagdo pode originar, com o passar do tempo, erros e, por isso, ha que avaliar os
produtos relativamente a embalagem e rotulagem: em cada série de produtos, fabricados em
Franga e que chegam a Dilofar em Portugal ou ai manipulados, é retirado um exemplar para
avaliacdo que chegara aos LE. Este procedimento segue os principios estipulados nas Boas
Praticas de Fabrico (BPF). A avaliagao desse produto retirado aleatoriamente é feita mediante
o preenchimento e atualizagao de um ficheiro Excel onde se registam e confirmam os seguintes
parametros: CNP, EAN, marca do produto, nome do produto, capacidade, nimero do lote e

prazo de validade (data de durabilidade minima).
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Farmacovigilincia = Os LE comercializam um Gnico MNSRM, o Parasidose® 2 mg/g
Champé. Apés a tomada de conhecimento de um caso de reagao adversa relacionado com o
mesmo, os LE entram em contacto com o consumidor e preenche-se um formulario. Este
formulario é enviado ao titular de Autorizagao de Introdugao no Mercado (AIM) em conjunto
com o produto em causa. Procede-se ao controlo de qualidade do produto e, no fim, o titular
de AIM envia uma resposta. O titular, depois, tera de preencher um formulario CIOMS para

notificagio da Agéncia Europeia do Medicamento (EMA).

Cosmetovigilancia = Adquiri conhecimentos sobre o procedimento a efetuar sempre

que alguma reagao adversa, relacionada com produtos cosméticos que os LE comercializem,
seja notificada. Estabelece-se contacto com o reclamante a fim de recolher dados mais
pormenorizados sobre o produto em causa e a reagao adversa que ocorreu; preenche-se um
formulario adequado para o efeito, a Ficha de Reclamagao de Cosmetovigilancia, e envia-se
para a ClinReal por e-mail. Esta empresa, sediada em Franga, mas independente dos LE, é
especialista em Cosmetovigilancia e ficara encarregue de contactar o reclamante (deve falar
portugués) e dar continuidade ao caso. No ato do telefonema que os LE efetuam com o
reclamante, recolhe-se a morada do mesmo a fim de lhe enviar um envelope pré-pago para
este enviar o produto para a ClinReal e esta submeté-lo a um rigoroso controlo de qualidade.

Procede-se ao registo em ficheiro Excel da reclamagao de Cosmetovigilancia.

Reclamacées de Qualidade > Obtive conhecimento sobre o procedimento a efetuar

sempre que alguma reclamagao de qualidade sobre um produto que os LE comercializem seja
notificada. Estabelece-se contacto com o reclamante a fim de recolher dados mais
pormenorizados sobre o produto em causa e os dados do reclamante; envia-se um envelope
pré-pago ao reclamante para este enviar o produto para os LE e estes enviam, em conjunto
com o formulario preenchido adequado ao caso, a Ficha de Reclamagao de Qualidade, para o
fabricante a fim deste submeté-lo a um rigoroso controlo de qualidade. Procede-se ao registo

em ficheiro Excel da reclamaciao de Qualidade.

2.1.5) Marketing

O departamento de Marketing contempla gestoras de produto as quais gerem as
diferentes marcas comerecializadas pelos LE, idealizando e projetando materiais promocionais,
estratégias, campanhas, novos produtos, etc. Todos os trabalhos desenvolvidos por este

departamento sao validados pela pessoa responsavel pelos Assuntos Regulamentares (AR),
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uma area que também contactei e a qual considero que constituiu um ponto forte ja que me
possibilitou a aprendizagem dos pontos relacionados com a publicidade dos produtos
cosméticos, nomeadamente a legislagao que rege as alegacoes e o codigo da publicidade, tal
como o Regulamento (UE) n.° 655/2013, da Comissao e os Decretos-Lei n.°l 15/2009, de 18
de maio e n.°189/2008, de 24 de setembro.*”'° Além disso permitiu-me perceber a dindmica

envolvida com o utente/consumidor.

2.1.6) Integracdo na equipa
O bom ambiente que se vive entre toda a equipa proporcionou-me uma otima

integragao e adaptagao ao estagio, fomentando o meu espirito de equipa e entreajuda.

2.2) Weaknesses — Fraquezas

2.2.1) Sem contacto com area de producao e investigacao
Um ponto fraco do estagio foi o facto de nao ter contactado com a area da produgao
e investigacao dos LE, uma vez que a unidade de fabrico e de investigagao estao localizadas em

Franga. No entanto, tive acesso aos posters cientificos.

2.2.2) Duracdo curta

O estagio teve uma duragao curta que nao me permitiu contactar com todos os
procedimentos que uma empresa farmacéutica de dermocosmética realiza, nomeadamente na
area de Assuntos Regulamentares.

Durante o estagio nao me foi possivel assistir a uma auditoria realizada a operadora
logistica dos LE, a Dilofar. Esta, por norma, é realizada anualmente e nao coincidiu com o
periodo do estagio. No entanto, tive acesso ao relatorio dessa auditoria que foi realizada em

dezembro de 2016.

2.2.3) LimitacGes de conhecimento em cosmética

No que toca ao MICF e em termos de conteldos programaticos, considero que é
limitado em cosmetologia e deveria ser mais abrangente no que toca a este tipo de produtos
que constituem cada vez mais uma aposta para as farmacias. Em Portugal existem muitos
laboratérios de PC e seria vantajoso um jovem farmacéutico, ao enveredar nesta area, estar

mais apto no que toca ao conhecimento da panéplia de produtos que existem no mercado.
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2.3) Opportunities — Oportunidades

2.3.1) Experiéncia Profissional

Foi uma grande oportunidade estagiar nos LE Portugal.

Permitiu-me entrar em contacto com entidades externas a empresa, como farmacias,
locais de venda de MNSRM, instituicoes de saude e os diferentes profissionais de saude que
enveredam nestas areas.

A aprendizagem adquirida na area de Assuntos Regulamentares e Controlo de
Qualidade constituem vantagens em termos de ganho de experiéncia profissional.

O conhecimento aprofundado que adquiri dos produtos comercializados pelos LE sera
no futuro uma mais-valia se exercer a profissaio numa Farmacia Comunitaria (FC) que venda
estes produtos, e até no meu proximo estagio que sera em FC. Sentir-me-ei mais confiante
no aconselhamento dos mesmos. Para além dos produtos, adquiri conhecimentos acerca da
pele do bebé, da crianga, da gravida e das suas problematicas, o que no futuro poderao

constituir uma vantagem em termos de diagnostico realizado numa FC.

2.3.2) Contacto permanente com a lingua francesa e inglesa

Os LE sao uma empresa farmacéutica e de dermocosmética sediada em Franga,
representada em muitos paises da Uniao Europeia, incluindo Portugal. As embalagens primaria,
secundaria, Fl e Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM) (em casos aplicaveis) dos
produtos e respetivos materiais promocionais contém textos em varias linguas. Uma das
fungcoes que me cabia era verificar se os textos em portugués correspondiam aos textos
franceses e ingleses, ou traduzir diretamente para posterior aprovagao pele sede. Isto
possibilitou-me desenvolver as minhas competéncias linguisticas, constituindo por isso uma

oportunidade de futuro se quiser ingressar num mercado de trabalho estrangeiro.

2.3.3) Multidisciplinaridade

Por varias vezes organizei e estruturei os lineares que os LE dispoem nas suas
instalagoes, assim como quando acompanhei os formadores, merchandisers e vendedores as
farmacias. A disposicao dos produtos nos lineares por indicagao farmacéutica, nomeadamente
a tipologia de pele do bebé e o cuidado, confere-lhe um melhor aspeto visual, uma melhor
organizagao e maior rapidez no aconselhamento. Esta fungao que cumpri nos LE é uma
oportunidade para que no futuro desempenhe bem esta tarefa, ja que, para efeitos curriculares,

o estagio em FC é obrigatorio e uma das fungoes que vou desempenhar € esta mesma.
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O contacto com varias areas da empresa, nomeadamente AR, Vigilancia, Marketing e
Logistica, permitiu-me trabalhar com varios profissionais da empresa e com entidades externas

a empresa e isso foi muito enriquecedor.

2.3.4) TIC

Foi uma oportunidade perceber a gestao e organizagao dentro de uma empresa: o tipo
de comunicagao interna e externa (uso do Outlook e pastas de rede) efetuada, o registo de
todos os procedimentos, protocolos e acontecimentos em ficheiros de formato Excel. Isto

permitiu-me familiarizar-me cada vez mais com as TIC.

2.4) Threats - Ameacas

2.4.1) Contacto com a lingua francesa
O facto de o contacto com a lingua francesa constituir uma oportunidade também foi

uma ameaga, mais encarada como um desafio pois nao domino a lingua francesa.

2.4.2) Contacto com um medicamento

Os LE apenas comercializam um medicamento, o Parasidose® 2 mg/g Champd. Este
medicamento (MNSRM) é utilizado no tratamento da pediculose. Por comercializarem apenas
este medicamento, o farmacéutico fica afastado, inevitavelmente, do contacto com os
medicamentos, os quais constituem a especialidade da profissao farmacéutica. No entanto,
ainda consultei os dossiers de AIM deste medicamento, o que me fez aproximar ainda mais da

area dos Assuntos Regulamentares.
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3) Conclusao

Considero o balango deste estagio muito positivo, pois evolui a nivel profissional e
pessoal, desenvolvi mais competéncias, como o trabalho em equipa, adquiri conhecimentos
basicos de uma empresa que serao muito Uteis na minha ingressao no mercado de trabalho,
bem como alarguei os meus horizontes no que diz respeito ao meu futuro profissional.

Durante todo o periodo de estagio fui a Unica estagiaria nos LE, reconhecendo como
exemplar o acompanhamento que me foi dado durante o mesmo, tanto ao nivel de integragao,
como de orientacao e formacao.

O contacto com as diversas areas da empresa, com os diferentes estatutos de produtos
e a dinamica envolvida em todas as tarefas que me foram dadas a conhecer e que desempenhei,
desde a consulta dos procedimentos, a realizagao dessas mesmas tarefas e ao registo foi uma
mais-valia para o meu estagio.

Quanto ao MICF, algumas unidades curriculares como “Assuntos Regulamentares do
Medicamento”, “Farmacovigilancia e Farmacoepidemiologia”, “Comunicagao e Marketing
Farmacéutico” adaptaram-se ao meu estagio e auxiliaram-me na compreensao de tarefas que
realizei.

Apesar do estagio ter uma componente fundamental na area dos Assuntos
Regulamentares do Medicamento e na Qualidade do produto acabado, é de salientar, ainda, a
aprendizagem na area da cosmética que, sem duvida, enriqueceu o meu estagio e constituira
uma mais-valia para o meu futuro profissional.

E claro que um farmacéutico é um estudante para toda a vida e a formacio e continua

experiéncia é que ditarao o sucesso.
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5) Anexos

I. Conferéncia de Imprensa.




V. Formacao para gravidas no Hospital do Barreiro.
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Parte Il

Parasitoses Intestinais: Diagnostico recorrendo a
técnica de Reacao de Polimerizacao em Cadeia em

tempo real quantitativa (qQPCR) e multiplex gPCR



Abreviaturas e Siglas

DNA - Deoxyribonucleic Acid (Acido Desoxirribonucleico)

DALY’s — Disability-Adjusted-Life-Years (anos de vida perdidos por mortes prematuras ou
deficiéncia)

EPG — Eggs per gram (NUmero de ovos por grama de fezes)

FECT — Formalin-Ether Concentration Technique (Técnica de Concentragao com Formalina-
Eter)

FPC — Fecal Parasite Concentrator (Concentrador de Parasitas Fecais)

IMC - indice de Massa Corporal

KK — Kato-Katz

MDA — Mass Drug Administration (Administragao Massiva de Farmacos)

NTD’s — Neglected Tropical Diseases (Doengas Tropicais Negligenciadas)

OMS — Organizagao Mundial de Saude

PCR — Polymerase Chain Reaction (Reagao de Polimerizagao em Cadeia)

gqPCR — quantitative real-time Polymerase Chain Reaction (Reagao de Polimerizagao em Cadeia
em tempo real quantitativa)

SAF — Sodium acetate-Acetic acid-Formalin (Acetato de sédio-Acido acético-Formalina)

SSTT — Spontaneous Sedimentation in Tube Technique (Técnica de Sedimentagao Espontanea
em Tubo)

TFT — Triple Feces Test (Teste Triplo de Fezes)

VPP — Valor Preditivo Positivo

VPN — Valor Preditivo Negativo
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Resumo

Os parasitas intestinais tém sido identificados em todo o mundo. No entanto, é nas
regioes tropicais e subtropicais onde a sua prevaléncia € maior e onde a maioria dos paises se
encontra em vias de desenvolvimento. As populagoes destes paises apresentam-se,
geralmente, infetadas com pelo menos um parasita, ndo apenas devido a area de elevada
endemicidade onde habitam, como também pelas mas condigoes socioeconomicas e maus
padroes de higiene. O diagnodstico das parasitoses intestinais nestes paises recorre,
geralmente, a métodos microscopicos, por serem baratos e simples de executar. Contudo,
varios estudos tém-se aplicado em métodos moleculares, como o qPCR e multiplex qPCR, que
demonstram ser mais sensiveis e especificos, caracterizando com maior exatidio a
epidemiologia das parasitoses intestinais, permitindo a monitoriza¢ao da eficacia da terapéutica
instituida as populagoes afetadas, tornando possivel a implementagcao de programas de

Administragao Massiva de Farmacos (MDA) o mais eficientes possivel.

Palavras-chave: Parasitoses Intestinais; Saiide Publica; Diagnostico; Microscopio; PCR em

tempo real quantitativa.
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Abstract

Intestinal parasites have been identified all over the world. However, it is in tropical
and subtropical regions where its prevalence is higher and where most of the countries are
developing. Populations of these countries are, usually, infected with at least one parasite, not
only due to the high endemicity area where they live, but also due to poor socioeconomic
conditions and poor hygiene standards. The diagnosis of intestinal parasitic diseases in these
countries, usually, involves microscopic methods, since they are inexpensive and simple to
perform. However, several studies have been applied on molecular methods such as qPCR
and multiplex qPCR, which prove to be more sensitive and specific, characterizing with greater
accuracy the epidemiology of intestinal parasitic infections, allowing the monitoring of the
efficacy of the established therapy to the affected populations, making possible the

implementation of Mass Drug Administration (MDA) programs as efficient as possible.

Keywords: Intestinal Parasitic Infections; Public Health; Diagnosis; Microscope; quantitative

real-time PCR.
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1) Introducao

Um parasita € um organismo que vive no exterior ou no interior de um outro
organismo vivo (hospedeiro), e que se alimenta deste ou a partir deste, apresentando esta
associagao unilateralidade de beneficios.' Os parasitas intestinais tém sido identificados em
populagoes de todos os paises do mundo e de acordo com a Organizagao Mundial de Saude
(OMS), estima-se que 3,5 bilides de pessoas estejam infetadas com algum tipo de parasita
intestinal.”

Apesar das infegoes parasitarias ocorrerem em todo o mundo, € nas zonas tropicais e
subtropicais que a prevaléncia é maior, ou seja, nos paises mais pobres. As infegoes parasitarias
constituem, assim, um grave problema de salde publica que afeta principalmente as criangas
destes paises. As principais infegoes parasitarias que ocorrem nestas zonas sao devidas a
protozoarios (giardiase, amebiase e criptosporidiase) e a helmintas (schistosomiase e outras
helmintiases). Estas infegoes foram classificadas como Doengas Tropicais Negligenciadas
(Neglected Tropical Diseases — NTD’s), pois como o proprio nome indica sao negligenciadas,
persistindo nestas sociedades que socialmente e economicamente sio mais desfavorecidas.**
As NTD’s, que incluem também infe¢coes bacterianas e virais, afetam | bilido de pessoas em
todo o mundo, causando multiplos problemas fisicos e cognitivos o que, no futuro, contribuira
para o impacto negativo na produtividade e consequentemente para a continua instabilidade
econdmica destes paises.>®

A infegao com parasitas intestinais pode ser assintomatica ou sintomatica, ocorrendo,
nestes casos, diarreia e outros sintomas de gastroenterite. Em comparagao com infegoes virais
e bacterianas, identificar o parasita patogénico nem sempre ¢ facil. A identificagao do parasita
¢ realizada por observagao microscopica de quistos, ooquistos, trofozoitos, larvas ou ovos nas
fezes, constituindo a técnica convencional de diagnostico. Esta técnica é trabalhosa e morosa,
€ pouco sensivel se a carga parasitaria for baixa e requer pessoal técnico especializado. Assim,
o diagnostico recorrendo a métodos moleculares tem-se tornado uma aposta cada vez maior,
como a Reagao de Polimerizagio em Cadeia em tempo real quantitativa (QPCR) que tem
demonstrado ser uma técnica altamente especifica e sensivel.’

Esta monografia pretende abordar e comparar a eficacia dos métodos de diagnostico,

aplicados as infegoes parasitarias intestinais.
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2) Parasitoses Intestinais

Os principais parasitas responsaveis por parasitoses intestinais em todo o mundo, em
especial nas areas endémicas, pertencem a dois grandes grupos: protozoarios e helmintas
(Tabela 1).>72¢

Giardia lamblia (G. lamblia) é o protozoario mais comum em todo o mundo. Todos os
anos sao reportados 500 mil novos casos.? Este protozodrio intestinal tem uma prevaléncia de
2 a 3% em paises industrializados e 20 a 30% em paises de baixo e médio rendimentos.* A
prevaléncia de giardiase aumenta nos periodos de maior temperatura e humidade, podendo
ou nao ser sintomatica. Quando sintomatica, pode ser aguda ou croénica, manifestando-se com
diarreia persistente, c6licas abdominais e flatuléncia, constituindo, assim, uma doenga de maior
risco para as criangas.’

O género Cryptosporidium (C. parvum e C. hominis) provoca a parasitose intestinal
denominada de criptosporidiase que afeta, essencialmente, criangcas com idade inferior a 5
anos e constitui uma causa frequente de diarreia nos individuos.® Apesar de ser uma infegio
autolimitada, se afetar um individuo imunodeprimido, pode levar a morte.””**? C. parvum é
mais frequentemente encontrado no médio oriente, estando associado a sintomas de diarreia.
C. hominis é predominante nos paises em desenvolvimento e esta associado a sintomas de
diarreia e vémitos.”®>'

Entamoeba histolytica (E. histolytica), a principal ameba patogénica, é prevalente na india,

Africa, este da Asia, América do Sul e América Central,*?

constituindo a segunda maior causa
de diarreia em criancas entre os 24 e os 29 meses de idade.®

A criptosporidiase e amebiase causaram em 2010 cerca de 155 300 mortes e 10,5
milhces de DALY’s (Disability-Adjusted-Life-Years — anos de vida perdidos por mortes
prematuras ou deficiéncia).** Em 2013, das doengas relacionadas com parasitas, a amebiase foi
a 4* mais mortal.”>*

A schistosomiase também constitui um grave problema de saude publica nos paises de
baixo e médio rendimentos, nomeadamente na América do Sul, Africa, Caraibas e regides este
do Mediterraneo, afetando mais de 200 milhdes de pessoas em todo o mundo.”’*%¥
Schistosoma mansoni (S. mansoni) constitui uma das espécies do género Schistosoma que mais

infeta o ser humano.*®

No seu ciclo de vida, ao invadir mdltiplos orgaos, causa
hepatoesplenomegalia, doengas pulmonares, intestinais, renais, nervosas e, ocasionalmente,

lesdes tumorais,*® constituindo a helmintiase mais mortifera.
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As infegOes parasitdrias intestinais por helmintas (helmintiases) afetam mais de | biliao
de pessoas em todo o mundo® e sio responsaveis por 8,5 milhdes de DALY’s.*'*** O impacto
das infe¢oes intestinais por helmintas depende de varios fatores, nomeadamente a espécie de
helminta, a intensidade da infegao e o sistema imunitario do hospedeiro. Estas infe¢oes podem
desencadear efeitos cronicos na salde do individuo, especialmente se a infe¢ao ocorrer em
criangas ou em individuos imunodeprimidos.*** Os helmintas mais prevalentes sido Ascaris
lumbricoides (A. lumbricoides), Trichuris trichiura (T. trichiura), Ancylostoma duodenale (A.
duodenale), Necator americanus (N. americanus) e Strongyloides stercoralis (S. stercoralis).” N.
americanus e A. duodenale, vulgarmente conhecidos como vermes em gancho, sao responsaveis
por 740 milhoes de infe¢oes em todo o mundo, sendo N. americanus o mais comum e com
maior predominancia no sudeste asiatico. As infe¢oes com A. duodenale aparecem em zonas
geograficas mais restritas (ambientes mais frescos e secos). As infegoes causadas por estes
dois parasitas sao a principal causa de anemia no mundo e a severidade depende do nimero
de seres adultos que habitam o limen intestinal.*#%

S. stercoralis, tal como todos os outros parasitas mencionados (Tabela I), € um helminta
negligenciado.”’ Este parasita afeta 30 a 100 milhdes de pessoas em todo o mundo e é,
provavelmente, a helmintiase mais subestimada.” E muito importante tratar a infecio causada
por S. stercoralis dada a sua significante morbilidade e mortalidade em doentes
imunodeprimidos, nao apenas em areas endémicas, como também em imigrantes que sao
portadores desta infegdo para os paises desenvolvidos.®'

Em geral, as helmintiases intestinais nao costumam causar graves complica¢oes,
excepto o S. stercoralis que, no seu ciclo de vida, pode amadurecer até ao estagio de larva
filaridide no lumen intestinal, causando a autoinfecao do hospedeiro por penetragao da larva
através da mucosa, levando o parasita a invadir outros orgaos. Em individuos
imunodeprimidos, a infegao pode tornar-se cronica e colocar a pessoa em risco de vida. Esta

situagdo esta descrita como hiper-infegao.*
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Tabela I: Principais Protozoarios e Helmintas responsaveis por parasitoses intestinais em zonas de
elevada endemicidade e a principal via de transmissao do parasita.

Via de
Classificacdao Parasita Referéncias
transmissao
3,7,89, 10, 11,12, 13,
" Giardia lamblia
o 14, 15
[
<ol Cryptosporidium parvum 7,8,10, 11,12, 14,15
N
E Cryptosporidium hominis 8,10, 11,12, 14,15
2
o Entamoeba histolytica 3,7,8, 10,12, 13, 14, 15
Schistosoma mansoni 1 3,15, 16,17, 18
Trichuris trichiura 8 10, 12, 15,17, 18, 19, 20
<
{2 10, 11, 12, 15, 17, 18, 19,
7)) Ascaris lumbricoides
g 20, 21
[
Z 3,10, 12,15, 17,18, 19,
b3 Ancylostoma duodenale
m 20,21, 22, 23, 24
T 3,10, 12, 15, 17, 18, 19,
Necator americanus
20, 21, 22, 23, 24
10, 11,12, 15,17, 19, 20,
Strongyloides stercoralis
21, 25, 26

2.1) Fatores de risco associados a parasitoses intestinais

Apesar das infecoes parasitarias intestinais serem consideradas ainda NTD’s, como ja
referenciado anteriormente, estas sao alvo de muitos estudos, nomeadamente ao nivel das
condigbes socioecondmicas, das condigoes sanitarias e comportamentos de higiene que a
populagao dos paises das regioes endémicas apresenta, os quais constituem fatores de risco

para a saude destes individuos.
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2.1.1) Condicdes socioecondmicas

As parasitoses intestinais sao infe¢oes endémicas das zonas tropicais e subtropicais,
onde os paises, na sua maioria, estao em vias de desenvolvimento. Um estudo conduzido em
Burkina Faso, pais da Africa Ocidental, avaliou as condi¢ées socioeconémicas de populagées
residentes em 4reas rurais e associou-as a prevaléncia das parasitoses intestinais.’ A falta de
acesso a agua potavel, as condigoes habitacionais e a agricultura contribuem para a

permanéncia das NTD’s (Tabela 2).}

Tabela 2: Condigoes socioeconémicas predominantes em zonas rurais dos paises das regioes
endémicas, as quais contribuem para o risco de transmissao de parasitoses intestinais.

Nivel de escolaridade predominante

Sem quaisquer habilitagdes literarias.>'®

Atividade principal de subsisténcia

Agricultu ra 331553

Condicoes da habitacao
Material do telhado predominante: Metal.?
Material das paredes predominante: Argila simples.’
Material do chio predominante: Argila simples ou cozida.’
Fonte de energia predominante: Lenha e carvao. / Sem eletricidade.>'®

Animais de estimacio: A maioria tem animal de estimacio.’

Principais fontes de agua
Pogo.>*?
Rio ou Lagoa.'®*

Canais de irrigagio.”

Modo de armazenamento da agua
Potes ou a céu aberto.’

Reservatorios publicos."
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2.1.2) Condicoes sanitarias e comportamentos de higiene

Aliadas as condigoes socioeconomicas, encontram-se o pobre saneamento e os maus
comportamentos de higiene, que, de forma significativa, contribuem para a prevaléncia e
incidéncia destas infecoes.?

A maioria da populagao considera positivo possuir uma latrina, pois proporciona maior
seguranga, ambiente limpo, conforto, privacidade e prevengao de doengas. No entanto, nao
constroi este tipo de instalagdes porque considera dispendioso. Além disso, defecar ao ar livre
constitui uma pratica tradicional nos meios rurais dos paises em desenvolvimento e, mesmo
que as habitagdes tenham uma latrina, a populagdo continua a defecar ao ar livre.'®

A tabela 3 apresenta as condi¢coes sanitirias e comportamentos de higiene
predominantes em zonas rurais dos paises das regioes endémicas, onde a maioria da populagao
nao apresenta os corretos padroes de higiene, pois lava as maos apenas com agua e sem a
frequéncia desejada, defeca ao ar livre e niao tem qualquer instalagio sanitaria.’

Nalgumas zonas rurais, € comum, ainda, a populagao andar descalga. Este habito
aumenta o risco de transmissao de helmintiases, ja que as larvas que se encontram no solo,
ao contactarem com a pele, conseguem penetrar para o organismo e originar uma parasitose

(risco maior no caso de A. duodenale e N. americanus)."”

Tabela 3: Condigoes sanitarias e comportamentos de higiene predominantes em zonas
rurais dos paises das regioes endémicas, as quais contribuem para o risco de transmissao de

parasitoses intestinais.

Lavagem das maos
Modo predominante: S6 com 4gua.’
Frequéncia de lavagem: A maioria lava as maos antes de uma refeigao.’ | A maioria nio lava

as maos depois de defecar.’

Praticas sanitarias na escola

A maioria utiliza as latrinas.>"? | Uma significativa percentagem defeca ao ar livre.>"

Condic¢oles sanitarias na habitacao
Nenhuma habitacio detém sanita.?
A maioria das habitagoes nao detém qualquer instalagio sanitaria, a defecagao é feita ao ar
livre.>'®
Algumas habitagdes detém latrinas.>*

A maioria das habitacdes detém um duche.'®
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O melhoramento das condig¢oes sanitarias, a adequagao dos despejos dos excrementos,
a educagao para a saude, a implementagao de regras basicas de higiene, o tratamento da agua
para consumo e o seu correto armazenamento (intervengoes WASH) constituem medidas que
diminuem o numero de infegoes e reinfegcoes por parasitas intestinais, ja que a sua principal
via de transmissao ¢é a fecal-oral, ou seja, a ingestao de agua ou alimentos contaminados com
fezes. Assim, é possivel diminuir a intensidade (carga parasitaria) destas infegoes, diminuir o
grau de morbilidade em criangas de idade escolar e diminuir as NTD’s até a sua completa
eliminagdo,’ logo ter um maior controlo das helmintiases intestinais e outras doengas de

transmissio fecal-oral.>*

2.2) Impacto na saude publica a curto e longo prazo

As infecbes parasitarias intestinais podem causar morbilidade significativa,
especialmente em criangas que, geralmente, estao mais propensas a desenvolver este tipo de
infecdes, sofrendo de diarreia, desnutricio e anemia.>>>®

A diarreia é a segunda maior causa de morte entre as criangas com idade inferior a 5
anos, causando globalmente cerca de 1,5 milhdes de mortes por ano.”

Os individuos que vivem nas zonas rurais dos paises mais pobres estao habitualmente
infetados com multiplos parasitas.’® Investigar as implicagdes na morbilidade do poliparasitismo
€ particularmente relevante para os prestadores de cuidados de saude em paises em
desenvolvimento, ja que estes devem fazer uma triagem dos doentes para implementar
estrategicamente a terapéutica.”® O poliparasitismo estd associado a anemia, atrofia no
crescimento e peso baixo. De acordo com as guidelines da OMS, a anemia é definida como a
concentragao de Hemoglobina ([Hb]) menor que | 1.5 g/dL para criangas entre os 5 e os ||
anos de idade; [Hb] menor que 12.0 g/dL para criancas entre os 12 e os 14 anos de idade;
[Hb] menor que 12.0 g/dL para mulheres com mais de |4 anos de idade; [Hb] menor que 13.0
g/dL para homens com mais de 14 anos de idade. A atrofia no crescimento esta definida como
o z-score para a altura e a idade menor que -2 e o peso baixo esta definido como o z-score
para o indice de Massa Corporal (IMC) menor que -2.%

A infecao com vermes em gancho, A. duodenale e N. americanus, esta associada a anemia
e deficiéncia em ferro. Os seres adultos aderem a mucosa do limen intestinal, causando perdas
de sangue, défice de ferro e anemia. A severidade deste estado fisiopatolégico esta
diretamente relacionada com o numero de seres adultos que habitam no intestino, ou seja, a

carga parasitaria. Ha, portanto, uma correlagao positiva entre o nimero de seres adultos que
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habitam no intestino e o défice de ferro e ha uma correlagao negativa entre a carga parasitaria
e a concentragio de hemoglobina.**¢"¢*¢?

A deficiéncia em ferro sem anemia é uma condigao fisiopatologica que deve ser
reconhecida, pois a deficiéncia deste mineral pode atrasar o desenvolvimento cognitivo em
criangas de idade pré-escolar e escolar.****

A atrofia no crescimento e o peso baixo sao duas condigdes que se observam em
criangas que vivem nos meios rurais dos paises em desenvolvimento. As criangas com atrofia
no crescimento, comparadas com as que apresentam uma altura considerada normal para a
idade, tém mais probabilidade de ter anemia. A deficiéncia em ferro, que normalmente esta
associada a um estado anémico, também contribui para a atrofia no crescimento,
demonstrando que a suplementagao com ferro a estas criangas tem um efeito positivo sobre
o seu crescimento.®

O peso baixo esta associado, maioritariamente, a desnutricao. Criangas parasitadas
com pelo menos 2 parasitas, comparadas com as que nao tém qualquer infecao parasitaria
intestinal ou mesmo monoparasitadas, apresentam falta de apetite. Aliado a este facto
encontra-se também a ma absor¢ao dos nutrientes a nivel intestinal, quer pela proépria
presenca do parasita, quer pelo facto da mucosa se encontrar danificada. A atrofia no
crescimento e o peso baixo sdo, assim, fortes indicadores de desnutricao croénica.**®’

A desnutricao encontra-se, ainda, associada a diarreia. Enquanto que doencas diarreicas
predispoem criangas para a desnutricdo e para a atrofia no crescimento, a desnutrigao,
igualmente, predispoe as criangas para um aumento da frequéncia de episodios diarreicos e
para um aumento na sua duragio.”

Assim, é espectavel que as parasitoses intestinais, que ocorrem em mais de 2 bilices
de pessoas em todo o mundo, com maior frequéncia nos paises em desenvolvimento, tenham
como consequéncias a longo prazo a diminuicao das capacidades cognitivas dos individuos
afetados e o atraso no seu desenvolvimento, como problemas de aptidao, cogni¢ao ou fluéncia
semantica e verbal, gerando niveis de escolaridade baixos.®® Por isso, as taxas de crescimento
fisico corporal baixas, em média 8,2 cm de défice de crescimento se as parasitoses intestinais
com diarreia persistirem nos primeiros 2 anos de vida, e o défice cognitivo gerados sao

condigoes suficientes para que a produtividade nestes paises continue baixa, contribuindo para

um ciclo vicioso (Figura 1).°®
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Protozoarios e Helmintas

l endémicos

Zonas Tropicais e Subtropicais

Paises em
desenvolvimento

apresentam

Produtividade
baixa Baixas condicoes socioecomicas

Mau saneamento

Maus comportamentos de higiene

\

l contribuem
Défice cognitivo

Défice fisico Parasitoses

Intestinais (NTD's)

Consequénciasa\ Diarreia /Conse uéncias a
longo prazo Anemia 9

- curto prazo
Défice de ferro

Desnutricao

Figura |: Parasitoses intestinais no contexto das areas endémicas. As populagoes
de paises em desenvolvimento apresentam baixas condi¢oes socioecondmicas, problemas no
saneamento e maus comportamentos de higiene, o que constitui um risco para a sua salde,
aumentando a prevaléncia e a incidéncia de parasitoses intestinais, consideradas ainda NTD’s. Estas
infecoes originam a curto prazo diarreia, anemia, défice de ferro e desnutricio, condi¢bes
fisiopatoldgicas que a longo prazo comprometem o crescimento fisico e o desenvolvimento cognitivo
dos individuos, tendo como consequéncias a baixa produtividade da populagio e a continua
instabilidade econémica destes paises.
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3) Diagnostico de Parasitoses Intestinais

O diagnéstico de parasitoses intestinais depende, na maioria das vezes, da observagao
microscépica de ovos, larvas, trofozoitos, quistos e ooquistos nas fezes.**”

Idealmente deve ser selecionada a técnica com maior exatidao de diagnodstico para o
parasita de interesse. Na pratica, isto € dificil de alcancar, ja que muitas espécies de parasitas
podem ocorrer numa determinada populagao ou apenas num unico individuo (poliparasitismo)
e os recursos nas zonas endémicas sao limitados. Ha que selecionar, portanto, a técnica mais
conveniente. Na ultima década tém surgido técnicas moleculares de diagndstico mais
especificas e sensiveis que os métodos microscopicos, como a detegao do DNA do parasita,

recorrendo a técnica de qPCR e multiplex qPCR.”' Estas técnicas, apesar de dispendiosas, ja

sao usadas em laboratorios centralizados de muitos paises de baixo e médio rendimentos. "

3.1) Técnicas microscépicas

3.1.1) Exame Direto

Dentro das técnicas microscopicas, o exame direto constitui a menos sensivel. Apesar
de ser uma técnica muito utilizada no diagnostico de parasitoses intestinais em areas
endémicas, por ser uma técnica muito simples, conduz a uma subnotificagao da presenga de

qualquer parasita.'*'>"”

3.1.2) Método de Baermann

Estudos realizados em Mocambique, Gana, Peru e Tanzania utilizaram métodos
microscopicos para determinar a prevaléncia de vérios parasitas nestas regides.'>'**** Um dos
métodos utilizado foi o método de Baermann para a detegao de larvas de S. stercoralis. Este
método, além de ser apenas especifico na detegio de larvas, é um método dificil de
implementar em areas que reunam poucas condi¢oes, como € o caso dos meios rurais das

regides endémicas, bem como constitui um método moroso.'*'**%
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3.1.3) Coprocultura

A coprocultura é mais sensivel que algumas técnicas microscopicas para a detegao de
certos parasitas, nomeadamente S. stercoralis, A. duodenale e N. americanus. No caso dos
vermes em gancho, torna-se extremamente util para a sua diferenciagdo: o processo de
amadurecimento da larva até ao estagio L3s (larva filaridide) permite distinguir a espécie. Uma
desvantagem deste processo € o facto de ser bastante moroso, ja que os resultados s6
poderio ser identificados ao fim de | semana.'*” Uma outra desvantagem desta técnica é o
facto de as caixas de Petri terem de permanecer fechadas durante esse tempo de incubagao,

o que nas zonas tropicais favorece o crescimento de fungos.”

3.1.4) Teste Triplo de Fezes (Triple Feces Test — TFT)

O TFT é util, na medida em que ocorre diariamente a expulsao alternada (em dias
diferentes), através das fezes, de quistos e trofozoitos de varias espécies de protozoarios,
sendo, assim, possivel diagnosticar com um maior rendimento as varias espécies de
protozoarios intestinais infetantes. A desvantagem deste teste consiste no uso da substancia
Acetato de sédio-Acido acético-Formalina (Sodium acetate-Acetic acid-Formalin — SAF) como
substancia fixadora, que contém na formalina o componente toxico carcinogénico, o
Formaldeido. Além disso, sao necessarias 3 amostras de fezes. No entanto, o uso do SAF
torna-se util na medida em que é possivel detetar a espécie Dientamoeba fragilis (D. fragilis),
que recentemente tem vindo a ganhar importancia como causa de sintomas gastrointestinais,

em que é necessaria uma prévia conservagio da amostra, nomeadamente em SAF.'"

3.1.5) Técnica de Concentragio com Formalina-Eter (Formalin-Ether

Concentration Technique - FECT)

A Técnica de Concentragao com Formalina-Eter utiliza um concentrador de parasitas

fecais (Fecal Parasite Concentrator — FPC) que permite uma melhor observagao dos ovos e
. 12 , . s . .

quistos nas amostras de fezes.'” No entanto, este método de diagnostico revela baixas taxas

de detegao, o que torna necessario a andlise de multiplas amostras de fezes para que a

sensibilidade do método atinja niveis adequados.” E considerado um método inapropriado

para o diagndstico de protozoarios intestinais, mas revela grande sensibilidade para o

diagnéstico de helmintas, excepto S. stercoralis.'”
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3.1.6) Kato-Katz

A técnica de Kato-Katz (KK) é mais informativa que a FECT, pois para além da detecao
dos parasitas permite também a sua quantificagdo. No entanto, é mais adaptada a helmintas,
através da contagem de ovos por grama de fezes (Eggs per gram — EPG), do que a
protozoarios.'>O KK é uma técnica regularmente utilizada em 4reas de elevada endemicidade,
pois Os recursos economicos sao mais limitados e esta técnica, sendo simples e quantitativa,
pode considerar-se suficiente para o diagnostico destas infegoes. No entanto, € uma técnica
que necessita de parasitologistas qualificados, pois é passivel de erros no momento da
contagem dos ovos dos helmintas.”” Alids, esta técnica deve ser executada no maximo 30
minutos apos a recolha das amostras de fezes, pois muitos dos ovos, com o decorrer do
tempo, tornam-se invisiveis.”> A técnica é pouco recomendada em zonas de baixa
endemicidade, pois no diagndstico de infegoes de baixo nivel, ou seja, quando a carga
parasitaria é pequena, a sensibilidade é baixa.?*”*’*’> Quanto maior a contagem de EPG, maior
a probabilidade de se detetar um individuo infetado; quanto menor a contagem de EPG, menor

a probabilidade de se detetar um individuo infetado."

3.1.7) Técnica de Sedimentacdo Espontanea em Tubo (Spontaneous Sedimentation

in Tube Technique -SSTT)

A Técnica de Sedimentagao Espontinea em Tubo requer equipamentos minimos e
pode ser facilmente implementada em quaisquer condigdes que existam no terreno, mesmo
em areas extremamente pobres.” No entanto, os resultados da SSTT necessitam de ser
validados com estudos em maior escala, pois é incapaz de quantificar o niimero total de ovos
a partir do sedimento. Além disso, a amostra é apenas uma e de pequena dimensao. Nao
obstante, comparada com outras técnicas microscopicas, € um método barato, simples de

executar, de alta sensibilidade e que pode ser implementado nas 4reas mais pobres. '’

3.1.8) Desvantagens gerais da utilizacdo de técnicas microscopicas

As técnicas microscopicas sao pouco sensiveis. A capacidade de detegao de parasitas
na amostra depende do nimero de organismos presentes, ou seja, da carga parasitaria: baixos
niveis de infecao, ou seja, baixas cargas parasitarias, conduzem a baixas sensibilidades destes

métodos de diagnéstico e consequentemente a subnotificagio destas infegdes.>’® O facto de
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nao se conseguir identificar, através da observa¢ao microscopica, a presenga de ovos, larvas,
trofozoitos, quistos ou ooquistos, nao se pode inferir com certeza que é devido a baixos niveis
de infecdo.'” Torna-se, assim, necessiria a recolha e analise de multiplas amostras, para
maximizar a sensibilidade dos métodos, o que também constitui uma desvantagem.'®*® Uma
outra alternativa é a combinagdo de varios métodos microscopicos para diagnostico de
. . .. , . . T , . 20

parasitoses intestinais, que também contribui para aumentar a sensibilidade da técnica.

As técnicas microscopicas sao, também, pouco especificas. A microscopia € incapaz
de distinguir espécies de parasitas morfologicamente semelhantes, como é o caso de E.
histolytica e E. dispar. >**'*'>'>777% O mesmo se aplica para as espécies A. duodenale e N.
americanus, em que a observagao microscopica dos ovos para diferenciagao da espécie € muito
dlflICII 12,21,22,23

Outras desvantagens deste tipo de técnicas é o facto de serem técnicas

7,10,13,14,15,20,22,77 12,22

morosas e de necessitarem de microscopistas bem treinados, ~* existindo uma

tendéncia para o pessoal especializado em microscopia decrescer.”

3.2) PCR em tempo real quantitativa (QPCR) e multiplex qPCR

3.2.1) Sensibilidade

A técnica do qPCR e multiplex qPCR é capaz de detetar uma Unica espécie de parasita
rapidamente, bem como detetar duas ou mais infe¢oes concorrentes mais facilmente do que
os métodos microscépicos. '

Esta técnica molecular distingue individuos sem qualquer infecao parasitaria e
individuos poliparasitados com maior exatidao.'° O poliparasitismo é um fator importante a
ter em conta na implementacao de administragio massiva de farmacos (Mass Drug
Administration — MDA) e na decisao da terapéutica antiparasitaria mais adequada a instituir
nestes individuos.”” Além disso, identificar individuos poliparasitados pode fornecer
informagoes sobre as consequéncias patologicas da interagao entre os diferentes parasitas que
partilham o mesmo nicho anatémico,'® nomeadamente o aumento da diversidade microbiota
existente no lumen intestinal.*

Por ser uma técnica altamente sensivel, deteta baixos niveis de infegao, sendo, assim,
possivel a administracio de terapéutica antiparasitdria a um maior nimero de individuos.?'’

Além disso, tem a vantagem de detetar DNA de parasitas em qualquer fase do seu ciclo de

vida, enquanto que as técnicas microscopicas, normalmente, estao otimizadas para um unico
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estagio.'” Considera-se, assim, que detém uma maior sensibilidade de diagndstico para todos
os parasitas.'*"®

A técnica do qPCR e multiplex gPCR permite uma quantificagio precisa dos parasitas."”
Enquanto que as sondas inseridas no tubo reacional permitem a detecao do parasita, os valores
C(t) (ciclo de limiar) apresentados pelo qPCR e multiplex qPCR permitem a quantificagao do
parasita, ou seja, a carga parasitaria, a partir da correlagio com o niimero de c6pias de DNA
alvo que foram inseridas no tubo reacional inicial. Baixos niveis de C(t) correspondem a altas
cargas de DNA do parasita e vice-versa. O intervalo C(t) (valores minimo e maximo) deve ser
estabelecido a fim de determinar que resultados serio considerados positivos e
negativos.7,|2,l7,2l.22

O gPCR e multiplex qPCR constituem, assim, técnicas muito mais sensiveis que as

técnicas microscopicas (simples ou combinadas).'

3.2.2) Especificidade

Relativamente as técnicas de microscopia, o qPCR e multiplex qPCR auferem maiores
taxas de detegao para qualquer parasita e um aumento na especificidade de diagnéstico,
distinguindo espécies de parasitas morfologicamente semelhantes as quais nem sempre sao
patogénicas, como é o caso do par de parasitas E. histolytica e E. dispar, em que a primeira,
patogénica, € muitas vezes sobrediagnosticada, o que pode originar a implementagao erronea
de uma terapéutica antiparasitaria.>*®'%'*'>”77¢ O mesmo se aplica para as espécies A. duodenale
e N. americanus, em que a observagao microscopica dos ovos para diferenciagao da espécie é

muito dificil.'>?'?

3.2.3) Impacto na implementacao da terapéutica

Um diagnostico exato permite um tratamento adequado, pois € dirigido e nao empirico
e possibilita um tratamento a um maior nimero de pessoas. Um diagnostico pouco sensivel,
como a microscopia, conduz a uma subestima da prevaléncia destas infe¢oes, levando a que
muitas pessoas nao sejam tratadas.>'**%?"*

Em zonas endémicas é habitual a implementagao de programas de desparasitagao,
denominados de MDA, como anteriormente mencionado, em que em intervalos de tempo

regulares sao administrados a populagao anti-helminticos. Estes programas, integrados com

intervengcoes WASH, reduzem a morbilidade causada por estas doengas, pois reduzem o
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numero de reinfegoes e transmissoes ocorrentes. Um diagnodstico que recorre as técnicas
moleculares qPCR e multiplex qPCR garante dados de prevaléncia destas infegoes mais
confidveis o que beneficia a eficiéncia da implementagao destes programas. No entanto, a
ddvida quanto a eficacia e sustentabilidade dos programas de MDA persiste, pois as reinfegoes
e transmissoes continuam a ocorrer, os padroes e comportamentos de higiene nestas zonas
ainda tém de melhorar e os parasitas podem desenvolver resisténcia aos farmacos.>”'>'8202224

Por vezes, aquando da utilizagdo de métodos de diagndstico menos sensiveis e
especificos, ocorre o sobrediagnéstico de parasitoses causadas por agentes patogénicos que,
na verdade, nao sao patogénicos. Utilizando técnicas mais sensiveis e especificas é possivel

detetar e corrigir esses erros, na medida em que nao se providencia a esses individuos

terapéutica antiparasitaria e, assim, é possivel a reducio de custos.?

3.2.4) Outras vantagens

As técnicas moleculares de diagndstico requerem menos pessoal qualificado para
executar a técnica.'>”’ Para além de serem técnicas rapidas de executar,® é apenas necessaria
uma amostra para analise."*

Comparativamente a técnica de PCR convencional, o qPCR aplicado a varias espécies
de parasitas fornece um diagnostico a nivel mundial alternativo pois permite a detegao e a
quantificagao, enquanto diminui a probabilidade de ocorréncia de erros humanos e a
contaminagao de DNA, além de ser uma técnica mais rapida, j4 que nao é necessaria a
execucio de uma eletroforese.”'*

Além de todos estas vantagens, o multiplex qQPCR permite a combinagao eficiente de
multiplos alvos num Unico tubo para uma unica reagao de amplificagao, reduzindo assim o

custo dos reagentes.”®2"?2727

3.2.5) Desvantagens

O passo determinante para a eficacia da técnica de qPCR e multiplex qPCR ¢é a extragao
do DNA da amostra.”

Quando a recolha de amostras é executada em zonas endémicas, onde na maioria das
vezes nao existe um laboratério que disponha de material apropriado, as amostras tém que
permanecer conservadas até a chegada ao centro de investigagao. Em muitas situagoes, esta

conservagao faz-se mediante a criopreservagio das amostras (- 80.°C)'°. Contudo, é possivel
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a sua conservagao a temperatura ambiente, desde que as amostras sejam mantidas em
solu¢ées de etanol.**

Na técnica do qPCR e multiplex qPCR é sempre usado um primer e uma sonda
adicionais para amplificagao e deteg¢ao de um controlo interno. Este controlo interno ¢ util na
detecao de possiveis inibicoes da reacao de amplificagao, ou seja, para controlar a presenca
de resultados falsos negativos.'® Se todas as amplificagdes do controlo interno resultarem em
valores C(t) menores que determinado valor previamente definido, entao comprova-se que a
reacao de amplificacao nao foi inibida por quaisquer substincias que poderiam existir na
amostra. Para controlar a presenca de resultados falsos positivos, adicionam-se ao tubo
reacional controlos positivos e estes devem resultar em valores C(t) maiores que determinado
valor previamente definido.?'

Em zonas endémicas é habitual a persisténcia de DNA nos tecidos ou fluidos
corporais de agentes patogénicos que ja estao mortos, ou seja, em que a infegao ja se encontra
resolvida. A persisténcia é variavel, desde dias a semanas ou meses, dependendo do
compartimento corporal afetado e da quantidade inicial de agentes patogénicos. Assim, a
detecao de DNA parasitario, ou de outro tipo de agente patogénico, nao significa que a infecao
esteja em curso, ou seja, a técnica qPCR pode dar origem a resultados falsos positivos.'"®'
Estas situagoes ocorrem mais frequentemente quando a amostra € de individuos
aparentemente saudaveis, sem sintomas gastrointestinais (vomitos, diarreia, colicas
abdominais, febre, perda de sangue, fadiga, perda de apetite ou ictericia)."

Para se conseguir distinguir entre agentes patogénicos e nao patogénicos, através das
técnicas de qPCR e multiplex qPCR, os alvos de DNA utilizados tém de ser altamente
especificos para uma espécie de parasita pois, se por exemplo, um agente nao patogénico do
mesmo género do alvo de DNA estiver presente na amostra, pode ocorrer uma reagao
cruzada e gerar-se um falso positivo."

Da mesma maneira, a detegao de um parasita s6 é possivel se no tubo da reagao de
amplificagcao o alvo molecular a identificar estiver presente (primer e sonda correspondentes
a uma determinada espécie de parasita). Se varias infegoes coexistirem, muitas poderao nao
ser detetadas se os correspondentes primers e sondas nao estiverem no tubo da reagao. A
componente microscopica completa esta lacuna, pois permite identificar numa primeira
abordagem as possiveis infecdes presentes.'*®
A execucao destas técnicas moleculares s6 é possivel em laboratorios de alta

tecnologia, o que constitui um desafio nos paises de areas endémicas, pois o custo dos

equipamentos e reagentes é avultado."
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Se os resultados alcangados nestes métodos moleculares nao forem verificados por
outros métodos microscopicos como, por exemplo, o TFT'* ou a técnica KK'?, é possivel

ocorrerem falsos positivos.”'

3.2.6) Aplicacao do qPCR e multiplex qPCR

As técnicas moleculares de qPCR e multiplex qQPCR podem ser aplicadas em estudos

3,8-11,15,16,24

epidemiologicos em areas endémicas de parasitoses intestinais, assim como em

estudos em populagio poliparasitada nessas mesmas areas.'**°

Uma das grandes aplicagoes destas técnicas € a monitorizagao da eficacia da
terapéutica antiparasitaria instituida em areas de elevada endemicidade. A recolha de amostras
de fezes dos habitantes destas regioes antes e apos a implementagao da terapéutica permite
controlar o estado infecioso dos individuos.'®'>'*!¢2021:€0

Em areas de baixa endemicidade, a aplicagao do qPCR e multiplex qPCR permite o
diagnostico de doengas entéricas restritas a viajantes/imigrantes que provém de paises
endémicos e que apresentam sintomas de parasitoses intestinais.'"®* No entanto, ha autores
que consideram util a aplicagao destas técnicas moleculares nao apenas a viajantes e imigrantes,
como possiveis portadores de doengas entéricas, mas também a todos os outros individuos
que residem nestas areas de baixa transmissio.”'>'*!>>77

Além do diagnostico de doengas entéricas em paises desenvolvidos, um estudo
realizado na Nigéria prevé a utilizagdo de técnicas moleculares na continuidade de estudos
clinicos e epidemiolégicos de amebiases em paises desenvolvidos.'

Constituindo técnicas altamente sensiveis e especificas, o qPCR e multiplex qPCR

podem, ainda, ser aplicados no controlo de qualidade de procedimentos microscépicos.'?

3.3) Alguns estudos comparativos de diagnoéstico de parasitoses intestinais

Na tabela 4 estao referenciados alguns estudos de diagnostico de parasitoses intestinais
em que se compararam os métodos microscopicos com os métodos moleculares,
nomeadamente a nivel da sensibilidade e especificidade.

Um estudo realizado na populagao coreana recorreu as técnicas de diagnostico
molecular e microscépico, utilizando a técnica de multiplex qPCR e a Técnica de Concentragao
com Formalina-Eter (FECT), respetivamente.” A andlise com a técnica de multiplex qPCR

revelou ser 100% especifica e 100% sensivel no diagnodstico dos parasitas C. parvum, G. lamblia,
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E. histolytica, Blastocystis hominis, D. fragilis, Clonorchis sinensis, Metagonimus yokogawai e
Gymnophalloides seoi, bem como apresentou um VPP (Valor Preditivo Positivo) e um VPN
(Valor Preditivo Negativo) de 100% para todas as espécies. O método microscopico revelou
apenas uma sensibilidade de 29.4% e uma especificidade de 100% para as mesmas espécies. O
VPP foi de 100% e o VPN foi 89.8%, o que equivale a dizer que o método microscépico origina
falsos negativos, sendo pouco sensivel, ao contrario da técnica multiplex gJPCR que demonstrou
ser 100% sensivel (Tabela 4).

Amostras de fezes de 396 doentes egipcios com sintomas diarreicos foram analisadas
recorrendo as técnicas microscopicas de exame direto e concentragao formol-etil acetato e
a técnica molecular de multiplex qPCR.® Comparativamente ao método molecular, o método
microscopico depois da concentragao formol-etil acetato revelou uma sensibilidade de 33.3%
para Cryptosporidium spp., 57.8% para G. lamblia e 100% para E. histolyticalE. dispar. A
especificidade variou entre os 85.5% para G. lamblia, 91% para E. histolytica/E. dispar e 100%
para Cryptosporidium spp.. Os valores VPP foram 18.6% para o par de parasitas E. histolyticalE.
dispar, 70.2% para G. lamblia e 100% para Cryptosporidium spp.. Os valores VPN foram 77.5%
para G. lamblia, 98% para Cryptosporidium spp e 100% para E. histolyticalE. dispar. Assim,
demonstra-se a possibilidade de ocorrerem falsos negativos e falsos positivos com os métodos
microscopicos para o diagnéstico de infegdes parasitarias intestinais (Tabela 4).%

Um estudo realizado no Equador, comparou as técnicas microscépicas, exame direto
e KK (Kato-Katz), com o método molecular qPCR no diagndstico de parasitoses intestinais em
400 amostras de criangas com |3 meses de idade.'® A técnica qPCR revelou uma especificidade
para A. lumbricoides de 97.8% e um VPN de 96.7%. Para o parasita T. trichiura, a especificidade
foi de 99.2% e o VPN de 99.2%. Apesar de nao indicado, as técnicas microscopicas utilizadas
neste estudo foram menos sensiveis e menos especificas que as técnicas microscopicas (Tabela
4).|0

Recentemente, um estudo analisou amostras de fezes recorrendo as técnicas
microscopicas exame direto, FECT, KK, método de Baermann e coprocultura e a técnica
molecular gPCR."”> O qPCR demonstrou ter uma sensibilidade maior que 90% para todas as
espécies de parasitas diagnosticadas (S. stercoralis, A. duodenale, N. americanus, A. lumbricoides,
S. mansoni e G. lamblia) comparativamente as técnicas microscopicas utilizadas que,
combinadas, demonstraram ser muito menos sensiveis, excepto para a espécie T. trichiura que
nao foi determinada pelo qPCR e os seus resultados baseiam-se apenas em métodos
microscopicos, revelando o exame direto uma sensibilidade de aproximadamente 80% e o KK

e método de Baermann sensibilidades préximas dos 100% (Tabela 4)."
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Na Europa, foi conduzido um estudo que analisou 397 amostras de fezes provenientes
de doentes com sintomas diarreicos.'* O estudo recorreu ao método microscopico TFT
(Teste Triplo de Fezes) e ao qPCR para diagnosticar possiveis parasitoses intestinais por
protozoarios. O qPCR apresentou uma sensibilidade de 98% para G. lamblia e 96% para D.
fragilis, comparativamente ao TFT que apresentou uma sensibilidade de 64% para G. lamblia e
54% para D. fragilis. Este estudo demonstrou que a alta sensibilidade da técnica de qPCR, aliada
ao facto de ser apenas necessaria uma amostra para o diagnostico de protozoarios intestinais,
grupo de parasitas mais prevalente em zonas nao endémicas, como € o caso do noroeste da
Europa, sio condigdes suficientes para um diagnéstico exato (Tabela 4).'"

Na zona este do Quénia, foi também realizado um estudo que comparou a técnica
microscopica KK com a técnica molecular gPCR no diagnostico de parasitoses intestinais em
796 individuos.” Considerando que ambas as técnicas foram 100% especificas, o qPCR
revelou-se mais sensivel que o KK (Tabela 4)."

No Brasil, foram analisadas, pela técnica molecular PCR e pela técnica microscépica
KK, 194 amostras de fezes de individuos residentes numa area endémica de S. mansoni.'® O
KK, em regra, é a melhor técnica para a detecao e quantificagao de S. mansoni, pois € simples
e pouco dispendiosa. No entanto, a sua sensibilidade decresce quando a carga parasitaria é
baixa.**®* Considerando ambas as técnicas 100% especificas, o PCR demonstrou maior
sensibilidade na detegao de S. mansoni, cerca de 97.4% comparativamente ao KK que teve uma
sensibilidade de 78.9% (Tabela 4).'

Um estudo realizado no Gana comparou as técnicas microscopicas de exame direto,
KK e coprocultura com a técnica molecular qPCR para o diagnéstico de helmintas.”> Ambos
os métodos (KK e qPCR) correlacionaram-se: quanto maior o nimero de ovos por grama de
fezes (EPG) observados, menor o valor C(t) (limiar de detegao da reagao de qPCR). Em
comparagao com as técnicas microscopicas utilizadas, o método molecular demostrou ser
altamente sensivel e especifico em dois momentos de avaliagio (Tabela 4).*

Em Franga, comparou-se o diagnodstico de protozoarios intestinais recorrendo a uma
técnica microscopica e ao multiplex gPCR.”> A técnica molecular demonstrou ser altamente

especifica e sensivel na determinagao de protozoarios em areas de baixa endemicidade (Tabela

4).7
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4) Conclusao

As parasitoses intestinais, doengas endémicas das zonas tropicais e subtropicais,
maioritariamente onde os paises se encontram em vias de desenvolvimento, constituem um
grave problema de salde publica e continuam a ser negligenciadas, com repercussoes a nivel
fisico e cognitivo o que, inevitavelmente, se vai refletir na continua instabilidade econémica
destes paises.

Uma medida no combate as parasitoses intestinais € o conhecimento da
epidemiologia destas infegoes através de estudos de diagnostico implementados em zonas
onde a endemicidade é elevada. Os métodos microscopicos continuam a ser extensamente
utilizados nestes estudos. Contudo, a baixa sensibilidade e especificidade destes métodos
conduz a uma necessidade de implementagao de outros com maior exatidao, como os
métodos moleculares. Os métodos microscopicos subdiagnosticam ou sobrediagnosticam
estas infegoes, o que leva a uma implementagao errdonea da terapéutica as populagoes
sofredoras, contribuindo para a ma gestao medicamentosa e o uso nao racional dos
medicamentos.

A detecao e quantificagao de mais do que um parasita num Unico tubo reacional pela
técnica de qPCR (multiplex gPCR) demonstrou ser muito efetiva. Adotar esta abordagem em
paises em desenvolvimento, pelo menos num laboratério central de referéncia, diminuiria os
gastos e possibilitaria um diagndstico exato e rapido de varias parasitoses intestinais ao mesmo
tempo, com uma Unica amostra.®

Ambos os métodos apresentam vantagens e desvantagens decorrentes da sua
utilizacao e ambos podem ser utilizados em diferentes contextos e em paises com diferentes
ambientes econémicos e financeiros, o que torna necessario dar continuidade a investigagao
nesta area com vista ao desenvolvimento de novos métodos de diagnostico que sejam exatos,
sensiveis, simples, baratos, sustentaveis e que ultrapassem a necessidade de utilizagao de
infraestruturas tecnologicas avangadas, condigoes estas desafiantes nos paises mais pobres.

O desenvolvimento na area do diagnostico parasitologico constituiria, assim, uma
ferramenta importante na irradicagao das Doengas Tropicais Negligenciadas, providenciando
as populagoes destas regioes melhores condigoes de saude, com impacto na produtividade e,

consequentemente, no futuro economico dos paises em desenvolvimento.
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