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Relatorio de Estagio em Farmacia Comunitaria

farmacia

alde

Farmacia Saude, Figueira da Foz



LISTA DE ABREVIATURAS

API — Principio Ativo

BIL — Bilirrubina

BLD - Eritrécitos

COE - Contracegao Oral de Emergéncia

CT — Colesterol Total

DCI — Denominagao Comum Internacional

DIM — Delegados de Informagao Médica

FFUC — Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra
GLU - Glucose

HbA I c — Hemoglobina Glicada

HDL - Lipoproteina de Alta Densidade

1&D — Investigagao e Desenvolvimento

INR — International Normalized Ratio

KET — Cetonas

LDL - Lipoproteina de Baixa Densidade

LEU — Leucocitos

MG — Medicamento Genérico

MICF — Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

MNSRM - Medicamento Nao Sujeito a Receita Médica

MNSRM-EF — Medicamento Nao Sujeito a Receita Médica de Dispensa Exclusiva em

Farmacia
MSRM - Medicamento Sujeito a Receita Médica

MSRMYV - Medicamento Sujeito a Receita Médico-Veterinaria

NEF/AAC — Nucleo de Estudantes de Farmacia da Associacao Académica de Coimbra

NIT - Nitritos

PIM — Preparacao Individualizada da Medicagao



PRO - Proteina

SG — Gravidade Especifica

SWOT - Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats
TEV — Tromboembolismo Venoso

TG — Triglicerideos

UBG — Urobilinogénio



I. Introducao

Os profissionais de salde e os estabelecimentos de salde sao, inegavelmente, partes

insubstituiveis para a promogao e manutengao da saude publica.

Tendo em conta a facilidade de acesso as farmacias, estas sao pilares imprescindiveis para um
servico de saude de qualidade representando, muitas vezes, o primeiro local onde os

portugueses se deslocam quando apresentam algum problema de saude.

O farmacéutico é o especialista do medicamento e a sua intervengao tem um impacto
significativo em varias areas, podendo destacar-se a melhoria da adesao terapéutica e a
intervencao em doengas e terapéuticas cronicas. Assim, a agao farmacéutica representa,
indiretamente, poupangas financeiras que se traduzem, concretamente, por exemplo, em
poupancas em consultas, em Centros de Saude e Hospitais, em internamentos hospitalares,

em urgéncias hospitalares e no desperdicio de medicamentos. (1)

Conforme enunciado na Diretiva 2013/55/EU de 20 de Novembro 2013, Artigo 44°, n.°2, a
formagao do farmacéutico baseia-se em cinco anos de aprendizagem em entidade de ensino
superior, com um minimo de quatro anos de formagao tedrica e pratica e seis meses de estagio
em farmacia aberta ao publico ou num hospital. (2) Assim, a realizagao do estagio curricular,
além de uma obrigatoriedade, € uma oportunidade essencial para uma correta e completa
formagao, preparando da melhor forma possivel os futuros farmacéuticos. Na Faculdade de
Farmacia da Universidade de Coimbra (FFUC), a realizagao do estagio é a etapa final e Ultima

unidade curricular do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF).

O meu estagio foi realizado unicamente em Farmacia Comunitaria, na Farmacia Saude, Lda. da
Figueira da Foz, de fevereiro a setembro de 2020, num total de 810 horas, sob orientagao da

Dra. Ana Rita Fernandes.

No presente documento esta apresentada a minha andlise SWOT (Strengths, Weaknesses,
Opportunities and Threats) ao meu estagio curricular, avaliando os Pontos Fortes (Strengths),
Pontos Fracos (Weaknesses), Oportunidades (Opportunities) e Ameagas (Threats) que, de certa

forma, influenciaram esta ultima etapa da minha formagao académica.



2. Contextualizacdao do local de estagio

Informacgoes Gerais

Nome e logotipo

Farmacia Saude, Lda.

Saide

Localizacdao

Centro Comercial Atlantico, Loja 7
Rotunda Jodo Alves
3080-510 - Figueira da Foz

Horario de
Funcionamento

Segunda a siabado: 9:00h as 20:00h
Domingos e Feriados: 9:00h as 13:00h

Julho e Agosto
Segunda a domingo: 9:00h as 20:00h

Contactos

Telefone: 233 422 534
e-mail: geral@farmaciasaude.pt
Site: farmaciasaude.pt

Funcionarios

Proprietarios

Anabela Mascarenhas
Flavio Maia

Direcdo Técnica

Anabela Mascarenhas

Farmacéuticos Substitutos

Ana Rita Fernandes
Nélio Oliveira

Farmacéuticos

Aline Soares
Ana Cabral
Joana Santos
Marta Dias
Monica Sousa

Técnicos de Farmacia

Diana Pereira
Diana Silva
Paulo Silva
Tania Claro
Tiago Monteiro

Técnicos Auxiliares de
Farmacia

Fernanda Marques
Paula Santos

Estagiarios

Ana Cardoso
Andreia Cardoso
Irina Fernandes

Técnicos Indiferenciados

Deonilde Fernandes
Soraya Schneider




3. Analise SWOT

A andlise SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats) é uma ferramenta que
permite uma observagao de uma situagao, empresa ou pessoa, avaliando e balanceando os
Fatores Internos e Fatores Externos, Positivos e Negativos. Na Tabela |, abaixo apresentada,
estdo representados os quatro pontos analisados, de acordo com a sua génese

Interna/Externa, Positivo/Negativo.

Tabela | - Andlise SWOT.

Fatores Positivos Fatores Negativos
Fatores internos Pontos Fortes (Strengths) Pontos Fracos (Weaknesses)
Fatores externos Oportunidades (Opportunities) Ameacas (Threats)

Na anadlise SWOT feita relativamente ao meu estagio, abaixo apresentada, considerei como:

o Pontos Fortes (Strengths) — as carateristicas da farmacia ou do MICF que beneficiaram, de

alguma forma, o meu estagio e a minha aprendizagem;

o Pontos Fracos (Weaknesses) — as carateristicas da farmacia ou do MICF que dificultaram,

de alguma forma, o meu estagio e a minha aprendizagem;

o Oportunidades (Opportunities) — situagoes, carateristicas ou ocorréncias, externas a
farmacia ou ao MICF, que de alguma forma, se demonstraram como mais-valias e

beneficiaram o meu estagio e a minha aprendizagem;

o Ameagas (Threats) — situagoes, carateristicas ou ocorréncias, externas a farmacia ou ao
MICF que, de alguma forma, se demonstraram como negativas ou que colocaram em risco

0 meu estagio e a minha aprendizagem.

3.1. Pontos Fortes (Strengths)

3.1.1. O estagio como parte integrante do plano curricular de MICF

O tempo de estudo e aprendizagem em ambiente académico estabelece bases essenciais para
que sejamos profissionais de saude qualificados e informados. No entanto, em nada se
assemelha a realidade do mundo profissional. Assim, é excecional, e de extrema importancia,

a existéncia de um estagio como parte integrante do nosso plano curricular do MICF.



Ainda que considere que este estagio deveria ter uma maior duragao, julgo 2 semestres, acho
fundamental este contacto com a realidade do que vai ser (possivelmente) a nossa vida
profissional. Esta aprendizagem permite que a nossa formagao seja mais completa, tateando
areas que nao seriam possiveis de abordar em ambiente académico, bem como a consolidagao

e aplicagao dos conhecimentos e temas abordados ao longo do MICF.

3.1.2. O plano de estagio delineado pela farmacia

Na Farmacia Saide os estagios seguem um plano estipulado pela propria farmacia. Este plano,
consiste em 3 fases. No primeiro més, o estagiario esta em trabalho de backoffice, com a
rececao de encomendas, armazenamento dos produtos, etc., o que permite um maior
contacto com as embalagens, nomes comerciais e os locais onde estao os medicamentos.
Numa segunda fase, é feito um trabalho de “sombra”, que consiste na observacao dos
atendimentos dos funcionarios da farmacia, para percebermos quais os procedimentos a
seguir, o tipo de aconselhamento a ser feito, quais as perguntas essenciais e imprescindiveis
para uma correta dispensa de medicamentos ou outros produtos de saude. Esta fase dura
entre |5 dias a 3 semanas. Numa fase final é o estagiario que passa a fazer os atendimentos,
sempre salvaguardando que nos balcoes adjacentes estejam funcionarios da farmacia, para que
nos possam sempre auxiliar em qualquer tipo de duvida ou situagao. Dai em diante, além do
atendimento ao publico, outras atividades sao também desenvolvidas, como por exemplo a
preparagao de medicamentos manipulados, Preparacao Individualizada da Medicacao (PIM) e

testes analiticos.

Considero que este plano deveria ser até um modelo a seguir e sugerido pela faculdade pois
esta extremamente bem organizado e me permitiu ir, lentamente, assimilando qual o
funcionamento da farmacia, conhecer os medicamentos e todo o contexto de farmacia

comunitaria.

3.1.3. A localizacao da farmacia

A Farmacia Saude esta localizada num centro comercial da zona urbana da Figueira da Foz,
com acesso a parque de estacionamento, coberto e ao ar livre, e ainda a um supermercado e
outros estabelecimentos comerciais. Tendo em conta estes fatores, a deslocagao a farmacia
torna-se bastante conveniente, pelo que a heterogeneidade da populagao que frequenta a

mesma ¢é evidente.



Quando comegamos a entrar nos meses de Verao, tendo em conta que a Figueira da Foz é

uma cidade turistica, comega a haver mais afluéncia também de veraneantes.

A elevada afluéncia e a heterogeneidade de casos foram fatores extremamente positivos e
vantajosos no meu estagio, pois permitiram-me contactar com diferentes realidades e
situagoes. No inicio € um pouco intimidante, mas com o apoio dos funcionarios da farmacia,
acaba por se tornar um desafio e um ponto bastante positivo e enriquecedor. Como cada caso
€ um caso, o aconselhamento, seja na area de puericultura, dermocosmética, Medicamentos
Nao Sujeitos a Receita Médica (MNSRM), ortopedia, suplementos alimentares, etc., para cada
utente é diferente, o que me permitiu contactar na mesma area, com varios produtos, de

gamas diferentes, tornando-se bastante enriquecedor este processo de aprendizagem.

3.1.4. A equipa da farmacia

A equipa da Farmacia Saude é uma equipa grande, constituida por profissionais de varias areas
de formagao, como Farmacéuticos, Técnicos de Farmacia e Técnicos Auxiliares de Farmacia.
E uma equipa jovem, dinimica e que, desde o primeiro dia, nos fazem sentir “em casa”. Ha
sempre lugar a colocar as nossas duvidas e é-nos permanentemente prestado o auxilio que

precisamos, tornando o processo de aprendizagem menos intimidante.

O bom ambiente e relacionamento com todos permite uma aprendizagem mais proveitosa e
positiva e considero que todos estes fatores tornaram a minha integragao e formagao bastante

mais facil.

3.1.5. Numero de referéncias elevado e diversificado

A Farmacia Saide é uma das maiores farmacias da Figueira da Foz e que, conforme ja referido,
tem uma populagao bastante heterogénea. Desta forma, o niUmero de referéncias da farmacia
é consideravelmente elevado, desde o numero de laboratérios de medicamentos genéricos

com que trabalha, as varias marcas dos mais diversos produtos de saude.

Este é um fator diferenciador da Farmacia Saude e foi um ponto bastante positivo no meu
estagio. Foi-me, desta forma, possivel explorar e conhecer varios produtos e ampliar o meu
conhecimento, principalmente em areas como a dermocosmética, puericultura, ortopedia,

veterinaria e suplementos alimentares.

A maioria do stock da Farmacia Saude é adquirido através de armazéns grossistas, sendo o seu

principal fornecedor a Alliance Healthcare. Os outros distribuidores que trabalham com a
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farmacia sao a Plural — Cooperativa Farmacéutica, a Proquifa — Sociedade Quimica Farmacéutica do
Centro, Lda., a Cooprofar Farmdcia — Cooperativa dos Proprietdrios de Farmdcia e a Empifarma —
Produtos Farmacéuticos, S.A. Para determinados produtos e em determinadas circunstancias,
como por exemplo tendo em conta a sua elevada rotatividade ou indisponibilidade nos
fornecedores habituais, sao também efetuadas compras diretas aos laboratorios, por vezes

através dos seus Delegados de Informagao Médica (DIM).

Por haver utentes com distintas necessidades e algumas vezes com situagoes clinicas muito
especificas, mesmo que a referéncia que o utente necessita nao faga parte do stock da farmacia,
tenta-se sempre encomendar e satisfazer as necessidades do mesmo. A maioria destes pedidos
diretos é efetuado ao balcao através da plataforma business-to-business. Desta forma, a procura
de referéncias nao diretamente trabalhadas na farmacia, permitiu-me ir mais além e adquirir
mais conhecimentos de produtos de salde que, ainda que nao sejam bastante conhecidos ou
utilizados, sao produtos farmacéuticos, que sao absolutamente necessarios para determinadas

situagoes clinicas.

3.1.6. A organizacdo da farmacia

Um dos pontos que me ajudou no estagio foi a organizagao dos produtos na farmacia uma vez
que, conforme ja referido, havendo um vasto leque de referéncias de produtos, a organizagao
€ um ponto-chave. Assim, apds o rececionamento das encomendas, os produtos nelas

constantes sao arrumados nas gavetas ou prateleiras respetivas.

A publicidade segue regras estipuladas no Decreto-Lei n.° 330/90 de 23 de Outubro (3). Desta
forma, os produtos expostos a vista do utente no exterior da farmacia sao, essencialmente,
suplementos alimentares, Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica (MNSRM) e outros
produtos de saide como por exemplo, cosméticos e artigos de puericultura e ortopedia. Estes
produtos estao expostos segundo estratégias de marketing e de acordo com a época do ano

em prateleiras, gondolas e lineares.

No interior da farmacia a disposicao dos medicamentos esta dividida em prateleiras e gavetas,

verticais e horizontais, onde:

o Os comprimidos e capsulas sujeitos a receita médica encontram-se arrumados segundo a
Denominagao Comum Internacional (DCI), por ordem alfabética, em gavetas verticais.

Outros medicamentos encontram-se organizados identicamente em gavetas verticais, mas



por categorias, como pomadas, pds, injetaveis, gotas orais/nasais/auriculares, produtos de

uso externo, ginecologicos e antiasmaticos, por ordem alfabética do nome comercial.

 As gavetas horizontais da farmacia acomodam separadamente gotas e pomadas oftalmicas,
produtos do protocolo da diabetes, Medicamentos Sujeitos a Receita Médica Veterinaria

(MSRMV) e alguns Suplementos Alimentares.

« Xaropes e pos para preparagao de suspensoes orais sao armazenados por ordem alfabética

do seu nome comercial em prateleiras horizontais.
« Os produtos termolabeis sao armazenados em frigorifico controlado.

« Os MNSRM que nao sao expostos no exterior da farmacia e outros produtos como
champos, cosméticos, etc., e ainda produtos de maior rotatividade sao armazenados em

prateleiras horizontais.

o Produtos reservados sao armazenados em gavetas horizontais, junto a zona de recegao de
encomendas, separados dos produtos de stock e devidamente identificados com talao de

reserva, que indica o nome e contacto do utente ao qual se destinam.

3.1.7. Servicos prestados

O farmacéutico tem formagao para que consiga fazer a andlise, interpretagao e avaliagio de

alguns parametros bioquimicos e laboratoriais.

Na Farmacia Saude o utente pode realizar diversos testes bioquimicos que permitem uma
facilidade no seguimento de algumas patologias. Muitos utentes, optam por fazer este
acompanhamento na farmacia, por se tratar de um local em que, muitas vezes, como ja
conhecem os profissionais de saide que ali trabalham, tém confianga e a vontade com os

mesmos.
As medicoes e testes realizados na farmacia sao:

o Medicao da pressdo arterial

Esta € uma medicao bastante simples em que, recorrendo a um tensiémetro eletrénico, se
conseguem obter os valores da pressao arterial sistolica e diastdlica do utente. Este é, talvez,
o teste mais realizado e procurado pelos utentes da farmacia, dada a elevada prevaléncia de
doentes hipertensos que, assim, fazem um acompanhamento e controlo dos seus valores de

pressao arterial.



+ Medicao da Glicémia
Este é um teste simples em que sao medidos e avaliados os valores de glicémia no sangue,
recorrendo a uma picada e recolha de uma pequena gota de sangue capilar e medigao no

glicosimetro.

o Accutrend® Plus

Este € um aparelho que permite, através da recolha e andlise de uma gota de sangue capilar,

avaliar o valor de Colesterol Total (CT) do utente.

« CoaguCheck XS®

Este aparelho permite, mediante recolha de uma por¢ao de sangue capilar, avaliar o
International Normalized Ratio (INR) do utente. O valor de INR reflete o tempo que o sangue
demora a coagular e, por esse motivo, este é um teste essencialmente procurado por utentes

que fazem terapéutica anticoagulante oral.

« Cobasbl0I®

Este aparelho permite, mediante recolha de uma porgao de sangue capilar, determinar,
consoante as tiras de teste usadas, o perfil lipidico completo do utente, obtendo-se os valores
de CT, Triglicerideos (TG), Lipoproteina de Alta Densidade (HDL) e Lipoproteina de Baixa
Densidade (LDL), e a Hemoglobina Glicada (HbAIc).

« Urisys 1100®

Este equipamento permite fazer uma analise quantitativa aos parametros da urina avaliados no
Combur-test®, como Gravidade especifica (SG), pH, Leucécitos (LEU), Nitritos (NIT), Proteina
(PRO), Glucose (GLU), Cetonas (KET), Urobilinogénio (UBG), Bilirrubina (BIL) e Eritrocitos
(BLD). A avaliagao quantitativa dos parametros permite que os resultados e conclusoes tiradas
sejam muito mais rigorosas, comparativamente com uma simples observagao qualitativa pelas

variagoes de cor da tira.

Este teste é bastante procurado por mulheres que, quando sentem qualquer tipo de irritagao
a nivel urinario, pretendem saber se estao com infegao urinaria e assim perceberem se terao

de procurar ajuda médica.

3.1.8. Aconselhamento farmacéutico diferenciador

Na Farmacia Saude ha, sempre, um cuidado no aconselhamento e dispensa de medicamentos,

suplementos ou produtos de salde aos utentes. Este cuidado € um fator diferenciador e que
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os utentes reconhecem e muitos deles esperam e, inclusivamente, procuram exatamente isso

ao dirigirem-se a esta farmacia em especifico.

Considero que esta componente formativa foi um ponto extremamente positivo para que
pudesse, efetivamente, num futuro proximo, desempenhar a profissao farmacéutica, da melhor

forma possivel.

3.1.9. Sifarma®

O Sifarma® é um software de gestio e atendimento desenvolvido pela Glintt e que é utilizado

em 90% das Farmacias em Portugal. (4)

Ao longo do MICEF, ja me tinha sido possivel contactar com este programa, quer em unidades
curriculares, como em formagoes promovidas pelo Nucleo de Estudantes da Faculdade de
Farmacia da Associagao Académica de Coimbra (NEF/AAC), assim como no estagio

extracurricular que tinha realizado.

O facto de a Farmacia Saude utilizar este software foi um ponto duplamente positivo pois, nao
s6 me permitiu ter formagao naquele que sera o programa mais facilmente encontrado em

qualquer farmacia do pais, como este nao me era totalmente e absolutamente desconhecido.

3.1.10. Historico na ficha de utente

Na Farmacia Sadde o histérico dos utentes é bastante completo pois qualquer venda que seja

feita é, sempre que possivel, registada na ficha de utente.

Considero que é bastante importante e pertinente este tipo de registo, por varios motivos.
No que toca ao registo de todos os levantamentos de medicagao do utente julgo que é de
extrema importancia pois, nao raras vezes, os utentes acabam a medicagao primeiro do que
obtém novas receitas e, durante a fase de pandemia, este cenario agravou-se. Assim, por
exemplo, ao fazer-se uma venda suspensa tem-se a certeza de qual o medicamento e a dose
que o utente efetivamente faz. Esporadicamente durante o estagio ocorreu que este registo
serviu também para detetar erros de prescrigao, como casos em que a dose ou a forma
farmacéutica que vem prescrita na receita nova &, despropositadamente, diferente da dltima
que o utente levantou. Neste caso, a consulta do histérico, permite-nos prevenir erros na

medicagao do utente.

A informagao relativa aos laboratorios é também bastante significativa pois, desta forma,

conseguimos dar sempre a medicagao igual ao utente. Isto torna-se bastante importante,
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especialmente nos utentes mais idosos que confundem facilmente a medicagao se as caixas

forem alteradas, ou aqueles que nao sabem ler.

O registo é também uma ajuda excelente quando o utente refere que comprou na farmacia
uns comprimidos, uma pomada, etc. com que se deu muito bem, e que, por exemplo, nao se

recorda do nome. Ai a consulta do histoérico agiliza e facilita a dispensa e o atendimento.

Este registo rigoroso e criterioso permitiu-me ter outra seguranga ao balcao, pois considero

que é uma ferramenta essencial para minorar os possiveis erros no atendimento.

3.1.11. Medicamentos Manipulados

A Farmacia e a Medicina estiveram desde sempre intimamente ligadas com a farmacia de
manipulagao. Ainda antes do aparecimento das primeiras industrias farmacéuticas os

medicamentos eram, cuidadosamente, preparados nas farmacias pelos boticarios.

Com o passar dos anos e a evolugao do Mundo, da Medicina e da Farmacia, os medicamentos
passaram a ser produzidos em grandes quantidades, em doses pré-estabelecidas, a pregos
bastantes mais apeteciveis, com distribuicao a nivel mundial. O acesso aos medicamentos
passou a ser mais generalizado e facilitado. No entanto, por vezes, existem lacunas e a Industria
Farmacéutica ndo consegue acomodar a producao de medicamentos raramente necessarios

ou demasiado especificos.

Tal como descrito no Decreto-Lei n.° 95/2004, de 22 de Abril, um “Medicamento manipulado”
é “qualquer férmula magistral ou preparado oficinal preparado e dispensado sob a
responsabilidade de um farmacéutico”. (5) O farmacéutico é o especialista do medicamento e
tem, portanto, o conhecimento e a habilitagao legal para colmatar as falhas existentes e assim

ter um papel preponderante para o bem-estar e satude da populagao.

Derivado das obrigacoes legais intrinsecas a um laboratoério com as condi¢oes adequadas para
a preparagao de medicamentos manipulados, o custo elevado de um medicamento deste tipo,
o elevado numero de referéncias ja disponiveis no mercado e ainda algum desconhecimento
médico de que ha a hipotese de prescrever além das referéncias industriais, a manipulagao
encontra-se, hoje, um pouco “apagada” na grande maioria das farmacias em Portugal. Na
Farmacia Saude ha, no entanto, uma grande aposta nesta area, por se valorizar a necessidade
de colmatar as falhas existentes, além da personalizagao, consoante as necessidades especificas

de cada individuo.



A Farmacia Saldde tem, assim, hoje, um largo portefolio de medicamentos manipulados
produzidos no seu laboratério. Diariamente sao varios os utentes para os quais se faz a
preparagao de medicamentos essenciais para os seus tratamentos. Sao ainda preparados no
laboratéorio um conjunto de outros produtos de satde como, por exemplo, suplementos
alimentares, tratamentos topicos nao medicamentosos ou cuidados dentdrios, como pasta de

dentes.

Tive a oportunidade de preparar, neste laboratorio, Solugao de aplicagao topica de minoxidil
5% em Trichosol®, creme de rosto hidratante para eczema atopico para uma utente nio
controlada com nenhum creme comercial, capsulas de minoxidil, entre outros. Uma vez
entrados em fase de pandemia e com a auséncia de alcool 70% v/v e dlcool gel no mercado,
desde uma fase muito precoce, que se comegaram a manipular estes dois produtos no
laboratério da farmacia, produgao em que tive a oportunidade de estar diretamente envolvida.
Acompanhei igualmente o preenchimento da ficha de preparagao dos produtos manipulados,

o controlo de qualidade e elaboragao dos rotulos dos mesmos.

Considero que esta componente de manipulagao da Farmacia Saude me permitiu ter um
conhecimento mais profundo sobre os principios ativos (API’s), os excipientes, possiveis
interagoes, a importancia da formula farmacéutica ou mesmo do embalamento dos

medicamentos.

3.1.12. Investigacdao e Desenvolvimento de formulac¢ées galénicas

Agregado a componente de manipulagao no laboratério da Farmacia Saude, foi-me dada a
oportunidade de explorar uma grande paixao minha. A ecologia esta presente na minha vida
em varias vertentes e, desde cedo, percebi que a luta por um planeta melhor era um valor

partilhado com a Farmacia Saude e com a diretora técnica, Dra. Anabela Mascarenhas.

Estima-se que, anualmente, 4,8 a 12,7 milhoes de toneladas de plastico sao deitados ao mar.
(6) Movidos pelo pensamento de que se todos fizermos uma pequena coisa a mudanga
acontece, foram-me abertas as portas do laboratério para que desenvolvesse uma formulagao

solida que substituisse o champo convencional e assim, as embalagens plasticas dos mesmos.

Ja utilizava champ6 solido ha 4 anos e abracei este desafio com muito carinho, contando com
a ajuda e experiéncia imprescindiveis da Farmacéutica Aline Soares. Conseguimos uma
formulagao bastante apreciada pelos utentes, um “Sabonete corpo e cabelo”, com pH

adequado para ser utilizado tanto no cabelo como no corpo, formulado unicamente com
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ingredientes naturais e aromatizado com o cheiro carateristico de Tavarede, localidade onde
esta inserida a Farmacia Saude, o limonete. Associado ao champo sélido e na linha da
sustentabilidade foi também desenvolvido um balsamo labial, tal-qualmente somente com
ingredientes naturais e bioldgicos, acondicionado em lata de aluminio, um material reutilizavel

e eternamente reciclavel.

Desde a investigagao por detras dos ingredientes, aos fornecedores, aos testes, e até chegar
a formulagao certa, um verdadeiro trabalho de investigacao e desenvolvimento foi feito. Desta
forma, todo este processo permitiu-me explorar e adquirir conhecimentos e competéncias
que anteriormente me eram totalmente desconhecidos. Considero que esta foi uma das etapas
mais importantes e gratificantes do meu estagio, pois permitiu-me aliar duas paixoes, a
ecologia, e o ser farmacéutica, ao desenvolver uma linha de produtos que passaram a constar

das referéncias vendidas na farmacia.

3.1.13. Realizacdo de trabalhos

Durante o meu estagio foi também incentivada a realizagao de trabalhos que permitissem uma
melhor aprendizagem e consolidagao de conhecimentos. Eu, em conjunto com outra estagiaria
que estava a realizar o estigio ao mesmo tempo, elaborei uma Tabela com todos os
antibidticos comercializados em Farmacia Comunitaria em Portugal, em todas as suas formas
farmacéuticas, indicando se deveriam ser tomados em jejum ou com alimentos. A tabela,
apresentada como Anexo | do presente documento, foi posteriormente disponibilizada na

Farmacia Saude para consulta da equipa.

A realizacao deste trabalho foi logo no inicio do estagio e permitiu-me um conhecimento
maior e mais aprofundado dos antibidticos, um tema intimamente ligado com a minha
monografia. Consegui assim ter uma nog¢ao mais abrangente do que aconselhar ao balcao,
perante uma prescricao médica de antibioticos, com maior facilidade, além de explorar mais
profundamente as plataformas de informagao sobre medicamentos, como o Infomed e o

Prontuério Terapéutico, assim como o Sifarma®.

Considero que esta iniciativa da Farmacia Saude é uma forma de aprendizagem bastante
interessante, pois ha um envolvimento direto do estagiario num trabalho relevante e com

aplicabilidade posterior no dia-a-dia, para ele e para a farmacia.
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3.2. Pontos Fracos (Weaknesses)

3.2.1. Lacunas no plano curricular do MICF

Quando iniciamos o estdgio deparamo-nos com imensa informagao e produtos, cuja grande
maioria nunca tinhamos contactado. Conforme ja referido acima, o estagio, sendo parte
integrante do MICF, é uma grande mais-valia e um ponto bastante positivo na nossa formagao,
por colmatar essas falhas. No entanto, nao posso deixar de considerar que certas unidades
curriculares deveriam ser melhor exploradas e haver uma rentabilizagao do tempo dedicado

a determinados conhecimentos.

Ha que notar que ha matérias que sao abordadas repetidamente em varias unidades
curriculares e outras, bastante importantes, apenas sao abordadas em unidades curriculares

opcionais, que nem todos os alunos tém.

No que toca a parte farmacologica do curso julgo que somos profissionais de exceléncia e a
nossa formagao é formidavel. Ha, no entanto, que notar que os nossos conhecimentos em
areas como outros produtos de saude, vejamos, dermocosmética, veterinaria, puericultura,

ortopedia ou suplementagao alimentar sao escassos.

Considero também que seria importante uma abordagem mais real e pratica do que
efetivamente acontece numa farmacia quando as matérias sao lecionadas. O Unico momento
em que temos esse tipo de perspetivagao € na unidade curricular de Indicagao Farmacéutica
e faz falta mais tempo dedicado a esse tipo de conteldo. Por exemplo, seria excecional
abordar mais nomes comerciais, qual o aconselhamento quanto a MNSRM, qual a abordagem
perante um utente polimedicado e associagoes a suplementos alimentares ou outros produtos
de salude, etc. Desta forma, no fim de cada matéria ou tema lecionado era-nos possivel
perspetivar alguns dos casos clinicos que nos poderiam vir a surgir e qual o tipo de intervencao

farmacéutica a ser feita.

3.2.2. Inseguranca e medo de errar

A inseguranca nos conhecimentos que temos e nos que sabemos que nao temos leva,
indubitavelmente, a um medo de errar. O objetivo e ambicao de ser uma boa profissional de
salude e de nao comprometer a seguranga e bem-estar dos utentes gerou em mim, algumas

vezes, certa ansiedade, principalmente nos primeiros tempos de atendimento ao balcao.
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3.2.3. Estagio em tempo de pandemia

A pandemia por que passamos mudou, incontestavelmente, a vida de todos, no mundo inteiro.
Todas as perspetivas, planos, metas e estratégias tiveram de sofrer transformagoes e

reestruturagoes. E assim foi, também, com o nosso estagio.

Estava ha semanas a estagiar quando se comecgou a falar do SARS-CoV-2 e da COVID-I9.
Inclusivamente tive oportunidade de participar na formagao “Coronavirus 2019-nCoV -
Ameaca sem Fronteiras. O essencial para saber aconselhar!”, em Coimbra, a 13 de fevereiro,

quando a informagao acerca do tema era, ainda, consideravelmente escassa.

A velocidade galopante, a situagao foi evoluindo e rapidamente se verificou a procura
descomedida por mascaras, alcool, dlcool gel, que nao estavam disponiveis no mercado, ou
quando estavam, o prego era absolutamente exorbitante. Entao, o panico comegou a verificar-
se na populagcdo. Numa fase inicial, esta ansiedade, desconhecimento e inseguranca acabava
por ser transmitida para nés e o medo passou igualmente a fazer parte do nosso dia-a-dia

enquanto estagiarios e futuros profissionais de satde.

A certa altura os estagios foram suspensos e quando, no fim do estado de emergéncia,
regressamos, a perspetiva e a generalidade da situagao estava diferente. Ainda que o nimero
de casos fosse superior a quando o inicio da pandemia, a farmacia estava, a par da populagao,
provida de todos os meios de protegao. Ja era possivel adquirir mascaras e material
desinfetante, haviam sido instalados acrilicos de protecgao e postigos extra e a populagao estava

informada e nao absolutamente aterrorizada.

O facto de haver necessidade de reorganizar o funcionamento da farmacia, de trabalhar em
turnos, de desencontrar os funcionarios e de zelar pela seguranga, funcionamento e
rentabilidade da farmacia fez com que também os nossos horarios sofressem alteragoes e
consequentemente, o estagio em si. Toda a ansiedade de podermos estar expostos na fase
inicial e toda a inseguranga foi um processo complicado e psicologicamente desgastante. Aliado
a uma posterior incerteza do presente e do futuro, todo este cenario fez com que, pelo menos
para mim, o estagio em tempo de pandemia fosse uma realidade diferente da esperada e mais

complicada de enfrentar.

3.2.4. Desconhecimento dos nomes de marca

As prescrigoes por DCI ajudam-nos por ser a forma como abordarmos os medicamentos na

faculdade e por ser o que nos leva a saber qual é o problema de salde adjacente, mas a verdade
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é que sao muitos os utentes que apenas reconhecem os medicamentos pela caixa e, muitas

vezes, unicamente pelo nome de marca.

O total e completo desconhecimento dos nomes de marca fez com que, muitas vezes,
principalmente numa fase inicial, se o utente me perguntasse, perante uma prescricao médica
por DCI, se essa linha era o medicamento “x”, houvesse alguma demora na resposta ao
mesmo. Essa demora era, algumas vezes, interpretada pelo utente como uma falta de

conhecimentos gerais, traduzindo-se numa desconfianga do mesmo no meu aconselhamento.

3.3. Oportunidades (Opportunities)

3.3.1. Formacgdes e continua aprendizagem

Sao varios os laboratérios que promovem a formagao relativamente aos seus produtos nas
farmacias. Entendo que as formagdes sao uma oportunidade étima para que o estagiario va
conhecendo, por categorias, e gradualmente, os produtos que vai trabalhar na farmacia e que

pode apresentar e aconselhar ao utente.

Conforme ja referido, quando chegamos ao estagio ha varios temas nos quais estamos um
pouco parcos em conhecimento e estas formagoes ajudam-nos bastante a ir adquirindo e
integrando esses mesmos conhecimentos. Visto que as formagdes que vao ocorrendo muito
se relacionam com a sazonalidade e produtos vendidos nessa época do ano ou estagao,
também ha tempo para sedimentar e aplicar os conhecimentos adquiridos. Vejamos,
consoante o que sera mais vendido na época do ano, por exemplo, no Verao, protetores
solares e pds-solares, e no Inverno, suplementos vitaminicos e antigripais, existem formagoes

mais vocacionadas para esses mesmos produtos.

Uma vez que nos encontravamos em situacao de pandemia, a maioria das formagoes a que
assisti foram on-line, o que até considerei um ponto positivo, pois a deslocagao a outras

localidades nao era necessaria.

3.3.2. Educacdo da populagcao em tempo de pandemia

Vivenciar uma pandemia € um cenario que, certamente, quase nenhum de nos predisse passar.
A falta de preparo para lidar com uma questiao de saude publica deste calibre foi patente e,
assim, inevitavelmente, gerou-se medo, inseguranga e até algum panico na populagao. O
desconhecimento e a falta de informagao sobre o que era, como evoluia, e como nos podiamos

proteger colocou o mundo apreensivo.
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Ainda que a informagao que se ia obtendo fosse variando ao longo dos dias e semanas, as
recomendagoes feitas na farmacia, a luz do conhecimento que tinhamos no momento, eram
acatadas e bastante respeitadas pelos utentes. Desde a importancia de desinfetar as maos, a
correta utilizagao da mascara, ao despiste de sintomas que pudessem ser indicativos de infecao
por SARS-CoV-2, aquando a simples procura um MNSRM para a febre, os farmacéuticos por
este pais e mundo todo mostraram ser uma peg¢a imprescindivel naquele que é um dos

momentos mais atipico da historia.

A prestabilidade, cuidado e zelo dos farmacéuticos para com a populagao foram pontos muito
valorizados pelos utentes. Assim, considero que, apesar de tudo, este foi também um
momento em que se compreendeu que os farmacéuticos sao dos profissionais de saude com
maior proximidade a populacio e que, desta forma, estamos inteiramente e intimamente

ligados a protegao e promogao da saude publica.

A pandemia trouxe, portanto, a oportunidade da profissio farmacéutica se afirmar, ao
prestarmos mais um servico publico essencial, a informagao. Enquanto estagiaria pude,
igualmente, fazer parte dessa educacao da populagao, o que se tornou gratificante, pois uma
populacao informada é, certamente, uma populagao mais preocupada e consciente, o que é

essencial no momento que vivemos.

3.3.3. Cedéncia de medicamentos hospitalares

A situagao de pandemia oportunizou que a cedéncia de medicamentos hospitalares fosse
efetuada numa farmacia a escolha do utente. Na Farmacia Salde foram dezenas os

medicamentos recebidos e dispensados no contexto da designada “Operacao Luz Verde”.

Estima-se que esta agao tenha poupado o percurso de 99,5 km a cada utente. A nivel nacional,
isto representa menos 1.713.185 km percorridos, o equivalente a menos 43 voltas a Terra.
Foram também, em média, poupados | 14 minutos no que toca a tempo de deslocagao e o
absentismo teve também uma reducao bastante significativa. Aquando a avaliagao de satisfagao,
91,4% dos utentes referiram que este tipo de servico é “Muito Importante” e 90,9% referiu

preferir ter o acesso a sua medicagcao, mesmo depois da pandemia, em Farmacia Comunitaria.
(7)

Sempre que se recebia um medicamento hospitalar na farmacia, havia um farmacéutico
responsavel por fazer o contacto com o utente a confirmar que poderia levantar a medicagao

e a dispensa era sempre feita, igualmente, por um Farmacéutico.
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Pude, desta forma, observar o rececionamento, bem como a dispensa, dos medicamentos
hospitalares num contexto novo. Contactei também de perto com os utentes a receber essa
mesma medicagao e pude perceber o impacto que esta medida teve na vida dos mesmos. Os
impactos foram bastante positivos e foram muito além da comodidade, sendo também

relevantes as questoes econdmicas envolvidas na deslocagao a Farmacia Hospitalar.

Considero entao que observar a concretizagao desta iniciativa, que ha muito se lutava para

que ocorresse, aquando da realizagao do meu estagio, foi uma oportunidade incrivel.

3.3.4. Modelos de Prescricio Médica

Durante o meu periodo de estagio tive oportunidade de contactar com os 3 modelos de
prescricio médica atualmente existentes: a prescricao eletrénica desmaterializada, a

prescrigao eletronica materializada e a prescrigao manual.

Apesar das evidentes diferengas entre cada um dos tipos de prescrigao, a obrigatoriedade,
salvo raras excegoes, de prescricao por DCI, foi uma mais-valia para a minha aprendizagem
pois, principalmente numa fase inicial, ¢ dificil associar o nome de marca ao DCI, dado que os

mesmos raramente sao abordados ao longo do plano curricular do MICF.

Perante determinadas situagoes especificas e excecionais, a prescricao podera nao ser por
DCI. Existem entao trés excegoes em que a prescricao pode ser efetuada recorrendo ao
nome comercial ou de marca, mediante a respetiva justificagdo técnica do prescritor. Sao

entao: (8)

Excecdo a) — Medicamentos com margem ou indice terapéutico estreito. Estes
medicamentos tém de constar na lista do Infarmed.

Excecao b) — Reacao adversa prévia. Para casos de prévia, fundada e reportada ao Infarmed,
suspeita de intolerancia ou reagao adversa a um medicamento com a mesma substancia
ativa, mas com outra denominagao comercial.

Excecao c) — Continuidade de tratamento superior a 28 dias. Para um medicamento que

vai ser administrado como tratamento durante um periodo superior a 28 dias.

A prescricao eletréonica desmaterializada, por ser a mais comum atualmente, foi sem duvida a
com que mais contactei ao longo do meu estagio. Neste tipo de receita, através do recurso a
3 codigos (NiUmero da receita, Codigo de Acesso e Dispensa e Codigo do Direito de Opgao)
é possivel, através do software de atendimento, proceder a abertura da receita e dispensa do(s)

medicamento(s). Esta receita permite um levantamento gradual da medicagao e é, muitas
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vezes, enviada para os telemoveis ou e-mail dos utentes. Este tipo de prescricao representa
uma grande mais-valia em termos de seguranga no atendimento e de redugao nos erros, sejam

eles de dispensa ou comparticipagao.

Os outros dois tipos de prescrigao médica servem, hoje, para situagoes de impossibilidade de

utilizagao do modelo de prescricao desmaterializada.

As prescrigoes manuais ou receitas manuais sao aceites perante um motivo de excecao, que
devera estar assinalado no canto superior direito como uma das quatro situagoes admitidas

como justificativo (8):

a) Faléncia informatica;
b) Inadaptacao fundamentada do prescritor;
c) Prescricao no domicilio;

d) Até 40 receitas por més.

Neste tipo de receitas ha que ter especial atengao a varios parametros para que a mesma seja
considerada valida, como por exemplo, a assinatura do médico e data de validade (30 dias apos
a data de emissao da mesma). Todos estes passos de verificagao, aliados a interpretagao da
caligrafia, tornam a utilizagao deste tipo de prescrigao mais complexa e demorada. No entanto,
considero que poder ter aprendido como se processam este tipo de prescrigoes foi bastante
positivo. Na Farmacia Saude, a dispensa de medicamentos através de receitas manuais é

sempre confirmada por outro colega, por forma a minimizar erros de dispensa.

Tal como anteriormente referido, por haver uma forte componente de preparagao de
medicamentos manipulados nesta farmacia, a maior parte das prescrigoes eletrdnicas

materializadas com que contactei foram, exatamente, nesse ambito.

Tendo em conta o elevado nimero de utentes da Farmacia Saude e a heterogeneidade dos
mesmos, foi-me ainda possivel contactar com diversos regimes excecionais de
comparticipagao e planos de comparticipagao complementares. O regime excecional com que

mais contactei foi o da Psoriase, abrangido pelo disposto na Lei n.° 6/2010, de 07/05.

3.4. Ameacas (Threats)

3.4.1. Locais de venda de MNSRM e outros produtos de saude

Promulgado pelo Decreto-Lei n.° 134/2005, de 16 de Agosto, desde 2005 que, a semelhanga
do que ocorre noutros paises, é permitida a venda de MNSRM em locais destinados para esse
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efeito. (9) Podemos entao hoje encontrar MNSRM e outros produtos de saude em

parafarmacias e espagos de bem-estar de alguns supermercados.

O acesso facilitado e disseminado de medicamentos pela populagao levou, na minha opiniao,
a uma descredibilizacio do trabalho e aconselhamento do farmacéutico e de outros
profissionais de salde, sendo que considero que esta descredibilizagao tenha sido

particularmente potenciada pela venda de MNSRM em supermercados.

Na Farmacia Saude ha, sempre, conforme ja referido anteriormente, um cuidado na dispensa
e aconselhamento, seja de que produto for, por ser prioridade a seguranga do utente. Nao
raras vezes somos confrontados com interrogagoes por parte dos utentes sobre o porqué de
estarmos a fazer tantas perguntas porque se quiserem vao a “outro sitio onde ninguém
pergunta nada”. Acontece também a procura de Medicamentos Sujeitos a Receita Médica

(MSRM), sem receita, porque se quisessem algo “fraco” nao iam a Farmacia.

A fugacidade dos dias hoje vividos leva a que se deseje rapidez e imparcialidade em
praticamente tudo. Na saude é alarmante que acontega o mesmo. Promover um acesso
generalizado e conveniente da populagao aos medicamentos é essencial, mas nao o deve ser
sem nenhuma pergunta nem nenhum profissional de saide presente aquando a dispensa. Tem,
também, que haver mais educagao para a salde da populagao, para que saibam que os
medicamentos podem ter tanto de bom como de prejudicial, quando mal administrados. A
sensacado com que fico € que as pessoas olham para os MNSRM, e mesmo para alguns
suplementos, como algo inécuo porque nao necessitam de supervisao médica. Isto esta

absolutamente errado. E é perigoso, para a nossa profissao e para a saude da populagao.

Ha ainda um outro problema no que toca a esta liberalizagao e falta de informagao da
populagao, o fator prego praticado por grande parte destes locais. Recentemente uma noticia
(10) indicava que os pregos dos MNSRM tinham descido cerca de 6% desde 2005, ano em que
foi permitida a sua venda fora das farmacias. Os utentes confrontam a farmacia com o facto
de comprarem os produtos mais baratos noutros locais, por vezes em tom de acusagao,
referindo que as farmacias querem “roubar”. Infelizmente, o que a populagao em geral nao
sabe, é que esses locais, por comprarem em grandes quantidades, conseguem pregos
significativamente abaixo dos conseguidos por farmacias, chegando a valores 20% abaixo nos
supermercados. (10) Vivemos numa sociedade que, dadas as condigoes socioecondmicas
vividas, mais facilmente vai antes olhar ao prego e preferira deslocar-se a um desses locais,
sem qualquer aconselhamento, em vez de ir a farmacia, onde tem os profissionais de salde

habilitados para garantir a sua seguranca.
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Considero que estas situagoes foram potenciais ameagas para o meu estagio e também para a
minha futura profissao, por sentir que alguns utentes nao queriam ouvir o que lhes tinha a
dizer, desvalorizando aquele que é o nosso trabalho, aconselhar e garantir o uso racional do
medicamento, para seguranga do utente. E, portanto, imperativa uma mudanga neste cenario,
na minha opiniao, um tanto ou quanto catastrofico, quer para a salde publica, quer para os

farmacéuticos e profissionais de satide deste palis.

3.4.2. Inadvertida cedéncia de MSRM, sem receita, noutras farmacias

Os medicamentos sao considerados sujeitos a receita médica quando preenchem, pelo menos,

uma das seguintes condigoes (11):

a) Possam constituir um risco quando utilizados sem vigilancia médica, ainda que
administrados corretamente;

b) Sendo, frequentemente, utilizados para outro fim que nao aquele a que se destinam,
podem constituir um risco para a saude;

c) Contenham substancias, ou preparagoes a base dessas substancias, cuja atividade e/ou
efeitos secundarios seja indispensavel aprofundar;

d) Sejam medicamentos de administragao parentérica.

Apenas em alguns casos, excecionais, e por motivos de for¢a maior, a lei permite a dispensa
de MSRM sem a respetiva receita, nas farmacias. Situagoes de emergéncia ou urgéncia em que
nao ha possibilidade de deslocagao a um local para obter prescricao médica e situagoes em
que a vida do utente pode ser comprometida perante a nio cedéncia do medicamento sao
cenarios em que, mediante cuidadosa apreciagao farmacéutica, com avaliagio do
risco/beneficio, prévias dispensas, circunstancias da solicitagao da dispensa e carateristicas do
medicamento (forma farmacéutica, via de administragao, efeitos secundarios, etc.), se podera

fazer a cedéncia de MSRM, sem receita.

Ao longo do meu estagio foram varias as negagoes a cedéncias de MSRM sem receita por, na
Farmacia Salde, se cumprir escrupulosamente a lei. No entanto, o facto de outras farmacias
fazerem estas dispensas sem nenhum cuidado, nem avaliagao, leva a populagao a crer que nao
ha absolutamente problema nenhum em fazer as mesmas. Varias vezes se geraram situagoes

desagradaveis ao balcao por nao se fazer a cedéncia do medicamento solicitado.

Considero que este ponto representa uma ameaga a classe farmacéutica e aos farmacéuticos
deste pais. E assim, julgo ter sido também uma ameaga ao meu estigio, enquanto futura

farmacéutica. Muitas vezes as pessoas nem queriam escutar a nossa justificacao, referindo que
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nao entendiam a nossa atitude, alegando que se tratavam de situagoes de “ma vontade” pois
sabiam que se fossem a outra farmacia Ihes cediam os medicamentos sem colocar qualquer
entrave e mais, que nem perguntariam nada. Isto gera desconfianga do utente no profissional

que esta a frente dele e que estd, somente, a cumprir a lei. Isto é sério, e preocupante.

Conforme descrito acima, os medicamentos sao considerados MSRM por algum motivo e a
seguranga de um utente pode estar comprometida por uma cedéncia negligente. Algumas
vezes, por perguntas simples, percebi que certos pedidos por MSRM eram simplesmente
porque um conhecido tinha recomendado, ou um dos familiares também fazia, etc. Isto significa
que as pessoas que solicitam estes medicamentos, muitas vezes, nao estao a ser devidamente
acompanhadas. Ha perguntas que tém, obrigatoriamente, de ser feitas. A saude publica esta
posta em causa quando se facilita a cedéncia de MSRM, sem a devida receita, e sem haver
extrema necessidade. Ha alternativas de MNSRM ou Medicamentos Nao Sujeitos a Receita
Médica de Dispensa Exclusiva em Farmacia (MNSRM-EF) que muitas vezes sao o suficiente

para a situagao em que o utente veio procurar o MSRM.

Considero, entao, que a classe farmacéutica tem de se unir e trabalhar de igual modo, em
conformidade, e lutar por um bem comum, a salde publica e a confian¢ca da populagao no

nosso trabalho.

3.4.3. Medicamentos Genéricos: duvidas e (ndo) aceitacdo dos utentes

Um medicamento genérico (MG) € um medicamento formulado com a mesma substancia ativa
e que se apresenta na mesma forma farmacéutica, com igual dosagem e igual indicagao

terapéutica que o medicamento original, ou de marca, que serviu de referéncia. (12)

Os genéricos surgiram ha mais de duas décadas e, por serem medicamentos seguros e eficazes,
mas com um prego bastante mais reduzido que os de marca, apresentam-se como uma mais-
valia econémica, quer a nivel individual, para o proprio utente, quer a nivel coletivo, para o
Estado. Tem, portanto, sido objetivo e prioridade da politica nacional a promocgao da utilizagao
destes medicamentos. Diversas campanhas informativas e de sensibilizagao tém sido
desenvolvidas nesse sentido, por forma a incentivar essa escolha, desmistificando as crengas
da populagao, muitas vezes erradas, que associa o baixo prego a uma falta de qualidade, eficacia

e seguranca. (13,14)

Apesar de ja serem bastantes os utentes que levantam a sua medicagao optando por genéricos,

ainda ha uns tantos que nao confiam nestes medicamentos, chegando a referir que sao
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“contrafeitos” ou que “de certeza que nao sao a mesma coisa’. Sempre que fui confrontada
com utentes céticos e desconfiados quanto a eficacia e seguranga deste tipo de medicamentos
fazia, permanentemente, questao de explicar que a questao do prego em nada se relaciona
com a composi¢ao, mas sim com as questoes inerentes a Investigagio e Desenvolvimento
(I&D) dos medicamentos originais ou de marca. Muitas vezes os utentes acabavam por assumir
que nao tinham nogao desse facto e que assim ja fazia algum sentido. Considero que, aliada a
tantos outros papeis importantes socialmente, esta € uma missao muito relevante do
farmacéutico, a promogao da informagao da populagao quanto ao medicamento, por forma a

desmistificar crengas erradas que se vao criando e perpetuando na populagao.

No entanto, tantas outras vezes, por muito que explicasse essa diferenga, alguns utentes nao
queriam ouvir e continuavam a afirmar que sabiam o que estavam a falar e que era “impossivel
ser a mesma coisa”, duvidando da minha palavra e dos outros colegas, criando um clima de

desconfianca e descredibilidade.

Apesar de ja terem sido realizadas bastantes campanhas no sentido da sensibilizacdo da
populacao para a aceitagao dos genéricos, julgo que tem que se ir mais a fundo e explorar o
porqué das diferengas de prego, mostrar de forma clara e simples o que implica a I&D de um
medicamento e como sao feitos os testes de bioequivaléncia, provando que um medicamento

genérico € igual a um de marca.

3.4.4. Constante aparecimento de novas referéncias

O Mundo estda em constante mudanga e assim surgem sempre novas necessidades e

oportunidades de mercado.

Durante o estagio foram aparecendo, sempre, novas referéncias e produtos no mercado,
desde a dermocosmética, a puericultura ou aos suplementos alimentares. Esta constante
impermanéncia ¢ bastante favoravel no prisma das oportunidades e alternativas oferecidas ao
utente. No entanto, com tantas referéncias e informacgao, por vezes, torna-se dificil fazer um
correto aconselhamento dos produtos porque ha sempre informagao que ainda nao esta 100%

apreendida.

Durante um estagio, e principalmente numa fase inicial, o constante aparecimento de novos
produtos, torna-se um pouco assustador, podendo ser considerado como uma ameaga a nossa
aprendizagem e correto aconselhamento ao utente. Um dominio nao absoluto de todos os

produtos gera alguma inseguranga ao balcao que podera transparecer para o utente, gerando
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falta de confianga do mesmo no nosso aconselhamento. No entanto, considero que com o
tempo e os anos de experiéncia, se vao dominando o grosso das referéncias, diminuindo estes

medos aliados ao constante aparecimento de novidades.

3.4.5. A internet como fonte de (des)informacgao

A Internet revolucionou o Mundo e a sua presenga no nosso dia-a-dia é ja imprescindivel.
Hoje, o acesso a esta plataforma de informagao global permite-nos pesquisar e obter
conhecimento sobre todos os temas que imaginamos, com uma rapidez incrivel. Mas como
em tudo, tera sempre de haver um balango entre os aspetos positivos e negativos e um
rastreio da informagao. Na Internet encontramos de tudo, o certo e o errado, informagao
fidedigna e informagao falsa, verdades e mitos. E, no que toca a saude, ¢ igual. A verdade e a
mentira partilham o mesmo espago, sendo por vezes dificil para a populagao em geral,

perceber em que informagao deve acreditar.

Ao longo destes meses pude perceber que a Internet pode ser uma significativa fonte de
desinformacgao para a populagao, na area da saiude. Muitas pessoas chegam mesmo a preferir
acreditar no que leem na Internet do que num profissional de saide pois, inclusivamente, ha
artigos a denegrir a profissio médica, as industrias farmacéuticas e os medicamentos. Aos
olhos destes individuos perdemos entao toda a credibilidade. Desde utentes que referem que
vao deixar de tomar a medicagao porque leram x ou y, ou utentes polimedicados a tomar
suplementos milagrosos que encomendaram em lojas online e que sao contraindicados na sua
situagao clinica, a utentes a administrar posologias diferentes das prescritas porque na

“Internet dizia que assim é melhor”. Acontece um pouco de tudo.

Este cenario foi também evidenciado com a pandemia de COVID-19. Principalmente numa
fase inicial, o descontrolo da informagao foi colossal. O conhecimento que se tinha era escasso,
e ainda hoje o é; é tudo muito recente e cada dia que passa se descobrem novas verdades,
nao absolutas. Vivemos numa época diferente da alguma vez imaginada, mas as mentiras
tomadas como certas escritas na Internet sao, por vezes, por determinados grupos

populacionais, levadas demasiado a sério.

Considero, portanto, que esta desinformagao é um fator de preocupagao em termos de saude
publica e é uma ameaga a profissao farmacéutica, por muitas vezes se traduzir numa

desvalorizacao e desacreditagao no nosso conhecimento e valor.
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3.4.6. Estagio em tempo de pandemia

Conforme ja referido como ponto fraco, julgo que a pandemia de COVID-19, que nos levou
obrigatoriamente a reorganizar as nossas vidas, constituiu também uma ameaga a realizagao e

conclusao em pleno do estagio.

Considero que, principalmente a pausa, constituiu a ameaga central pois o conhecimento vai-
se dando em etapas e a consolidacao é essencial. Uma vez que grande parte do conhecimento
que obtemos na farmacia é totalmente novo, é imprescindivel aprender e praticar, se nao
acabamos por nao reter toda essa informagao. O meu estagio estava ainda numa fase bastante
inicial, em que a consolidagao de conceitos ainda nao estava feita, quando toda esta situagao
se despoletou. Quando, apés mais de um més fora do ambiente de estagio, voltei, valeu-me o
incrivel apoio de todos os funcionarios da farmacia, que entenderam as dificuldades sentidas e
me apoiaram, sempre e incondicionalmente, no processo de aprendizagem. Assim, aquilo que
de uma ameaga se poderia ter tornado um ponto negativo, numa deficiente aprendizagem, nao

o foi, de todo.

3.4.7. Temas tabu e dificuldade no correto aconselhamento

Existem alguns temas que sao, ainda, tabus sociais. Na farmacia, temas relacionados com a
sexualidade sao aqueles onde se sente mais vergonha e dificuldade na abordagem por parte
dos utentes. Ainda que os profissionais de saude saibam como lidar com os problemas e
duvidas do utente, nunca os julgando, ha sempre algum receio por parte da maioria deles na

procura de conselhos ou ajuda neste ramo.

Esta vergonha e o querer que o atendimento seja o mais rapido possivel, para que ninguém
saiba ou se aperceba, compromete, muitas vezes, o correto aconselhamento ao utente. Varias
vezes ao longo do meu estagio, principalmente nas cedéncias de pilulas do dia seguinte, sentia
que o panico, pudor e o constrangimento colocavam uma barreira ao didlogo. Isto para nao
falar de que, dada a envolvéncia em vergonha, muitas vezes nem sao as proprias utentes que
precisam da contrace¢ao oral de emergéncia (COE) a ir a farmacia. Bastantes vezes vai o
companheiro, ou alguma amiga, que nao sabem se a propria utente tem alguma patologia, se
esta a fazer a sua contracegao normal e sem falhas e que nem se justifique a toma da COE,

comprometendo um didlogo aberto e adaptado aquela situagao especifica.

Estes tabus sao, na minha opiniao, ameagas a uma sociedade saudavel e equilibrada. No meu
estagio senti, varias vezes, dado o constrangimento, que nao estava a conseguir desempenhar

com plenitude o meu papel e que essa falha poderia comprometer a seguranga do utente. Fica
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o meu desejo de que, num futuro proximo, a vergonha, seja de que tema for, passe a ser coisa
do passado e se possam discutir, abertamente, todos e quaisquer temas, principalmente

aqueles que podem comprometer a saude do individuo.
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4. Intervencao Farmacéutica — Casos Praticos

A proximidade e facilidade de acesso as Farmacias permitem que estas sejam o primeiro local

onde os utentes se deslocam quando tém algum problema de saude.

Ao longo do estagio foram varias as situagoes em que tive oportunidade de consolidar e aplicar

os conhecimentos adquiridos no aconselhamento ao utente.

Por ser impossivel representar todos os casos e situagoes com que contactei, selecionei alguns
que, de forma geral, representam um pouco da experiéncia do aconselhamento farmacéutico

ao longo do meu estagio.

Caso Pratico |

Uma utente, sexo feminino, com 22 anos, dirige-se a Farmacia referindo que no domingo
passado se tinha deslocado as urgéncias do Hospital Distrital da Figueira da Foz pois se
encontrava com sintomas bastante incomodativos e indicativos de infe¢ao urinaria. Apos
algumas perguntas foi possivel perceber que era uma situagao que ja se arrastava ha cerca de
duas semanas, mas que a mesma tentou ir ingerindo bastantes liquidos e controlando a
situagao, até que nesse Domingo comegou a sentir muita dor e, tendo em conta que o Centro
de Salde se encontrava encerrado, decidiu recorrer ao servigo de urgéncia. Apos avaliagao
médica, através de Sumaria de Urina, ter-se-a verificado quadro de infegao urinaria pelo que a
utente fez Fosfomicina 3 g, duas saquetas, com o devido intervalo de 24h, domingo e segunda-
feira. A utente relatou que se tinha sentido melhor, mas que na quinta-feira, dia em que se
dirigiu a Farmacia, quando acordou, voltou a sentir ardor e dor quando urinava. Imediatamente
nos dirigimos ao gabinete do utente, onde procedemos a urianalise através do equipamento

Urisys®.

O resultado deu positivo para Leucocitos e Eritrocitos a 250 Ery/pL. Avaliando o teste percebi
que a utente tinha, ainda, infegao ativa e que provavelmente seria por Escherichia coli, tendo
em conta a presenga de sangue na urina. Imediatamente expliquei a utente que, provavelmente,
a infecao que tinha nao teria sido combatida pelo antibidtico, pelo que deveria entrar em
contacto com o médico de familia para que se pudesse fazer nova avaliagao e prescrigao. Foi
também aconselhado que procurasse fazer um antibiograma pois a prescrigao em cadeia de
antibidticos, potencialmente inefetivos, € um erro perigoso. A utente seguiu as nossas
recomendagoes e regressou passados alguns dias com nova prescrigao médica: Norfloxacina,

400 mg, 12h/12h.
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Tratando-se de uma utente regular da farmacia, soube, posteriormente, que a infegao ficou

resolvida apos segundo tratamento.

Caso Pratico 2

Um utente, do sexo masculino, dirige-se a farmacia e pede Migrétil® (Paracetamol 400 mg;
Cafeina 100 mg; Tartarato de ergotamina | mg; Alcaloides da beladona 0,] mg) para a mae,
com 55 anos. Diz que nao tem receita e que a mae é que lhe pediu para que fosse comprar
esse medicamento para as enxaquecas que sentia. Uma vez que nao havia nenhum tipo de
historico de cedéncias desse medicamento, que € um MSRM, nem nenhuma receita médica a
indicar que estava a fazer esse medicamento por indicagao médica, informei que nao poderia

fazer a dispensa, mas que lhe poderia indicar uma alternativa de venda livre.

O utente referiu que queria entao optar por uma alternativa. Uma vez que a senhora nao
sofria de nenhum tipo de problema de coragao, nem de pressao arterial elevada, aconselhei o

Ben-u-ron Caff® (Paracetamol 500 mg; Cafeina 65 mg), tomando | a 2 comprimidos de 8h em

8h.

Caso Pratico 3

Utente, do sexo feminino, com cerca de 60 anos, dirige-se a farmacia com prescrigao de
Zithromax® (Azitromicina 500 mg), 3 comprimidos, e Brisovent Diskus® (Fluticasona 250

ug/dose).

Aquando a dispensa questionei se ja era habitual utilizar a bomba ao que a utente me
respondeu que nao, que se tratava de uma utilizagao nova e pontual, uma vez que estava com
um problema ao nivel pulmonar. Perguntei, por conseguinte, se o médico tinha explicado
como fazer a bomba ao que me respondeu que sim, mas que tinha ficado confusa e nao tinha

percebido muito bem.

A utilizagao de bombas é muitas vezes complexa e os utentes nio percebem bem como as
usar, dai a importancia de explicar e, essencialmente, demonstrar como fazer corretamente
as mesmas, uma vez que uma ma utilizagio compromete a eficicia da terapéutica. Assim,
recorri as bombas modelo que temos para demonstragao e expliquei todo o procedimento
de utilizagao e cuidados a ter, por forma a que a terapéutica fosse, efetivamente, bem-sucedida.
Adicionalmente alertei a utente da necessidade de bochechar e deitar a agua fora, por forma

a evitar o desenvolvimento de candidiases orais.
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Caso Pratico 4

Utente do sexo feminino, com cerca de 25 anos, dirige-se a farmacia referindo que tem sentido
dores na unha do dedo polegar do pé, principalmente quando anda com sapatos fechados.
Refere também que quando lhe mexeu que a mesma lhe pareceu ligeiramente levantada.
Perguntei a utente se a unha estava esbranquigada, ao que ela respondeu que estava

ligeiramente branca na zona que lhe pareceu descolada.

Uma vez que a mesma se apresentava de sandalias pedi-lhe para observar a unha. Ao proceder
a observagao verifiquei que se tratava efetivamente de uma onicomicose. Indiquei entao a
utilizacao de Amorolfina 50 mg/ml, uma vez por semana, limando e limpando a unha afetada e

procedendo posteriormente a aplicagao do verniz medicamentoso.

Foi também recomendada a utilizagao de sapatos abertos sempre que possivel e aplicagao de
um pé antifingico — Canesten® p6 cutaneo (Clotrimazol 10 mg/g) - nos sapatos fechados, por

forma a eliminar o fungo que pudesse também estar nesse tipo de cal¢ado.

Caso Pratico 5

Utente do sexo feminino, com cerca de 35 anos, dirige-se a farmacia solicitando a cedéncia da
pilula Yaz®. Imediatamente questionei se tinha prescricio médica ao que a mesma me
respondeu que nao e que estava na Figueira da Foz de férias. Perguntei entao se ja era a sua
pilula habitual e se tem cumprido as consultas anuais de ginecologia para verificar se esta tudo
bem, ao que a mesma rapidamente me respondeu que nao porque nao era habitual fazer a
pilula e que s6 tomava a mesma por iniciativa propria, sem indicagao médica, nos meses de

verao, por forma a evitar a menstruagao, pois nao a queria ter enquanto estava de férias.

Imediatamente indiquei a utente que nao |lhe poderia fazer a cedéncia da pilula. Informei
também que a toma da mesma nunca deve ser da forma que ela o estava a fazer. Expliquei
todos os riscos associados a toma de um contracetivo oral, que se trata de um MSRM,
hormonal, e que deve ser tomado de forma regular, referindo também o Risco de
Tromboembolismo Venoso (TEV) associado. Referi de que deveria consultar um médico e

que a toma errada do medicamento em questao representava riscos elevados para a mesma.

A utente ficou muito chocada pois sempre tinha comprado a pilula na farmacia do seu local de
residéncia e que nunca lhe tinham colocado nenhum tipo de entrave a cedéncia. Este foi um
daqueles casos em que nao podemos controlar o que é feito pelos colegas, e noutras farmacias,

mas em que certamente fizemos a nossa parte e protegemos a seguranga da utente.
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Caso Pratico 6

Utente do sexo masculino, com cerca de 40 anos, dirige-se a farmécia e solicita Clonix®
(Clonixina 300 mg). Imediatamente questionei o utente sobre a causa que o levava a procurar
essa medicagao. O mesmo respondeu que tinha sofrido uma lesao bucal na qual a gengiva tinha
descido e a raiz do dente estava agora ligeiramente exposta e tinha imensa dor. Questionei ha
quanto tempo estava assim e se ja tinha consultado o médico. O mesmo respondeu-me que
estava assim ha um dia e que so6 teria consulta dai a 4 dias e que ja estava a fazer Paracetamol
500 mg intercalado com Ibuprofeno 400 mg, mas que continuava a ter muitas dores e

incomodo com essa terapéutica.

Informei entdo o utente que o Clonix® é um MSRM e que por esse motivo teria de lhe ceder
uma alternativa de venda livre, sugestao que ele prontamente aceitou. Indiquei entao a
substituicdo do Ibuprofeno 400 mg por Ketesse® (Dexcetoprofeno 25 mg), | comprimido de
8h em 8h, mantendo a terapéutica intercalada com Paracetamol. Aliada a terapéutica oral
indiquei também a aplicagao de Dentispray® (Benzocaina 50 mg/ml), | pulverizagiao, no maximo
3 a 4 vezes ao dia, no local afetado, por forma a ajudar a suportar a dor até consulta do

dentista.

Caso Pratico 7

Utente do sexo feminino, com cerca de 70 anos, dirige-se a farmacia, acompanhada pelo filho,
com uma prescrigao eletronica desmaterializada no seu telemovel, referindo que nessa receita

devia constar a medicagao que a mesma fazia de forma crénica e que estava a precisar.

Ao abrir a receita verifiquei que apenas estavam prescritas 3 embalagens de Alopurinol 100
mg. Questionei a utente se era essa a sua medicagao habitual, a0 que a mesma me respondeu
que nao e que nao tinha sido informada de prescricao de medicagao nova. Referiu ainda que
nao tinha tido qualquer consulta e que, a Unica coisa que tinha feito recentemente, tinha sido
deixar o resultado das analises prescritas no seu centro de saude, para avaliagao da médica de
familia. Referiu, no entanto, que a mesma nao a tinha contactado a notificar de nenhuma

alteragao nas analises, nem da necessidade de iniciar nova medicagao.

Tentei, assim, ligar para a médica de familia, por forma a confirmar se haveriam sido detetados
valores elevados de acido urico, por exemplo, que justificassem a prescricao de Alopurinol,

ou se o envio daquela prescrigao tinha sido um equivoco. Nao foi, no entanto, possivel
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estabelecer contacto com a mesma. A utente decidiu, entio, que ia tentar, ela mesma, falar

com a médica, antes de iniciar a medicagao.

Caso Pratico 8

Utente do sexo feminino, com cerca de 50 anos, dirige-se a farmacia com uma caixa de
Paroxetina 20 mg referindo que, apoés comentar com a cunhada que recentemente se andava
a sentir muito ansiosa, lhe tinha indicado que aqueles comprimidos eram “muito bons” para
essa situagao, pois era os que tomava. No entanto, a utente afirmou que nao gostava de se
automedicar e que, por esse motivo, tinha vindo a farmacia para consultar a opinido de um

profissional de salide em relagao ao assunto.

Imediatamente a informei que aquele medicamento se tratava de um MSRM, um
antidepressivo, e que nunca deveria ser tomado esporadicamente e, muito menos, sem o
devido acompanhamento médico. A mesma ficou espantada por se tratar de um antidepressivo
pois, da forma que a cunhada lhe tinha falado, achou que fosse algo que ela pudesse tomar

simplesmente quando se sentisse mais agitada.

Tentei entao perceber qual o tipo de ansiedade que sentia, se ao adormecer, se devido a
situagao de pandemia vivida, algum episédio na sua vida recente, e ainda se ja tinha consultado
algum médico sobre essa ansiedade. A mesma respondeu que sentia ansiedade durante
praticamente todo o dia e que sentia algumas palpitagoes e suores, mas que esta era uma
situagao recente, que associava a pandemia, dai que ainda nao tivesse consultado a sua médica.
Questionei entao se fazia alguma medicagao habitual, ao que me respondeu que dado um
tumor na tiroide ha 5 anos, e total ablagao da mesma, tinha necessidade de fazer Eutirox® 0, |

mg (Levotiroxina sodica), diariamente, como terapéutica de substituigao.

Desde o inicio do ano que as formulas do Eutirox® estio em fase de transigio, para a “Férmula
modificada”, dada a alteragao de excipientes. Uma vez que se trata de um medicamento de
margem terapéutica estreita, foram emitidas orientagdes para os médicos e farmacéuticos
acerca desta alteracao, evidenciando a necessidade de particular atengao no que toca a
doentes pertencentes a grupos mais vulneraveis, como os doentes com cancro da tiroide. (15)
Imediatamente questionei a utente se ela ja estava a fazer a “Férmula modificada”, mostrando-
lhe a caixa, e explicando-lhe em que consistia essa modificagio da férmula. A mesma
respondeu que sim, que as ultimas caixas que tinha comprado ja eram “diferentes”, mas que
tinha achado que era s6 mesmo a caixa, pois nao tinha sido alertada para essa alteragao da

formula. Depois, comegou a pensar, e concluiu que realmente s6 se tinha comegado a sentir
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mais ansiosa, com palpitagoes e suores, depois do inicio das novas caixas de Eutirox®, ha cerca
de um més e meio. Imediatamente indiquei que tentasse contactar a sua médica o quanto antes
para proceder a andlises e avaliagdo da situagdo, uma vez que poderia estar com uma

desregulagao hormonal e necessidade de ajuste da medicagao.

A utente agradeceu imenso a atengao e disse que ia entrar imediatamente em contacto com

a médica para esclarecer a situagao.

Por fim, solicitou, na mesma, um medicamento que a ajudasse em momentos de mais
ansiedade, uma vez que toda a situagdo de pandemia também a deixava bastante agitada.
Aconselhei nesse caso a toma de Valdispert® 125 mg (Valeriana), | a 2 comprimidos, quando

se sentisse mais ansiosa, ou 3 vezes ao dia.

Caso Pratico 9

Utente do sexo masculino, com cerca de 60 anos, dirige-se a farmacia solicitando um
desparasitante para os seus trés gatos, uma vez que reparou na presenca de parasitas nas fezes
de dois deles. Questionei o peso dos animais, ao que me disse que dois deles tinham cerca de
7.5 kg e o outro 3 kg. Indiquei entio a toma de Drontal® gatos (Embonato de pirantel 230,0
mg; Praziquantel 20,0 mg), | comprimido para cada 4 kg de peso corporal, logo 2 comprimidos
para os gatos de 7,5 kg e | comprimido para o de 3 kg. Indiquei a repeticao do tratamento

passado 15 dias.

Aconselhei que, além da desparasitagao, deveriam ser limpos e desinfetados todos os locais
onde os gatos estivessem, nomeadamente mantas, sofas e a caixa de areia, por forma a haver

uma correta eliminagao de todos os parasitas e ovos do ambiente e sucesso da terapéutica.

Informei ainda o utente que as pessoas que morassem com os gatos deveriam igualmente
proceder a desparasitacao pois, muitas vezes, os parasitas que infetam os animais também
infetam humanos. O utente referiu que entao queria levar ja o desparasitante para ele e para
a esposa, por forma a fazer o tratamento devidamente. Procedi nesse caso a cedéncia do
Pantelmin® comprimidos (Mebendazol 100 mg), com indicagdo para fazer um comprimido de

manha e a noite, durante trés dias.
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5. Consideracoes Finais

Findo o periodo de estagio e Ultima etapa formativa do meu percurso académico, concluo que

esta foi uma experiéncia bastante proficua e de balango extremamente positivo.

Considero que esta é uma etapa indispensavel para uma formagao completa e com o minimo
de falhas possivel. E-nos permitindo, durante o estagio, sedimentar e aplicar os conhecimentos
tedricos adquiridos ao longo do percurso do MICF, e ainda adquirir outros que nao poderiam
ser, de todo, abordados em contexto tedrico, dado o carater volatil inerente ao atendimento

ao publico.

Ao longo do estigio pude perceber, em concreto, a realidade do que é a profissao
farmacéutica em contexto de Farmacia Comunitaria e assim, apaixonar-me ainda mais por esta

profissao tao nobre.

A necessidade de aprendizagem e persistente busca por novos conhecimentos sera uma
constante no futuro, mas, hoje, sinto que tenho as bases necessarias para poder exercer e
honrar a profissao farmacéutica da melhor forma possivel. Nisso, em muito tenho de
agradecer a equipa da Farmacia Salde, por me terem permitindo explorar todas as valéncias
de ser farmacéutico comunitario e por todo o conhecimento transmitido e experiéncias

proporcionadas.

Sendo uma pega fundamental para a Saude Publica, as farmacias e os farmacéuticos, nao tém,
ainda, na minha opiniao, e segundo a experiéncia destes meses, o devido reconhecimento.
Julgo que sera também necessario que a profissao farmacéutica se una e que trabalhemos
todos por um bem comum, pelo uso racional e seguro do medicamento. Fica, assim, o meu

desejo de que, num futuro proximo, este cenario seja diferente do atual.
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Parte 1l

Monografia

Avaliacao da emergéncia de resisténcia a colistina mediada

por plasmideos em Escherichia coli



LISTA DE ABREVIATURAS

AWaRe — Access, Watch e Reserve

BGN - Bactérias Gram-negativas

CAPs — Polipéptidos Catidnicos Antimicrobianos
CDC - Centro de Controlo e Prevencao de Doengas
CLSI - Instituto de Padronizagiao Clinica e Laboratorial
CMI - Concentragao Minima Inibitoria

ddNTPs - Didesoxirribonucleosideos Trifosfatados
DNA — Acido Desoxirribonucleico

dNTP — Desoxirribonucleétidos Fosfatados

EUA - Estados Unidos da América

EUCAST - Comité Europeu de Testes de Suscetibilidade Antimicrobiana

L-Ara4N — 4-amino-4-deoxi-L-arabinose
LPS — Lipopolissacarideos

mcr — Plasmid-mediated Colistin Resistance
MDR — Multidrug-resistant

MPM — Marcador de Peso Molecular
NDH-2 — NADH:quinona oxirredutase do tipo |
OMS - Organizagao Mundial de Saude

PCR - Reacao de Polimerase em Cadeia
PDR - Pandrug-resistant

PEtN — Fosfoetanolamina

TCSs — Sistemas Reguladores

UV — Ultravioleta

WGS - Sequenciagao Completa do Genoma

XDR - Extensively drug-resistant
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Resumo

Os antibidticos revolucionaram totalmente a medicina e a visao acerca das doengas infeciosas.
Agora, menos de um século depois da sua descoberta, a resisténcia aos antimicrobianos dita
uma nova realidade. Os antibidticos outrora eficazes ja nao o sao, havendo ainda auséncia de

desenvolvimento de novos antibioticos.

Os antibidticos foram ampla e inadequadamente empregues durante décadas. Aplicagoes
excessivas em varias areas, nomeadamente na industria pecuaria, levaram ao desenvolvimento
de resisténcias bacterianas aos mesmos. A colistina, antibidtico atualmente considerado de

dltima linha para uso humano, é apenas um exemplo dentro de tantos.

Com o objetivo de avaliar o impacto do uso da colistina na suinicultura, foi realizado um
estudo longitudinal onde se recolheram amostras de fezes das maes porcas aquando do
nascimento dos leitdes e dos respetivos leitdes ao longo da sua vida. A prevaléncia e
disseminagao de genes mcr em isolados bacterianos de Escherichia coli foi avaliada por Reagao
de Polimerase em Cadeia, tendo sido detetados genes mcr-1 e mcr-4, respetivamente, em
49,79% e 6,28% das amostras analisadas. A prevaléncia destes genes foi diminuindo com o

crescimento dos leitoes.

Tendo em conta os resultados obtidos e os padroes de resisténcia atuais, € necessario avaliar
cautelosamente quando e sob que regras utilizar os antibioticos. O risco de dentro de poucos

anos vivermos uma era pos-antibiotica € elevado.

Palavras-chave: Colistina; Escherichia coli; Genes mcr; Resisténcia aos antimicrobianos.
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Abstract

Antibiotics led to a medicine revolution and permanently changed our vision over infectious
diseases. But now, less than a century after its discovery, antimicrobial resistance poses a new
reality. Previously effective antibiotics are no longer effective, and the development of new

antibiotics is not undergoing.

Antibiotics have been widely and inadequately used for decades. Excessive applications in
several areas, namely in the livestock industry, led to antibiotic resistance development.
Colistin, an antibiotic currently classified as a last-resort antibiotic for human use, is just an

example among so many.

To evaluate the impact of colistin usage in the livestock industry, a longitudinal study was
conducted where sows and piglets' fecal samples were collected at birth time and during
piglets' lifetime. The prevalence and dissemination of mcr genes in Escherichia coli bacterial
isolates were evaluated by Polymerase Chain Reaction, where mcr-1 and mcr-4 genes were
detected, respectively, in 49.79% and 6.28% of the studied samples. The prevalence of these

genes decreased with piglets' growth.

Considering the obtained results and the actual resistance patterns, correct needs evaluation
and carefully assess to antibiotics usage is most necessary. The risk that we all live in a post-

antibiotic era in a close future is high.

Keywords: Colistin; Escherichia coli; mcr genes; Antimicrobial resistance.
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l. “One Health”

O conceito “One Health” define que a saide humana esta intrinsecamente ligada e relacionada

com a saude animal e com os ecossistemas onde os seres vivos estao inseridos. (1,2)

Atualmente, revela-se essencial a aplicagao do conceito de “One Health” em areas como o
combate da resisténcia aos antibioticos, a seguranga alimentar e o controlo de zoonoses. (3)

Seis em cada dez doengas infeciosas verificadas em humanos sao transmitidas por animais. (4)

Em pleno século XXI, vivemos numa sociedade global, cujo elevado crescimento demografico
verificado, aliado a frenética e constante movimentagao de mercadorias e animais a nivel
mundial, assim como as migragoes populacionais, sao fatores que permitem a rapida
transmissao e disseminagao de doengas. (1,5) As alteragoes climaticas verificadas nos ultimos
anos e as que se prevéem acontecer tém também um grande impacto na saude global (1). Por
todos estes motivos, o conceito de “One Health” é imprescindivel e institui-se com base na
coordenacao de esforgos por parte de varias entidades competentes, como sejam os

governos, associagoes e organizagoes. (2)

Os obijetivos principais deste conceito passam por possibilitar a detegao, prevengao e o
tratamento de surtos de zoonoses, bem como problemas relacionados com a seguranga
alimentar e as ameagas a salde publica que possam surgir, para que se viva numa realidade

onde as doengas possam ser tratadas e as mortes evitadas. (3)
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2. Antibioticos, a revolucado terapéutica do século XX

As doengas infeciosas tém marcado, desde sempre, e por vezes de forma tragica, a historia da
humanidade. E um exemplo disso a Peste Negra, a pandemia de peste bubénica ocorrida na
Idade Média, em que se estima que, s6 na Europa, um tergo da populagao nao tenha resistido

a infegao por Yersinia pestis, acabando por morrer. (6)

A descoberta dos antibidticos e o inicio da vacinagao, assim como a melhoria das condigoes
higiénico-sanitarias, permitiram que as mortes por doengas infeciosas diminuissem, e no final
do século XX, eram as doengas cardiacas e o cancro as principais causas de morte nos paises

desenvolvidos, afastando do topo da lista as infegoes. (7,8)

E assim inevitavel falar-se da importincia dos antibiéticos. Os antibiéticos representaram uma
revolugao na forma como se abordam as infegoes e o seu tratamento. Teve para isso um papel
importantissimo Sir Alexander Fleming quando, em 1928, observou a inibicao do crescimento
de estafilococos, aquando a contaminagiao acidental com Penicilium notatum das placas de
crescimento das culturas bacterianas. Os estudos realizados por Fleming, impulsionados pelas
suas observagoes, conduziram a descoberta de um produto produzido pelo fungo que ali tinha

crescido, a Penicilina. (6)

Com o avangar dos anos, e a medida que novos antibioticos foram descobertos e os processos
de produgao simplificados, a medicina evoluiu e o acesso a este tipo de medicamento acabou
por se tornar facil e altamente difundido. (9) A utilizacao deste tipo de terapéutica deixou de

ser restrita a humanos e passou a ser utilizada também em plantas e animais. (10)

Foi durante a 2* guerra mundial, época em que a necessidade de antibidticos se mostrou
evidente, que varias Industrias Farmacéuticas dos Estados Unidos da América (EUA) investiram
na investigagao e desenvolvimento de novos antibioticos, bem como nos testes para averiguar

a viabilidade da medicagao em massa de animais. (6,10)

Rapidamente se percebeu que a administragao de ragao e agua adicionadas de medicagao,
nomeadamente antibioticos, iriam, nao sé controlar as doengas, como aumentar rendimentos
e diminuir os riscos de perdas para os produtores. Algum tempo depois descobriu-se também
que o uso animal de antibioticos em doses sub-terapéuticas tinha a capacidade de promover
o rapido crescimento e ganho de peso dos animais, o que tornava o processo de produgao
ainda mais rentavel. Depressa as fronteiras do que era o uso antibidtico a nivel terapéutico,
profilatico ou como promotor de crescimento se tornaram turvas e estes passaram a ser
usados em praticamente todas as industrias agropecuarias. Desde a industria de producao de
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porcos, galinhas, perus, vacas, passando pelo peixe e pelo mel, praticamente todas passaram a
integrar a utilizagao de antibioticos. Uma aplicagao antibiotica, de inicio praticamente isenta
de regulagao, contribuiu de forma indiscutivel para um dos mais graves problemas do século

XXl, as resisténcias aos antibioticos. (10)

2.1. As resisténcias aos antibioticos

A adaptagao € um processo natural dos seres vivos que conduz a sobrevivéncia e continuagao
das espécies. Como tal, a resisténcia das bactérias aos antibioticos resulta da sua adaptagao
perante o contacto com algo potencialmente nocivo e letal para as mesmas. Fala-se entao de
uma “Pressao Seletiva”, em que somente as bactérias com capacidade de sobreviver perante

um antibidtico serao selecionadas para a continuagao da espécie. (9)

Embora o aparecimento de resisténcia seja um processo evolutivo normal, este tem sido
acelerado pela pressao seletiva exercida pelos antibioticos. Sao varios os fatores que
contribuem para este desenvolvimento acelerado de resisténcias antibacterianas a que
assistimos nos dias que correm. As elevadas taxas de prescrigao antibiotica, as prescrigoes de
antibidticos de largo espetro em detrimento de espetro reduzido, a realizagao de
automedicagao antibiotica, a nao finalizagao do periodo de tratamento e ainda a utilizagao de
antibidticos como promotores de crescimento animal, sao exemplos de fatores de risco para
o desenvolvimento de resisténcia antibiotica. (6,9) De um modo geral, é o uso generalizado e

muitas vezes inapropriado dos antibioticos que contribui para o aparecimento de resisténcias.

Foi desde cedo que Sir Alexander Fleming alertou para o facto de que o uso indevido da
Penicilina poderia levar ao aparecimento de “formas mutantes” de Staphylococcus aureus. (9)
As declaragoes foram prestadas numa entrevista ao jornal The New York Times, em 1945, e foi

no final dos anos 40 que se demonstrou que as previsoes eram certeiras. (9,1 1)

Hoje em dia, as resisténcias antibioticas representam um problema de satde global. Segundo
o relatorio apresentado pelo Centro de Controlo e Prevengao de Doengas (CDC), sé nos
EUA, por ano, ocorrem mais de 2,8 milhoes de infe¢coes por bactérias resistentes a antibioticos

e mais de 35 mil pessoas morrem em consequéncia disso. (12)

A situagao piora quando uma bactéria se torna resistente a mais do que um antibiético, pois
nessa situagao, as alternativas terapéuticas comegam a escassear. (l3) Assim, surgem
definicoes importantes para que se consiga fazer uma correta classificagao da situagao de

resisténcia bacteriana, como apresentado na Tabela |I.
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Tabela | - Designagées internacionais para resisténcias adquiridas a antimicrobianos (13)

Designacao Inglés
SIGLA DEFINICAO
Designacao Portugués

Multidrug-resistant ca . A
MDR Resisténcia a um ou mais agentes em trés
) . ou mais classes de antimicrobianos.
Multirresistentes
Extensively drug-resistant Resisténcia a pelo menos um agente em
XDR todas as classes, exceto em duas ou menos
Extensivamente resistentes classes de antimicrobianos.
Pandrug-resistant o
PDR Resisténcia a todos os agentes de todas as

. classes de antimicrobianos.
Pan-resistentes

As consequéncias do desenvolvimento de resisténcias antimicrobianas tém impacto tanto no
doente como no sistema de saude e ao nivel da sociedade em geral. Para o doente, uma infegao
por uma bactéria resistente estd associada a uma maior taxa de morbilidade e mortalidade.
Ao nivel do sistema de saude, uma bactéria resistente a um ou mais antibiodticos implica a
utilizagao de alternativas terapéuticas, com aumento da utilizacdo de recursos (exemplo:
quartos de isolamento, luvas, etc.), e consequente aumento dos custos associados ao
tratamento. Ao nivel da sociedade, a necessidade de alteragoes de guidelines implica muitas

vezes a utilizagao de alternativas terapéuticas mais toxicas ou menos eficazes. (14)

Tendo em conta o escasso desenvolvimento de novos antibioticos na atualidade e o rapido
aparecimento de resisténcias antibioticas, hoje, mais do que nunca desde o inicio da era

antibidtica, é necessario um olhar critico sobre a forma como se usa esta terapéutica. (9)
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3. Antibidticos de Gltima linha: a colistina

Os antibidticos integram a “Lista de Medicamentos Essenciais” da Organizagao Mundial de

Saude (OMS). A necessidade de um uso cuidado e ponderado dos antibidticos, por forma a

controlar o desenvolvimento de resisténcias antibacterianas, levou a criacao da classificacao

Access, Watch e Reserve (AWaRe). Desta forma, é feita a divisao dos antibioticos em trés

classes distintas, conforme podemos ver na Tabela 2. (15,16)

Tabela 2 - Classificacgo AWaRe da OMS. (15,16)

o Apresentam um potencial de desenvolvimento de
resisténcia inferior ao dos antibidticos dos outros
grupos.

e« Devem ser acessiveis e a sua qualidade deve ser

garantida.

Grupos Exemplos
Access group
« Antibioticos efetivos contra um grande grupo de
agentes patogénicos.
« Recomendados como primeira ou segunda linha de Amoxicilina
tratamento para patologias infeciosas definidas. Ampicilina

Cloranfenicol
Metronidazol

Watch group

o Classes antibioticas consideradas primeira ou segunda
linha terapéutica para tratamento de um numero
restrito e especifico de patologias infeciosas.

o Apresentam um potencial de desenvolvimento de
resisténcia mais elevado que os do Access Group.

« Devem ser incluidos em programas de monitorizagao
terapéutica.

Macrodlidos (ex.: Azitromicina)
Glicopeptideos (ex.: Vancomicina)
Carbapenemos (ex.: Meropenem)

Quinolonas e Fluoroquinolonas

(ex.: Ciprofloxacina)

Reserve group

« Antibidticos e classes antibidticas que devem ser
reservadas para o tratamento de infegoes, suspeitas ou
confirmadas, por organismos multirresistentes.

o« Devem ser consideradas como Ultimas opgoes

terapéuticas, sendo unica e exclusivamente usadas

quando todas as outras alternativas terapéuticas
falharam ou nao se adequam.

o Devem ser incluidos em programas de monitorizagao

terapéutica para que a sua efetividade seja preservada.

Fosfomicina
Meropenem + Vaborbactam
Polimixinas (ex.: Colistina)
Oxazolidinonas (ex.: Linezolida)

Obtida pela primeira vez no final da década de 40, por isolamento do lipopéptido produzido

pela bactéria Paenibacillus polymyxa, a colistina, também chamada de polimixina E, pertence a

classe antibiética das polimixinas. (6,17)
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Apesar da sua eficacia, durante varios anos, a utilizagao da colistina foi afastada da pratica
clinica. As neuro- e nefrotoxicidades causadas pelo antibidtico, assim como o aparecimento
de alternativas terapéuticas, com menos efeitos secundarios, faziam com que nao fosse o

antibiotico preferencialmente escolhido. (18)

O desenvolvimento de resisténcias antibidticas a outras classes terapéuticas, outrora efetivas,
fez com que a utilizagao da colistina fosse necessaria e assim, hoje, este antibidtico € uma
opgao terapéutica bastante valida e necessaria para casos de infecoes por bactérias

multirresistentes em humanos. (17,18)

3.1. Mecanismo de acdo da colistina

O mecanismo de agao da colistina ainda nao foi totalmente esclarecido mas, do que se sabe,
a atividade antibacteriana direta relaciona-se fundamentalmente com a desorganizacao da

membrana externa presente nas bactérias Gram-negativas (BGN). (9,17,19)

A colistina é um polipéptido catidnico (carga positiva) e os lipopolissacarideos (LPS) presentes
na membrana externa das BGN sao anionicos (carga negativa). Ao haver o contacto entre a
colistina e a membrana externa, ocorre uma interacao electroestatica desencadeada pela
diferenca de cargas que, consequentemente, evolui para a desorganizagio da membrana
externa bacteriana. Adicionalmente, a colistina atua deslocando os ides calcio (Ca®) e
magnésio (Mg”"), responsaveis pela estabilizacio das moléculas de LPS da membrana, levando
a um estado de desestruturagao da membrana. A sinergia dos dois processos resulta numa
intensificacdo da desorganizagio da membrana externa, com consequente aumento da

permeabilidade celular e posterior morte celular da bactéria. (19)

Além do mecanismo antibacteriano direto referido, que é atualmente o mais bem descrito e
documentado, outras hipoteses tém sido investigadas. Por exemplo, a colistina reduz a
capacidade de inducao de choque pois, ao neutralizar as moléculas de LPS, neutraliza a
endotoxina das BGN, o lipido A, parte constitutiva desses LPS. (19) Demonstrou-se também
que as polimixinas, onde se enquadra a colistina, tém a capacidade de inibir a NADH:quinona

oxirredutase do tipo Il (NDH-2), uma das enzimas envolvidas na cadeia respiratéria bacteriana.

(20)

3.1.1. Espetro de acdo da colistina

A colistina apresenta uma excelente atividade antibacteriana contra a maioria dos bacilos

Gram-negativos aerobios, salvo algumas excegdes, conforme apresentado na Tabela 3. A
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colistina nao ¢ efetiva contra cocos Gram-positivos e Gram-negativos aerobios, bacilos Gram-

positivos aerobios, todos os anaerobios, fungos e parasitas. (17,19)

Tabela 3 - Suscetibilidade natural de bacilos Gram-negativos aerdbios a colistina (17)

BACILOS GRAM-NEGATIVOS AEROBIOS

Naturalmente suscetiveis a colistina

Naturalmente resistentes a colistina

Acinetobacter spp.
Pseudomonas aeruginosa
Klebsiella spp.
Enterobacter spp.
Escherichia coli
Salmonella spp.

Shigella spp.

Citrobacter spp.

Burkholderia mallei
Burkholderia cepacia
Proteus spp.
Providencia spp.
Morganella morganii
Serratia spp.
Edwardsiella spp.
Brucella spp.

Yersinia pseudotuberculosis

Haemophilus influenzae

3.2. Resisténcia adquirida a colistina

A colistina € um antibidtico de uso humano e veterinario. Apesar de em humanos se tratar de

uma terapéutica de dltima linha, nos animais o cenario é diferente.

Na medicina veterinaria a colistina é utilizada em animais terrestres e aquaticos nas respetivas
industrias pecuaria e de aquacultura. E aplicada de forma preventiva e para tratamento de
infecoes provocadas por bactérias da familia Enterobacteriaceae e de outras BGN, além de
usada como promotor de crescimento animal. Apesar de, atualmente, a regulamentagao e
preocupagao com este antibidtico terem mudado, durante décadas, a colistina foi, um pouco

por todo o mundo, aplicada de forma imprudente. (17,21)

Hoje, considera-se que o uso generalizado e disseminado desta polimixina na agropecuaria
teve um impacto muito significativo no desenvolvimento de resisténcias adquiridas a este que
€ um antibiotico de ultima linha para o tratamento de infe¢oes por bactérias MDR, XDR e

PDR em humanos. (17)
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Do que se sabe atualmente, a resisténcia a colistina é consequéncia ou de mutagoes
cromossomais no Acido Desoxirribonucleico (DNA) bacteriano ou da obtengao de DNA

externo, através de plasmideos. (22)

Conhecem-se, até ao momento, quatro mecanismos que levam a protecao das BGN da agao
da colistina, tendo como consequéncia a resisténcia a este antibiotico. Sao eles: (23,24)

o Alteragao do lipido A do LPS da membrana externa;

o Perda do LPS da membrana externa;

o Bombas de efluxo;

o Formagao de uma capsula de polissacaridos.

Dentro dos mecanismos decifrados, sabe-se que o mais comum passa pela alteragao do lipido
A do LPS da membrana externa. (23,24) Essencialmente, esta modificagao é feita pela adigao
enzimdtica de 4-amino-4-deoxi-L-arabinose (L-Ara4N), fosfoetanolamina (pEtN) ou
galactosamina aos grupos fosfato do lipido A, parte constitutiva do LPS. (22) Note-se que a
adicao de galactosamina ao lipido A é mais rara e verifica-se em Acinetobacter baumanni, uma

bactéria que nao possui os genes cromossomais para a sintese e transporte de L-Ara4N. (22)

A alteragao pos-tradugao do LPS manifesta-se numa redugao da carga negativa da membrana
externa, afetando a interacio que iria ocorrer com a colistina. E assim impedida a acio

antibiotica do farmaco. (22)

Sao varios os sistemas, genes e operoes envolvidos na modificagao do LPS, estando alguns
deles representados na Figura |. Destacam-se: (22,23,24)

a) Genes e operoes responsaveis pela sintese de enzimas que atuam na modificagao do
lipido A do LPS, como o gene pmrC e o operao arnBCADTEF (ou também designado
operao pmrHFI|KLM).

b) Sistemas Reguladores (TCSs) como o PhoP-PhoQ (PhoPQ), PmrA-PmrB (PmrAB) ou
CrrA-CrrB (CrrAB).

c) Gene mgrB, cuja proteina codificada inibe o TCS PhoPQ.

d) Genes mcr, que codificam transferases para adicao de pEtN ao lipido A.
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PhoP PhoP | _, — @A PmrA CrrA

Galactosamina l /
==

Adicdo ao lipido A e modificacao dos LPS da
membrana externa

*x Condigdes de stress para a bactéria.
Ex.: polipéptidos catidnicos antimicrobianos (CAPs)

Figura I - Representacdo esquemdtica de alguns dos processos envolvidos na modificagdo do LPS.
(22,23,24)

3.2.1. Resisténcia cromossomal a colistina

A maioria dos mecanismos de resisténcia a colistina estao codificados no cromossoma.

Os TCSs sao sistemas que controlam a maioria dos genes envolvidos na modificagao do LPS
da membrana externa. Estes sistemas reguladores sao constituidos por uma cinase
transmembranar, que sofre fosforilagao perante determinados fatores de stress, e por um
regulador citoplasmatico, que é fosforilado em consequéncia da prévia fosforilagio da cinase

transmembranar. (22)

PhoPQ e PmrAB, dois TCSs presentes em varias bactérias, sao sistemas compostos pelas
cinases transmembranares PhoQ e PmrB, e pelos reguladores citoplasmaticos, PhoP e PmrA,
respetivamente. Perante um fator de stress, como por exemplo, a presenca de polipéptidos
cationicos antimicrobianos (CAPs), onde se insere a colistina, a PhoQ ou PmrB sofrem
fosforilagao. Por sua vez, as PhoP ou PmrA sofrem fosforilagio e vao ativar os genes que
conduzem a produgao e adigao de L-Ara4N, pEtN ou galactosamina ao lipido A da membrana

externa. (22)

Dentro dos varios genes, operoes e vias envolvidas no processo de alteragao dos LPS, é de
salientar que: (22,23,24)
A ativagao do operao arnBCADTEF leva a producao e adigao de L-Ara4N ao lipido A;
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A ativacao do gene pmrC leva a produgao e adi¢ao de pEtN ao lipido A;
O produto do gene pmrD, derivado do TCS PhoPQ, ativa o TCS PmrAB;

A ativagao do gene naxD leva a produgao e adigao de galactosamina;

e O TCS CrrAB ativa, através do CrrC, o TCS PmrAB.

2

E importante mencionar que diferentes bactérias apresentam diferentes TCSs, mecanismos e

genes envolvidos para sua protecao e desenvolvimento da resisténcia a colistina. (22,23)

Por exemplo, em Klebsiella pneumoniae existe o gene mgrB, que codifica uma proteina
transmembranar, MgrB, que vai inibir o sistema PhoPQ. Ao haver uma alteragao nesse gene,
por inativagao ou mutagao, a inibicao do sistema PhoPQ é travada e este é ativado. A mesma
bactéria possui a cinase CrrB, cujas mutagoes se traduzem na ativagao do TCS PmrAB. Como

resultado ocorrem as modificagoes aos LPS da membrana, pelo mecanismo ja descrito. (22)

As resisténcias cromossomais a colistina sao resultado da ocorréncia de muta¢oes nos genes
ou operoes envolvidos nos mecanismos de alteragao dos LPS da membrana externa. Ha assim

uma upregulation destes sistemas e a agao antibacteriana da colistina é impedida. (22,23)

3.2.2. Resisténcia plasmidica a colistina

Até ao final do ano de 2015 somente os mecanismos cromossomais de resisténcia a colistina
eram conhecidos. Foi na China, durante um estudo que tinha como objetivo a monitorizagao
de resisténcias antimicrobianas em isolados de Escherichia coli provenientes de animais de
industrias pecuarias, que se observou um elevado aumento de resisténcias a colistina nos
ultimos anos. Verificou-se que a rapida disseminagao de resisténcia estava relacionada com a
transmissao horizontal de genes. Foi assim descoberto e sequenciado o primeiro gene
plasmidico que conferia resisténcia a colistina, plasmid-mediated colistin resistance (mcr), mcr-1.

(25)

Desde entao ja foram descritas variantes do gene mcr-/ e foram descobertos mais nove genes

mcr (mcr-1 a-10). (17,26)

A presencga de mais do que um gene mcr foi verificada em isolados de E. coli e Salmonella spp.,
de amostras humanas e animais da Europa e da China. Por exemplo, foi ja relatada a presenga

conjunta de mcr-I com mcr-3 e mer-1 com mcr-4. (17)

A obtengao de um gene mcr confere a bactéria a capacidade de codificar uma transferase de
pEtN, a MCR. Assim a bactéria tera capacidade de adicionar pEtN ao lipido A, com a

consequente modificagdo do LPS da membrana externa. (22,23) Esta alteragao, da mesma
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forma que foi descrita para os mecanismos cromossomais de resisténcia, resulta numa perda

da eficacia antibiotica da colistina.

Os genes plasmidicos mcr, conferentes de resisténcia, por poderem ser transmitidos
horizontalmente, permitem uma rapida e acelerada disseminagao da resisténcia a colistina.
Note-se que as mutagoes cromossomais conferentes de resisténcia a colistina em E. coli sao

dificeis de ocorrer e a transmissao € essencialmente vertical. (17,25)

3.3. Custo biolégico da resisténcia a colistina

A aquisicao de resisténcias antimicrobianas por parte das bactérias tem um impacto
significativo e por isso, hoje, surge lado a lado com a mesma importancia de outros fatores de

viruléncia. (27)

Independentemente do modo de obtencao da resisténcia, através de mutagdes cromossomais
ou por plasmideos com genes conferentes de resisténcia, esta podera implicar um custo
biologico para a bactéria, refletindo-se no fitness da propria célula bacteriana. Este custo
biolégico podera traduzir-se numa diminuicao da sua taxa de crescimento e,
consequentemente, capacidade de transmissao. (28) Deste modo, seria expectavel que,
diminuindo a exposicao aos antibioticos, as bactérias sensiveis, isto €, sem resisténcia e
alegadamente mais “fit”, acabassem por prosperar e que houvesse uma eliminagao das

bactérias mutantes resistentes ou a perda desses genes conferentes de resisténcia. (27,28)

Aquando a aquisi¢ao da resisténcia, o custo bioldgico para a bactéria dessa nova carateristica
pode, efetivamente, tornar-se prejudicial no caso desta nao lhe vir a ser util, como por
exemplo, em caso de auséncia de exposi¢ao ao antibiotico. (28) No entanto, perante uma
continua exposicao ao antibidtico, e consequentemente, uma continua pressao seletiva, o
custo biologico deixara de ser prejudicial pois assim permite a sobrevivéncia da espécie. Sabe-
se hoje também que as proprias bactérias podem compensar esse custo biologico com as
designadas mutagoes compensatorias, que lhes permitem manter a resisténcia mesmo sem

exposi¢ao ao antibidtico e, ainda assim, serem epidemiologicamente viaveis. (27,28)

Ao longo dos Ultimos anos e perante a crescente, acelerada e preocupante subida do numero
de resisténcias antimicrobianas, varios estudos tém sido feitos para investigar de que forma se
podem tentar reverter as resisténcias adquiridas. Investigagoes tém sido conduzidas para que
se conhegam desde os mecanismos associados ao custo biologico causado pelas resisténcias

até as técnicas para que as consigamos reverter clinicamente.
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Hoje ja se conseguiu perceber que a probabilidade de desenvolvimento de uma mutagao
compensatoria tende a ser muito superior a probabilidade de eliminagao de mutagoes
conferentes de resisténcia e assim, é expectavel que estas se mantenham durante varias
geragoes e longos periodos de tempo. (27) As mutagoes compensatorias sao, portanto, uma
grande vantagem para a sobrevivéncia de estirpes resistentes e traduzem-se numa dificuldade

acrescida na hipotese de reversao de resisténcias.

Tém sido estudadas varias técnicas para reversao de resisténcias nos ultimos anos, passando
por banir, reduzir ou ciclizar a utilizagdo de antibioticos. (28,29) O sucesso deste tipo de
técnica seria essencial para combater a urgéncia de antibiéticos efetivos numa atualidade onde
o desenvolvimento de novos antibioticos € reduzido. Perante a ideia de que rapidamente os
antibiéticos podem deixar de ser eficazes ou com o facto de que para evitar isso sejam
considerados de ultima linha terapéutica, condicionando as vendas e recuperagao do
investimento em investigacao e desenvolvimento, este processo torna-se economicamente

pouco apelativo para a Industria Farmacéutica. (6)

Apesar de todo o conhecimento que hoje existe sobre as resisténcias antimicrobianas, ha
ainda muitas perguntas sem resposta. E por isso, e tendo em conta o panorama atual nesta
area, que é necessaria uma regrada e cuidadosa utilizagao destes farmacos para que, sob o
risco da regressao de resisténcias nao vir a ser uma realidade, nao vivamos brevemente uma

era pos-antibidtica.
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4. Detecdo de resisténcia a colistina

Casos de resisténcia a colistina tém sido verificados em isolados bacterianos um pouco por
todo o mundo. Existem hoje métodos fenotipicos que permitem detetar a resisténcia a
colistina e métodos genotipicos que permitem detetar os mecanismos especificos inerentes a
essa resisténcia. Pretende-se, portanto, que através do rastreio se possa controlar e conter a

disseminagao da resisténcia a esta que € uma terapéutica essencial de ultima linha. (17)

4.1. Métodos fenotipicos

A concentragdo minima inibitéria (CMI) é a concentragao mais baixa de antimicrobiano
necessaria para inibir o crescimento do organismo. As CMIs dos antimicrobianos permitem-
nos inferir, quantitativamente, acerca da suscetibilidade bacteriana a determinado antibiotico.
Consegue-se, portanto, saber se existe resisténcia ao antibiotico e, se sim, qual o nivel de

resisténcia. (30)

Para avaliagao da suscetibilidade bacteriana existem diversos métodos fenotipicos possiveis de
ser usados, essencialmente sendo divididos em testes fenotipicos pelo método de difusao e

testes fenotipicos pelo método de diluicao em caldo. (17,30,31)

Os testes fenotipicos usando métodos de difusao incluem, por exemplo, a difusao em gel com
discos ou os testes de difusio em gel com E-test. (17,30) Nestes testes, suportes com
antibiético, sao colocados sobre placas previamente inoculadas com a bactéria em analise. As
placas sao seguidamente incubadas nas condigoes descritas em guidelines do Instituto de
Padronizagao Clinica e Laboratorial (CLSI) ou do Comité Europeu de Testes de Suscetibilidade
Antimicrobiana (EUCAST). Durante a incubagao o agente antimicrobiano é difundido para a
placa e assim inibe o crescimento bacteriano, criando uma zona designada por “zona de
inibicao”. O diametro desta zona, no caso do método de difusao em disco, &, apos a incubagao,
medido e, com recurso as tabelas de referéncia, classificam-se as bactérias relativamente a sua
suscetibilidade. Através das curvas de conversiao de referéncia, ou através da realizagao de E-
test, conseguem obter-se valores aproximados de CMI. E assim determinada a suscetibilidade

bacteriana e o grau de resisténcia antibidtica. (30,31)

O teste fenotipico pelo método de diluicao em caldo usualmente utilizado para determinagao
de CMI é o da microdiluicao em caldo. (17,30) Consiste em diluicdes sucessivas da
concentragao de antibiético em microplacas cujos pogos sao posteriormente inoculados com

suspensoes bacterianas. Apos incubagao, em condigoes descritas em guidelines, averigua-se o
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crescimento bacteriano. A CMI é determinada como a concentragao de antibiotico do pogo

imediatamente anterior aquele onde se observa crescimento bacteriano. (30)

O CLSI e o EUCAST, definiram, em 2016, que a determinagao da suscetibilidade a colistina
deve ocorrer segundo o método da microdiluigao em caldo. A norma ISO 20776-1 presta as
orientagdes necessarias para essa determinagdo em Enterobacteriaceae, P. aeruginosa e

Acinetobacter spp. (17)

4.2. Métodos genotipicos

O genotipo bacteriano é definido como toda a informagao genética contida na célula
bacteriana. (32) Os métodos genotipicos permitem-nos investigar a presenca de genes ou
mutagoes cromossomicas que possam conferir resisténcia aos antimicrobianos nas estirpes

bacterianas. (17)

A pesquisa de alteragoes genotipicas conferentes de resisténcia a colistina é feita

essencialmente de duas formas (17):

o Mediante realizagao de reagao de polimerase em cadeia (PCR) e posterior eletroforese,
para pesquisa da presenga de genes plasmidicos conferentes de resisténcias, os genes
mcr;

» Através de sequenciagao, que permite a detegao tanto de genes mcr, como de mutagoes
cromossomais. A sequenciagao pode ser feita para regioes especificas, para pesquisa de
uma mutagao ou gene particular, ou ser uma sequenciagao completa do genoma (WGS),
que permite detetar varios genes e mutagcoes cromossomais em simultineo. A

sequenciagao é realizada ap6s amplificagao do material genético por PCR.

A reagao de PCR baseia-se na amplificagao do material genético em quantidades suficientes
para que possam, posteriormente, ser detetadas através de uma eletroforese e analisado por
sequenciagao. O PCR multiplex permite que nessa reagao de PCR sejam amplificados varios

genes em simultaneo. (33)

A pesquisa dos genes mcr faz-se, habitualmente, através de um PCR seguido de eletroforese.
Atualmente encontram-se descritos dois multiplexs para a pesquisa de genes mcr-1 até mcr-9,
um para mcr-I a mcr-5 (34) e outro para mcr-6 a mcr-9 (35). O processo inicia-se com a
extragao do DNA e posteriormente adiciona-se esse DNA a um conjunto de reagentes, como
a Taq polimerase, primers e desoxirribonucleétidos fosfatados (dNTP). Perante determinados

ciclos de temperatura é promovida, no termociclador, a replicagao do DNA. Apés o PCR, as
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amostras sao colocadas num gel de agarose e realiza-se uma corrida de eletroforese. O DNA
migra através do gel, mediante o seu peso molecular, e o uso de controlos positivos e
negativos & essencial, assim como um marcador de peso molecular (MPM). A avaliagao do
resultado é feita com recurso a uma lampada ultravioleta (UV) em que, por comparagao com

os controlos e o MPM, se conclui acerca da presenga/auséncia dos genes mcr. (33,34)

Os multiplexs ja otimizados e publicados para a dete¢ao dos genes mcr nao incluem a detegao
do gene mcr-10. Neste caso existe a necessidade de realizar um PCR proéprio para sua detegao,
avaliagao e estudo. A sequenciagao nao é obrigatoria, no entanto é frequentemente realizada

por forma a confirmar a identidade do gene.

A amplificacao dos genes associados a mutagoes cromossomais implica sempre a sequenciagao
do produto amplificado. A WGS permite a sequenciagao de todo o genoma bacteriano,
levando a obtencao de imensa informagao num Unico ensaio. A WGS consiste em trés fases,
com isolamento bacteriano, obtengao e quantificagio do DNA extraido; preparagao das

bibliotecas genomicas e sequencia¢ao; e por fim a analise bioinformatica. (36)

Os resultados das avaliagoes genotipicas devem ser reportados como presenga/auséncia de
genes ou mutagoes que levam a resisténcia a colistina. Principalmente por ainda nao se
conhecerem todos os mecanismos que conferem resisténcia a colistina, um resultado
genotipico negativo nao é sinonimo de suscetibilidade bacteriana ao antibidtico e um teste

genotipico positivo € um indicador provavel de resisténcia, mas nao garantido. (17)
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5. Trabalho experimental

A colistina é um antibidtico de dltima linha utilizado para tratamento de infegoes por BGN
multirresistentes em humanos e, por isso, o desenvolvimento de resisténcias representa um
problema de saude publica a nivel mundial. A utilizagao do antibiotico na indUstria pecuaria e

a transmissao horizontal dos genes mcr possibilitam a rapida disseminagao desta resisténcia.

Tendo em conta a atualidade do tema, foi realizado um estudo longitudinal cujo objetivo era
relacionar o impacto da utilizagao da colistina na industria de produgao de porcos, seguindo
as maes porcas e os respetivos leitoes, na prevaléncia e disseminagao de genes mcr-1 a -5 em

isolados de Escherichia coli.

O trabalho de investigacao contou com a colaboragao de varios colegas e professores da area
e foi desenvolvido no Laboratério de Microbiologia da Faculdade de Farmacia da Universidade

de Coimbra, entre maio e novembro de 2019.

5.1. Origem das amostras

As amostras utilizadas no estudo foram recolhidas numa exploragao portuguesa de produgao
de porcos, entre novembro de 2011 e abril de 2012. Foram escolhidas, aleatoriamente, 10
porcas e 7 leitoes de cada uma das porcas. Fizeram-se recolhas das fezes em 5 fases da vida
dos suinos. Aquando do nascimento dos leitoes foram recolhidas amostras fecais das maes
porcas e dos respetivos leitoes. Posteriormente, recolheram-se amostras dos leitdes apos o

desmame, na unidade de bergario, na unidade de fim e antes do abandono da unidade de fim.

5.2. Material biolégico

O material bioldgico utilizado para a pesquisa foi DNA, extraido dos isolados bacterianos de

Escherichia coli provenientes das amostras fecais das maes porcas e respetivos leitoes.

5.3. Pesquisa de genes mcr

Partindo do DNA, que ja tinha sido previamente extraido, procedeu-se a pesquisa de genes
plasmidicos conferentes de resisténcia a colistina, mcr-I a -5, através de PCR multiplex e

posterior detegao de resultados em gel de agarose por eletroforese.

O protocolo seguido para a pesquisa baseou-se no protocolo mais completo a data do
trabalho (34). No nosso laboratério, o protocolo original necessitou de ser otimizado e, a

pesquisa foi dividida em 2 partes, com a pesquisa de mcr-/ juntamente com mcr-3 e mcr-2 com
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mcr-4 e mcr-5. As quantidades de reagentes sofreram igualmente modificagoes. Assinala-se que
foi realizada a verificagao necessaria de que estas alteragoes ao protocolo nao iriam alterar a

veracidade dos resultados obtidos, recorrendo ao uso de controlos positivos (34,37-40).

5.3.1. Amplificagao do DNA - PCR multiplex.

As quantidades e reagentes usados para preparar a mistura para PCR, para cada tubo, foram

as seguintes:

Tabela 4 - Reagentes e respetivas quantidades utilizadas para realizagdo do PCR multiplex.

DreamTaq Green PCR Master MIX 2x (Thermo Fisher) 10 pl

Primers 10 yM 0,5 pl (cada)

DNA 2 ul

Agua (Water nuclease-free — Thermo Fisher) Até um volume de 20 pl

Durante o procedimento, todos os reagentes foram colocados em gelo, por forma a controlar

a temperatura.

Inicialmente foi preparada a mistura do DreamTaq Green PCR Master MIX, com os primers e a
agua num tubo eppendorf na quantidade necessaria para o total de amostras, um controlo
positivo e um controlo negativo, mais um, conforme recomendado no protocolo de
referéncia. A pipetagem de reagentes era sempre feita recorrendo as micropipetas com o nivel

de sensibilidade mais adequado as medigoes e trocando de pontas quando necessario.

Apos a realizagao da mistura, esta foi dividida por tubos de microcentrifuga individuais,

colocando um volume de |8 uyl em cada um deles.

Posteriormente, procedeu-se a adigao dos 2 pl de DNA das amostras em cada um dos tubos.
Por forma a se preparar o controlo negativo, num dos tubos eram adicionados 2 pl de agua.
Noutro dos tubos, por forma a preparar o controlo positivo, os 2 yl de DNA eram de misturas
iguais dos genes mcr de controlo. Conforme referido, a pesquisa dos genes foi feita em dois
grupos, pelo que num ensaio eram colocados | pl do controlo positivo mcr-1 e | pl do
controlo positivo mcr-3. Na outra pesquisa, eram colocados, aproximadamente, 0,7 pl de

controlo positivo mcr-3, 0,7 pl de controlo positivo mcr-4 e 0,7 pl de controlo positivo mcr-5.

Os tubos com a mistura foram colocados no termociclador (Biometra), segundo a sequéncia:

94°C 15 min. + 25 ciclos (94°C 30 seg. + 58°C 90 seg. + 72°C 60 seg.) + 72°C |0 minutos.
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Apos a finalizagao do PCR procedeu-se a eletroforese em gel de agarose para detegao dos

produtos amplificados.

5.3.2. Detecao de resultados - Eletroforese

Para detegao dos resultados, as amostras, depois de sujeitas a PCR para amplificagao genética,

foram analisadas por eletroforese em gel de agarose.

Primeiramente procedeu-se a preparagao do gel de agarose. Pesando-se 0,6 g de agarose e
misturando com 40 ml de tampao TAE (previamente preparado em solugao de 1,0% m/v),
apos aquecimento obteve-se uma solucao de agarose a |,5%. Posteriormente adicionaram-se
4 ul de Brometo de Etidio (10 mg/mL), um agente intercalante de DNA que floresce quando
exposto a luz UV. Depois de devidamente homogeneizada, esta solugao foi de colocada no
suporte de eletroforese, previamente preparado com o pente. Apos arrefecimento e
solidificagao do gel, durante cerca de 15 a 30 minutos, o pente era retirado e o gel colocado

na tina de eletroforese.

A tina de eletroforese continha tampao TAE na concentragao de 0,5%. Apds imersao do gel
na solucao tampao procedeu-se a pipetagem de 8 pl de cada uma das amostras para cada pogo.
No primeiro pogo era sempre colocado o MPM, numa solugao de |kb, da Thermo Fisher. No

pogo seguinte o controlo positivo, depois controlo negativo e sé depois as amostras.

Procedeu-se entao a corrida eletroforética, com tempos de corrida que rondavam os 20 a 30

minutos, com um valor de 80 Volts.

No final o gel era retirado da tina de eletroforese e colocado sob lampada UV, procedendo-

se a observagao dos resultados.

5.4. Sequenciacao

Tendo em conta a detegao de algumas amostras mcr-4 positivas apds realizagao de PCR

multiplex e eletroforese, procedeu-se a confirmagao deste resultado através de sequenciagao.

A sequenciagao foi efetuada pelo laboratorio STAB VIDA, localizado na Caparica. As sequéncias

foram analisadas no Sequencher® e comparadas com as sequéncias conhecidas no BLAST®.

5.4.1. Purificacdo das amostras

Previamente ao envio para sequenciagao fez-se a purificagao das amostras.
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A purificagao do produto amplificado em PCR das amostras permite a eliminagao do excesso
de primers e nucleoétidos, possibilitando que os resultados obtidos em sequenciagao nao sofram

influéncia desses mesmos reagentes. (41)

O produto utilizado para proceder a purificagao foi o ExoSAP-IT™ PCR Product Cleanup Reagent,
da Thermo Fisher, segundo o protocolo cedido pela préopria marca (42), que esta abaixo

enunciado.

Por cada 5 pl do produto de PCR eram adicionados 2 pl do ExoSAP-IT™. A mistura era
colocada no termociclador para incubagao a 37°C por |5 minutos, para proceder a degradagao
dos primers e nucleotidos, seguida de novo aquecimento, desta vez a temperatura de 80°C
durante |5 minutos por forma a degradar o reagente ExoSAP-IT™. O produto obtido foi

enviado para o laboratorio para sequenciar.

5.4.2. Sequenciacdo pelo Método de Sanger

A sequenciagao dos produtos de PCR foi efetuada através do método de Sanger-.

O método de Sanger baseia-se na utilizagao de didesoxirribonucleosideos trifosfatados
(ddNTPs), analogos dos dNTPs, mas que nao possuem o grupo hidroxilo em 3’ (3’-OH), numa
reagao de extensao de DNA. Para a reagao sao necessarios primers, DNA polimerase, dNTPs
e ddNTPs. Em quatro tubos ocorrem reagoes diferentes, cada tubo para cada ddNTP,
Adenina, Timina, Citosina e Guanina. O processo inicia-se com a desnaturagao do fragmento
de DNA e assim sao obtidas as cadeias molde. Durante as reacoes de extensao, os ddNTPs
sao incorporados aleatoriamente e, uma vez que sao desprovidos do 3’-OH, é impossivel
formar a ligacao fosfodiéster com o grupo fosfato em 5 do dANTP que se seguiria. Assim,
durante o processo, a extensao de cadeia vai parar em pontos distintos, originando cadeias de
tamanhos diferentes e com finalizacoes diferentes, consoante o ddNTP final. Por fim, é feita
uma eletroforese e a migragao das cadeias no gel de poliacrilamida, e a consequente separagao
por tamanhos, permite inferir acerca da sequéncia de nucleétidos do fragmento molde de
DNA. Com o avancgar dos anos a técnica original ja sofreu modificagoes e ja é possivel, hoje,
que os ddNTPs sejam marcados com marcadores fluorescentes e a detegao seja feita em

eletroforese capilar. (43)
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5.5. Resultados e conclusoes

Foram considerados 80 suinos no estudo. O gene mcr-1 apenas foi detetado numa mae porca,
mas nao nos seus leitoes a nascenga. Assim podemos concluir que a transmissao vertical, ou

seja, das maes porcas para os respetivos leitoes, de Escherichia coli nao parece acontecer.

Os resultados obtidos das amostras recolhidas nos leitdes encontram-se representados na
Tabela 5. Note-se que nao se verificou a presenga de genes mcr-4 isoladamente, pelo que o
resultado é referente a presenca simultinea do gene mcr-1 e mcr-4. A coluna total reflete o
numero e valor percentual de amostras que testaram positivo para os genes de resisténcia
avaliados, no respetivo momento da vida dos leitoes. Este valor pode também ser interpretado
como o total de amostras com presenca do gene mcr-/, uma vez que é a soma da presenca
individual de mcr-1 com a presenca de mcr-I em simultaneo com mcr-4. A linha horizontal total
representa o numero e percentagem de vezes que os genes mcr-I e mcr-4 foram detetados

face ao nimero total de amostras estudadas, em todo o tempo de vida dos leitoes.

Tabela 5 - Resultados obtidos nos leitées.

Apenas mcr-1 mcr-1 e mcr-4 Total

Resultados
Momento da n % n % n %
recolha da amostra
Nascimento (n=65) 2 3,08% - - 2 3,08%
Depois do desmame (n=61) 40 65,57% 2 3,28% 42 68,85%
Unidade de bergario (n=36) 26 72,22% 10 27,78% 36 100%
Unidade de fim (n=40) 33 82,5% 3 7,5% 36 90%
Antes do abandono da unidade de fim

3 8,1% - - 3 8,1%

(n=37)
Total (n TOTAL AMOSTRAS — 239) 104 43,5 1% 15 6,28% 119 49,79%

€« »

- significa “ausente”.

A sequenciagao do gene mcr-4 amplificado permitiu identificar um novo alelo mcr-4, com a

diferenca de um nucleétido.

A colistina foi usada na exploragao de produgao de porcos para controlo das doengas

gastrointestinais nos suinos, por forma a diminuir a mortalidade por infe¢oes bacterianas nos
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leitoes. Assim, a presenca de amostras com genes de resisténcia mcr podera dever-se a uma

pressao seletiva exercida pela colistina e consequente adaptagao bacteriana.

E possivel perceber-se que, com o avancar do tempo e crescimento dos leitdes, houve uma
diminuicao do numero de amostras com genes de resisténcia. Sabe-se também que, a certa
altura durante o crescimento dos leitoes, foi retirada a administracao da colistina. Apds o
aparecimento de resisténcias devido a administragao de antibioticos, e consequente adaptagao
bacteriana, é possivel que as mesmas desaparecam perante a eliminagao da necessidade de
protecao. Ou seja, uma vez que a manutengao dos genes mcr/plasmideos conferentes de
resisténcia pode implicar um custo biologico para a bactéria, perante a eliminagao da
necessidade de protegao, quando o antibidtico € retirado, as bactérias parecem sofrer nova
adaptagao, perdendo esses mesmos genes/plasmideos. Podemos supor que tera sido essa a

situagao nesta exploragao pecuaria.

A produgao em massa de animais para consumo € um dos fatores que mais potencia a
necessidade de utilizagao dos antibidticos de forma profilatica na industria pecuaria. As
condi¢des sanitarias verificadas nestes estabelecimentos e o elevado nimero de animais vivos
num pequeno espago nao permite um controlo eficaz de doengas e, para isso, recorre-se
frequentemente a administragao profilatica de terapéuticas antibioticas. O intuito é evitar
mortes ou adoecimento de varios ou todos os animais. No entanto, ja percebemos que a
exposi¢ao bacteriana aos antibidticos nestes termos tem como consequéncia o aparecimento

de resisténcias aos antibioticos.

E, portanto, essencial perceber de que modo as condigoes de produgao animal podem ser
alteradas para que a utilizagao de antibioticos na industria agropecuaria seja mais restrita,
regrada e legislada, para que os antibioticos continuem a ser uma terapéutica eficaz quando

verdadeiramente necessaria.
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6. Conclusio

A adaptagiao no sentido da sobrevivéncia € um mecanismo que esta presente em todos os
seres vivos. As resisténcias antimicrobianas sao apenas mais um exemplo disso. A exposicao
de uma bactéria a um antibidtico estimula a sua capacidade adaptativa, sendo que esta
desenvolve os mecanismos necessarios para sobreviver, os designados mecanismos de
resisténcia antimicrobiana. Para os humanos, este é um problema quando as bactérias
resistentes, infetando e provocando doenga na espécie humana, nao conseguem ser eliminadas
do organismo, mesmo com antibioterapia. Anualmente ja se contabilizam milhares de mortes
a nivel mundial tendo como causa infe¢oes por bactérias resistentes e prevé-se um
agravamento do cenario nos proximos anos. Podemos estar a escassos passos de uma era
pos-antibiotica e ¢, agora, mais que nunca, urgente repensar-se a forma como se faz a aplicagao
desta terapéutica. O uso profilatico, desmedido ou sem qualquer avaliagao de suscetibilidade

aos antimicrobianos sao praticas a eliminar.

A pandemia de COVID-19 que vivemos demonstrou-nos que as zoonoses sao um problema
grave, real e que a facilidade de expansao e disseminagao destas doengas muito se relaciona
com o nosso estilo de vida atual. Perante condigoes propicias a tal, uma transposicao de
espécie pode dar-se, podendo implicar consequéncias devastadoras. E, portanto,
imprescindivel que o controlo da utilizagao de antibidticos seja transversal a todas a areas,

desde o setor agricola, a produgao animal e aos cuidados de saude.

Pudemos também nos ultimos meses percecionar o que é um ser vivo invisivel provocar uma
doenga para a qual nao ha tratamento, nem vacina, colocando-nos a todos em risco.
Extrapolando este cenario do dominio viral para o mundo bacteriano, podemos calcular quao

assustadora e ameagadora podera vir a ser a realidade numa era pos-antibiotica.

Um exemplo claro de um antibiético que é de ultima linha para uso humano, mas para o qual
ja existem resisténcias bacterianas, derivadas da sua ma aplicagao durante anos, principalmente
na industria pecuaria, é a colistina. Este é o caso de uma terapéutica que conseguiria ser
extremamente eficaz e salvar vidas mas que, tendo em conta as resisténcias antimicrobianas a

mesma, podera nao o ser.

Todo este problema é agravado pelo facto de quer alguns dos mecanismos de agao dos
antibidticos, quer os mecanismos de resisténcia aos mesmos, nao serem totalmente
conhecidos. Nao conhecendo cada processo ao pormenor torna-se ainda mais dificil perceber

o que é preciso fazer, trabalhar e investigar para termos antibiéticos efetivos.
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As resisténcias antimicrobianas representam um problema grave para a satde humana sendo
cada vez mais urgente a consciencializagao e atuagao para a regrada utilizagao dos antibioticos.
O Farmacéutico tem também um papel preponderante no controlo e combate a disseminagao
das resisténcias antimicrobianas: desde a investigagcao de novos antibioticos, ao auxilio médico
na prescri¢ao antibiotica, a realizagao de antibiogramas, a indicagao aos doentes em contexto
de dispensa para seguirem os tratamentos antibioticos de maneira adequada, entre outros. S6
assim sera possivel que os antibioticos continuem a ser um medicamento disponivel de forma

eficaz.
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