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FCB — Farmacia Central Barros

IMC — indice de Massa Corporal

MICF — Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
MNSRM — Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica

PNV — Plano Nacional de Vacinacao



Resumo

O presente documento foi elaborado no ambito da unidade curricular “Estagio Curricular” do
Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF) com vista a apresentagao a faculdade
de Farmacia da Universidade de Coimbra (FFUC) para obtencao do grau de mestre.
Divide-se em duas partes: monografia intitulada “Zoonoses bacterianas, um problema de
Salde Publica” realizada sob a orientagao da Professora Doutora Sara Margarida Santos
Domingues e um relatorio de estagio em farmacia comunitaria.

A monografia foi realizada recorrendo maioritariamente a artigos cientificos dos ultimos 5
anos acerca do tema.

O estagio curricular teve uma duragao de 81 | horas em farmacia comunitaria, nomeadamente
na Farmacia Central Barros (FCB), em Freamunde, sob orientagao da Dra. Diana Raquel
Barbosa Ferreira da Silva.

O relatério esta redigido em forma de anidlise SWOT (Forgas, Fraquezas, Oportunidades,
Ameacgas) relativamente a minha opiniao acerca da adequagao dos conhecimentos adquiridos

ao longo destes 5 anos de aprendizagem, aos desafios e exigéncias da pratica farmacéutica.

Palavras-chave: farmacia, indicacao farmacéutica, medicamento.



Abstract

This document was prepared in the scope of the curricular unit "Curricular Internship" of the
Integrated Master’s in Pharmaceutical Sciences (MICF) to be presented to the Faculty of
Pharmacy of the University of Coimbra (FFUC) to obtain a master's degree.

It is divided into two parts: monograph entitled "Bacterial zoonoses, a Public Health problem"
carried out under the guidance of Professor Sara Margarida Santos Domingues and an
internship report carried out in community pharmacy.

The monograph was carried out using mostly scientific articles on the subject from the last 5
years.

The curricular internship lasted 811 hours in a community pharmacy, namely in the Central
Barros Pharmacy (FCB), in Freamunde, under the supervision of Dr. Diana Raquel Barbosa
Ferreira da Silva.

The report was written in the form of SWOT analysis (strengths, weaknesses, opportunities,
threats) where | expose my opinion on the adequacy of the knowledge acquired over these 5

years of learning, to the challenges and demands of pharmaceutical practice.

Keywords: pharmacy, pharmaceutical indication, medicine.



Introducao

O plano de estudos do MICF engloba uma componente técnico-cientifica extensa e especifica
ao longo dos seus 5 anos de curso que proporciona aos estudantes uma formagao académica
abrangente e multidisciplinar, formando profissionais de saude aptos e qualificados em varias
valéncias.

Este percurso culmina com um estagio curricular de carater obrigatorio no Ultimo semestre
do seu plano de estudos e é deste modo que surge o presente relatério do estagio que pude
realizar em Farmacia Comunitaria entre |3 de janeiro e 19 de junho de 2021.

O relatério engloba os aspetos que considerei como positivos e negativos ao longo do estagio
bem como as oportunidades e ameagas sentidas.

Sendo o farmacéutico comunitario um profissional de salde habilitado e privilegiado pela
proximidade e contacto com o utente, o seu papel na sociedade torna-se cada vez mais a
promogao e educagao para a saude, deixando de ser apenas um profissional do medicamento
e passando a ser um agente de salde publica.'

Exemplo disso € a atual situagao pandémica que nos encontramos a atravessar. Desde o inicio
que as farmacias comunitarias e os farmacéuticos estao na linha da frente no combate a esta
doenga que veio assolar o mundo, ajudando na manutengao da salde e na seguranga dos
utentes, dando forga ao mote das Farmacias Portuguesas “Ha luzes que nunca se apagam”.
Face a estas exigéncias inerentes a profissao, este estagio visa a aquisicao de competéncias
praticas, éticas e sociais e ainda a maturagao de conhecimentos adquiridos ao longo deste
percurso académico, num contexto real que me permitiu evoluir nao s6 técnica e

cientificamente, mas também pessoalmente.



Analise SWOT

Enquadramento

O estagio foi realizado na FCB em Freamunde, propriedade do Sr. Nuno Gongalo Barros sob
diregao técnica da Dra. Diana Raquel B. F. Silva.

A equipa técnica conta ainda com um farmacéutico substituto Dr. André Miguel Martins, cinco
técnicos de farmacia sendo eles Vitor Hugo Ribeiro, Luis Salsas, Sara Coelho e os proprietarios
Sr. Nuno Barros e sua esposa dona Paula Barros, para além de uma técnica auxiliar de farmacia,
Joana Leal.

O espago fisico da farmacia é constituido por um unico piso, que se divide em sala de
atendimento ao publico onde estao expostos Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica
(MNSRM) com grande incidéncia, em termos de quantidade, em produtos de dermocosmeética;
gabinete do utente, utilizado, entre outros, para administragao de vacinas nao incluidas no
Plano Nacional de Vacinagao (PNV) como é o caso da vacina da gripe; zona de recegao de
encomendas; zona de arrumos, em que os medicamentos sao organizados por ordem
alfabética em gavetas proprias e consoante a sua forma farmacéutica (comprimidos, solugoes,
pos, injetaveis, etc.); armazém; laboratério, onde se preparam os medicamentos manipulados;
escritorio; instalagoes sanitarias e copa.

A farmacia recebe encomendas duas vezes por dia (inicio da manha e inicio da tarde) de dois
fornecedores preferenciais, sao eles a OCP Portugal e a Alliance Healthcare. Contudo, recebe
pontualmente produtos diretamente dos laboratérios e de outros fornecedores como é o
caso dos produtos cosméticos, materiais de ortotese e medicamentos genéricos.

O horario de funcionamento da farmacia é das 9h as 12h30 e das |4h as 20h nos dias uteis,
aos sabados encerra uma hora mais cedo (as 19h) e encontra-se encerrada aos domingos e
feriados. Nao se encontrando préxima de nenhum hospital que preste servico de urgéncia,
esta farmacia nao entra para a escala de servigo do concelho.

A farmacia pertence a rede de Farmacias Portuguesas da Associagao Nacional das Farmacias

contando assim com o cartio Salda e utiliza o sistema informatico SIFARMA®,



Pontos Fortes

Equipa técnica
A FCB é constituida por um quadro técnico jovem mas experiente, dotado de vastos
conhecimentos cientificos e que se distinguem pela sua ética e rigor, razao pela qual a farmacia
recebe a preferéncia e o carinho dos utentes.
O meu estagio foi orientado pela diretora técnica da farmacia, a Dra. Diana Silva, tendo tido
o privilégio de acompanhar de perto toda a parte ‘burocratica’ de gestao de uma farmacia
comunitaria, desde a conferéncia de receitas manuais ao envio da listagem de entrada e saida
de medicamentos psicotropicos as entidades competentes.
De facto, desde o primeiro dia que toda a equipa me integrou e se mostrou incansavel para
responder a todas as minhas questoes por mais basilares e persistentes que pudessem ser,
deixando-me totalmente a vontade para que pudesse ganhar autonomia ao meu ritmo,
tratando-me como um membro da equipa, razao pela qual me esforcei por corresponder aos
seus padroes de trabalho chegando mesmo a poder dar a minha opiniao e sugestao sobre
diversos assuntos.
Deste modo e por tudo isto, nao poderia deixar de destacar este ponto como o ponto mais

forte de todo o meu estagio.

Localizacao, horario e relacao com os utentes

A FCB localiza-se na Rua da Cultura, em Freamunde, Pagos de Ferreira.

Sendo uma rua no centro de uma cidade que se pode considerar pequena, a localizagao da
farmacia permite que os utentes residentes na cidade, principalmente os idosos, que por vezes
nao tém meio de transporte proprio, se possam deslocar a pé desde as suas residéncias, sendo
esta uma das vantagens face a concorreéncia.

Outra das vantagens em relagdo a concorréncia é o facto do centro de salde se encontrar
muito préoximo da farmacia, que faz com que a maior parte dos utentes sejam clientes habituais
porque podem prontamente adquirir na farmacia os medicamentos prescritos apos uma
consulta com o seu médico de familia. Para além disso, a titulo de exemplo, torna-se mais
simples a reserva de uma vacina (nao incluida no PNV) pois podem facilmente adquiri-la
minutos antes da consulta marcada, ja que a maior parte destas necessitam estar no frigorifico
e nao é aconselhavel que esteja fora do frio por muito mais que trinta minutos (a farmacia
providencia nestes casos um saco hermético para melhor conservagao das mesmas, durante

o tempo de espera e o transporte farmacia -> centro de salde).



Para além disso, proximo da farmacia encontra-se também uma clinica e um lar de idosos o
que faz com que estes mesmos sejam clientes desta farmacia.

Durante o periodo do meu estagio realizei todo o horario semanal, exceto sabados, em que
estavam de servico apenas duas pessoas da equipa técnica, nao sendo viavel prestar o
acompanhamento proximo do estagiario.

O facto de estagiar durante todo o periodo diario permitiu-me observar os diferentes ritmos
com que a farmacia trabalha, sendo visivel um periodo de maior afluéncia de utentes ao final
da tarde, que coincide com o horario de saida destes do local de trabalho. Esta maior afluéncia
permitiu-me adquirir uma maior agilidade e flexibilidade na realizagao das tarefas.

E notavel que a fidelizacio dos utentes tem passado de geracio em geragio. Isto permite a
farmacia ter um amplo conhecimento do utente e fazer um melhor acompanhamento em
termos farmacoterapéuticos. Esta relagio de proximidade faz com que as pessoas sintam
confianga e um ‘a-vontade’ para esclarecerem todas as suas questoes, facto que foi muito
desafiante e enriquecedor para mim pois pude aprender a dar o melhor aconselhamento nas

mais variadissimas situagoes.

Plano de estagio

A FCB tem um plano de estagio bem tracado pelo que iniciei maioritariamente com o trabalho
de backoffice, comegando com a recegao de encomendas que me fez contactar pouco a pouco
com o sistema informatico SIFARMA 2000°.

A par da rececao de encomendas realizei a marcagao de precos de MNSRM e a arrumagao
dos produtos nos seus locais corretos.

Esta sequéncia logica e o contacto fisico com os produtos durante a sua arrumagao permitiu-
me adquirir conhecimentos em termos de gestao e organizagao de uma farmacia e observar a
vasta gama de produtos que a farmacia tem para oferecer, bem como associar os nomes
comerciais a substancia ativa e mesmo a cor e formato da embalagem, um detalhe muito util
no momento do atendimento, uma vez que os utentes se referem frequentemente a cor da
caixa do medicamento que habitualmente costumam tomar.

Desde o inicio e ao longo de todo o estagio, era desafiada a resolver casos clinicos com
situagoes pontuais que aparecem ao balcao como é o caso do tratamento da Helicobacter pylori
e do uso da tansulosina, principio ativo normalmente utilizado no tratamento da hiperplasia
benigna da proéstata, mas que pode surgir numa prescricao de uma utente do sexo feminino
para tratamento de calculos renais, ja que este farmaco provoca a dilatagao da musculatura
lisa da uretra’ fazendo com que a passagem dos calculos renais seja mais facil e menos

dolorosa.



Os casos clinicos de situagoes de doengas mais frequentes, como é o caso da diabetes, do
colesterol e da hipertensao, permitiu-me reavivar os conhecimentos tedricos previamente
adquiridos bem como aprofundar efeitos secundarios e interagdes dos medicamentos
utilizados no tratamento destas doengas, o que auxiliou muito nos momentos de indicagao
farmacéutica de MNSRM para estes doentes.

Cedo iniciei a observagao dos atendimentos ao balcao, comegando por ter explicagdes do
passo-a-passo da dispensa de um produto e do modo de funcionamento do sistema
informatico.

Apos algumas semanas iniciei o atendimento, sempre acompanhada por um profissional
experiente, mas o supervisionamento era feito ma maior parte das vezes pela minha
orientadora de estagio.

Conforme o estagio ia avangando e com o ganho de alguma experiéncia, as diversas situagoes
de uma rotina de trabalho numa farmacia comunitaria foram surgindo.

Assim, pude aprender a desempenhar novas tarefas como gestio de devolugoes, dispensa
cuidada de medicamentos psicotropicos, gestao de stocks e prazos de validade, conferéncia de
receitas manuais e emissao de verbetes de identificacao do lote, gestio de encomendas e
regularizagcao de vendas suspensas e a crédito, envio do registo do balanco de medicamentos
psicotropicos e controlo e registo dos valores de temperatura e humidade do
termohigrometro, quer da temperatura ambiente, quer do frigorifico. Tive ainda oportunidade
de assistir ao fecho diario e encerramento da faturacio mensal da farmacia.

Com a evolugao da minha autonomia senti depositada toda a confianga em mim por parte da
equipa, pelo que cheguei a ter a tarefa de tratar das encomendas do lar e ajudar na gestao das
redes sociais, bem como auxiliar na organizagao das prateleiras na sala de atendimento ao
publico, de modo a promover uma maior rotatividade dos produtos.

Em suma, todas estas etapas permitiram a compreensao da importancia de cada uma delas no

momento do atendimento bem como no sucesso da farmacia e minimizagao de erros.

Sistema informatico

O sistema informatico SIFARMA® ¢é utilizado por cerca de 90% das farmacias em Portugal® e
mais do que um sistema informatico é uma ferramenta de trabalho e apoio ao atendimento.
Atualmente existe o Novo Médulo de Atendimento SIFARMA®, um sistema mais célere e
intuitivo que melhora a destreza do atendimento e permite rapidamente aceder a informagoes
relativas ao produto tais como indicagoes terapéuticas, posologia, interagoes, etc.

Contudo, muitas das ferramentas ainda nao transitaram para este novo moédulo sendo

necessario aceder ao anterior sistema, o SIFARMA 2000°.



Apesar de mais antigo este sistema é de extrema utilidade. Num simples passo é possivel
aceder a ficha do cliente visualizando informagoes como conta corrente e medicacao habitual.
Esta dltima é importante na medida em que na maioria dos atendimentos o utente deseja aviar
uma receita de medicagdo de uso prolongado e pretende levantar os medicamentos do
laboratério que costuma utilizar, nio se recordando do nome. E aqui que acedemos ao sistema
e verificamos qual é esse laboratorio.

Deste modo, é também util quando o utente pretende efetuar uma venda suspensa. Através
da sua ficha de cliente, podemos verificar se o utente efetivamente faz essa medicacao e ha
quanto tempo |he foi dispensada a Ultima vez e se foi com ou sem receita, ajudando-nos a ter
um maior controlo.

Para além do auxilio no atendimento, este sistema é de primordial importancia na gestio da
farmacia. E através dele que se efetuam as encomendas e gestes de stocks.

Na ficha de cada produto podemos visualizar o histérico de vendas e quando deu entrada e
saida na farmacia. Se se constatar que o produto nao tem tido ou diminuiu a sua rotatividade
nos Ultimos meses, € possivel reduzir os stocks minimos e maximos na farmacia.

Esta acao evita que a farmacia tenha prejuizo com alguns produtos que nao tém saida e que
os laboratérios nao aceitam apds serem devolvidos por prazo de validade, nao havendo
retorno financeiro dos mesmos.

Assim, este sistema permite uma gestao inteligente e sustentavel da farmacia.

Servicos e protocolos

A FCB presta aos seus utentes uma variada gama de servigos como a medigao da pressao
arterial e do Indice de Massa Corporal (IMC) e a determinacio de alguns parimetros
bioquimicos como indice de glicémia, colesterol e triglicerideos.

No entanto, devido a situagao pandémica estes trés Ultimos servigos foram suspensos, uma
vez que era necessario recorrer ao gabinete do utente e manter o contacto fisico proximo
durante um determinado periodo de tempo em ambiente fechado. Com o objetivo de diminuir
ao maximo a possivel transmissao do coronavirus, a farmacia optou por suspender estes
servigos por tempo indeterminado.

Contudo, quando nos surgiam situagoes em que poderiamos estar perante uma situagao de
urgéncia, como uma hiper ou hipoglicémia, o utente era convidado a deslocar-se ao gabinete
do utente para que pudesse ser feita a medi¢ao e agir em conformidade.

Durante o meu estagio surgiu também a situagao de uma mae que pretendia fazer o controlo
do peso da sua bebé, e de modo a evitar a deslocagao ao centro de saude onde a exposi¢ao

ao virus seria maior, a farmacia aceitou fazer esse acompanhamento.



A medicao da tensao arterial e do peso e altura (IMC) continuou a ser possivel ja que estes
sao determinados através de uma balan¢a de farmacia disponivel na sala de atendimento ao
publico. Sempre que possivel acompanhava o utente na sua medigao prestando no final uma
breve explicagao sobre os seus valores e se estavam ou nao dentro dos valores considerados
normais.

A par disso questionava o utente acerca da sua medicagao diaria para que pudesse fazer uma
melhor interpretagao dos seus valores e dar o melhor aconselhamento, aconselhando medidas
nao farmacolégicas como uma alimentagao saudavel e equilibrada e a pratica regular de
exercicio fisico. Quando necessario e quando o utente manifestava esse interesse, dava a
informagao de que a farmacia tinha disponivel consultas de nutricdo (consultas essas que
tiveram inicio durante o meu estagio) e produtos para ajudar na perda de peso.

Caso estivesse perante uma situagao de valores altos de pressao arterial aconselhava também
a reducao do consumo de café e redugao do sal na alimentagao, sugerindo a sua substituicao
por especiarias. Surgiram algumas situagoes em que perante valores demasiado altos de
pressao arterial foi necessario encaminhar o utente ao centro de saude.

Para além destes servicos, a farmacia realiza também a administracao de vacinas nao incluidas
no PNV como € o caso da vacina da gripe, através de um farmacéutico habilitado para tal.

A farmacia tem também um protocolo com uma casa de aparelhos auditivos a Casa Sonotone,
que realiza visitas periodicas para que os utentes que desejem possam realizar um rastreio.
Quanto aos restantes protocolos, a FCB pertencendo a rede de Farmacias Portuguesas
trabalha com o cartao Salda através de um sistema de atribuicao de pontos que podem ser
convertidos em produtos que estao disponiveis num catalogo ou num desconto no valor total
de uma compra, quando ¢ atingido determinado valor de pontos.

Tem também disponivel o programa VALORMED que consiste na recolha quer do proéprio
medicamento quer das embalagens primarias e secundarias que estejam fora de prazo ou fora
de uso. Quando o contentor que temos para o efeito esta repleto com os medicamentos que
os utentes nos fazem chegar, é selado, devidamente identificado e enviado com o distribuidor
para que seja encaminhado para posterior tratamento destes residuos.

Existe ainda um protocolo com o Hospital de Sao Joao, o projeto Farma2Care, que explicarei

mais a frente.



Gestiao da farmacia

A diretora técnica e minha orientadora de estagio Dra. Diana Silva, sempre fez uma gestao
atenta e cuidada quer da farmacia quer do meu estagio.

Com ela aprendi rotinas de verificagao que se revelam muito Uteis na detegao precoce de
eventuais erros.

Assim, mensalmente era feita uma verificagdio do stock de medicamentos psicotropicos
(verificava-se se o stock registado no SIFARMA® era efetivamente o que se encontrava no
local).

A verificagdo das receitas manuais era sempre feita duas vezes (pelo técnico durante o
atendimento e pela Dra. Diana e por mim antes de as separarmos por lotes) ja que eventuais
erros podem comprometer o sistema de comparticipagao dos diferentes organismos a
farmacia, colocando em causa o sucesso financeiro da mesma.

O registo dos valores do termohigrometro quer do frio quer da temperatura ambiente era
feito semanalmente de forma a ter um maior controlo das condicoes de conservacao dos
produtos.

Todos estes cuidados incutiram em mim um enorme sentido de responsabilidade e exigéncia
que compete a esta profissao, sendo também um dos maiores pontos fortes do meu estagio

que serao a base da profissional que serei futuramente.

Pontos Fracos

Nomes comerciais e indicacio farmacéutica

O maior obstaculo que senti durante o meu estagio foi na area da indicagao farmacéutica. A
farmacia comunitaria € o primeiro local que os utentes procuram quando necessitam de
aconselhamento para pequenos problemas de saude ou quando pretendem adquirir um
produto que satisfaga as suas necessidades.

Devido a falta de experiéncia e de conhecimento de todos os produtos disponiveis no
mercado, foi neste ambito que mais vezes tive de recorrer a equipa técnica para me ajudarem
no aconselhamento.

Para além disso, sentia ainda uma maior dificuldade no aconselhamento quando se tratava de
grupos especiais de pessoas tal como idosos, bebés e criangas e ainda as gravidas. Ciente da
responsabilidade que tinha perante mim foi sempre com humildade que recorri a ajuda dos

profissionais mais experientes.



Outro obstaculo que tinha de enfrentar frequentemente era o facto de o utente pedir um
produto especifico, que por ainda nao conhecer todos os nomes comerciais das substancias
ativas dificultou o processo, tornando o atendimento um pouco mais lento.

Para solucionar este problema recorria quer a equipa técnica quer ao SIFARMA® para verificar
de que produto se tratava e se o poderia dispensar ou nao sem receita médica.

Ainda neste sentido, o facto de por vezes o utente pronunciar erroneamente o nome
comercial do medicamento tornava mais complicado, pois quando recorria ao SIFARMA® a
pesquisa nao surtia efeitos.

Saliento ainda que devido ao uso de mascaras durante a pandemia, tornava toda esta
comunicagao ainda mais dificil uma vez que muitas das vezes nao conseguia perceber o nome
do produto que o utente pronunciava.

Apesar de tudo isto, considero que com a ajuda da equipa consegui superar estes desafios e
estou convicta que com o ganho de experiéncia no mercado de trabalho consiga melhorar

este aspeto.

Receitas manuais

Apesar de menos frequente, ainda surgem varias prescrigoes em receita manual.

Este tipo de receitas nao é tao intuitivo como as eletrénicas e devem respeitar uma série de
regras como quantidade maxima de medicagao prescrita e campos de preenchimento
obrigatorio, podendo ainda ter diferentes organismos de comparticipagao, a que se pode
juntar uma comparticipagdo complementar (que também pode ser feito nas receitas
eletronicas) que o utente possua.

Com todas estas regras, a propensao a erros € maior e por muitas vezes tive de, mais uma
vez, recorrer a equipa técnica para perceber se a receita cumpria todas as exigéncias e que
tipo de medicamento poderia dispensar, genérico ou de marca, embalagem grande ou pequena,

pelo que considero também um ponto fraco no meu estagio.

Oportunidades

Formacao continua

As Ciéncias Farmacéuticas sendo um ramo das Ciéncias da Salde estio sujeitas a uma
constante evolucgao e inovagao, com novas descobertas. Assim, a equipa técnica da farmacia
foi sempre incentivada a participar em formagdes online, em que varios laboratorios

disponibilizavam uma senha a farmacia para que pudesse aceder, e de forma presencial, com a



vinda de delegados de saude a farmacia para promoverem produtos e darem pequenas
formacoes.

Deste modo, pude complementar e consolidar a minha formagao em varias areas das quais
destaco uma formacio da Avene® onde foi feita a apresentacio de novos produtos de
dermocosmeética e apresentada a sua constituicao e indicagoes, ja que a dermofarmacia é uma
area em constante ascensao.

Tive ainda oportunidade de ter uma pequena palestra com uma promotora da Bial® que veio
apresentar um novo dispositivo inalador e explicar as suas vantagens em relagao aos da
concorréncia, o que me permitiu rever a forma de utilizagao correta de alguns inaladores e
contactar com dispositivos inovadores.

Por fim, destaco uma formagio de apresentacio dos produtos da Depuralina®, uma marca de
produtos para perda de peso, uma area nao tao explorada durante o MICF, que me permitiu
conhecer a constituicao destes produtos. A aposta da farmacia nestes produtos foi feita a par

da implementacao das consultas de nutrigao.

Medicamentos manipulados

Um dos servigos diferenciador da FCB é a realizagao de medicamentos manipulados.

Embora a manipulagao de medicamentos seja uma pratica cada vez menos comum devido ao
desenvolvimento da indulstria farmacéutica de forma a satisfazer todas as necessidades
individualizadas de medicagao, a FCB realiza quinzenalmente uma Solucao de Shohl e uma
Solugao de Joulie para uma adolescente de |5 anos.

Também sao realizados para esta utente papéis medicamentosos de bicarbonato, mas com
menor frequéncia.

A Solugao de Shohl preparada para esta utente, € constituida por citrato de potassio e acido
citrico e a Solugao de Joulie é constituida por fosfato dissodico anidro e acido fosforico a 85%.
No inicio pude observar a preparagao dos manipulados e realizar o preenchimento da ficha
de preparagao dos manipulados e da ficha de saida das matérias-primas, mas no final do estagio
e mais uma vez prova da confianga que a minha orientadora depositava em mim, era eu quem
os preparava sob supervisao.

E também preparada esporadicamente uma solugio de alcool a 60% boricado a saturagio,
utilizada no tratamento topico de otites externas.

Quanto a outros manipulados, se a farmacia nao tiver os equipamentos ou a matéria-prima
necessarios para os realizar, é feito um pedido a Farmacia dos Clérigos, no centro do Porto,
que posteriormente nos envia o medicamento através de transportadora de modo a se poder

satisfazer as necessidades dos utentes. Esta farmacia é uma referéncia no que a medicamentos

19



manipulados diz respeito ja que possui um grande laboratério equipado e farmacéuticos que

se dedicam exclusivamente a manipulagao de medicamentos.

Dispensa de medicacio hospitalar e projeto Farma2Care

O novo coronavirus veio alterar totalmente a forma como vivemos e obrigou a adaptagao de
certas situagoes. Deste modo, e de forma a facilitar a vida dos utentes, especialmente aqueles
que vivem com doengas graves e limitantes, agilizou-se um processo que ha muito era pensado.
E possivel agora adquirir nas farmécias comunitarias medicamentos hospitalares que outrora
eram apenas dispensados nos hospitais.

Para tal, basta que o utente informe o hospital em questao em qual farmacia do pais pretende
receber o seu medicamento e este, se a farmacia aceitar realizar o servigo, é enviado pelo
distribuidor.

Apos a chegada do medicamento hospitalar a farmacia é-lhe dada rececio de uma forma
diferente dos demais, uma rececao especificamente para medicamentos hospitalares e o utente
é informado de que este ja se encontra disponivel para levantamento.

No momento da dispensa esta sé pode ser efetuada por um farmacéutico e é feita seguindo
também um procedimento especial de forma a informar o hospital que o medicamento ja foi
levantado pelo utente ou pelo cuidador.

Um projeto semelhante é o projeto Farma2Care, em parceria com o Centro Hospitalar e
Universitario de Sao Joao.

De forma a melhor corresponder aos problemas e necessidades dos seus doentes, o Hospital
de Sao Joao langou este projeto que consiste também na dispensa de medicagao hospitalar em
farmacia comunitaria.

Para fazer parte deste o doente tem de manifestar o seu interesse junto da Farmacia Hospitalar
de Sao Joao para ser aprovada a sua elegibilidade. Se for aprovada, o doente pode escolher
em qual das farmacias aderentes a este projeto pretende receber o medicamento.

Se a nossa farmacia for a selecionada, é recebida uma notificagao totalmente confidencial em
que antes da primeira dispensa apenas aparecem as iniciais do nome do utente, a informar de
que um utente nosso ira beneficiar deste projeto, e quando esta prevista a primeira dispensa.
Este projeto € um pouco diferente de uma dispensa normal de medicamento hospitalar, uma
vez que € a farmacia que através de um moddulo informatico especifico tem que verificar se
existem prescrigoes para aquele utente e realizar a encomenda. Apds um processo especifico
de recegao informa-se o utente de que o medicamento se encontra disponivel e é feita a

dispensa seguindo um protocolo de forma a informar as entidades que esta ja foi realizada.
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Beneficiam deste projeto doentes com a infegao VIH/Sida, com Patologia Oncolégica da Mama
e doentes com Esclerose Mltipla.’
Com estes servigos pude observar a pratica de uma tarefa excecional aquilo que habitualmente

é a farmacia comunitaria.

Ameacas

Medicamentos esgotados

A problematica dos medicamentos esgotados é uma realidade bem presente nas farmacias.
Muitas das vezes estes medicamentos nao tém sequer alternativa terapéutica sendo um
problema grave para a manutengao da saude do utente.

Quando ocorriam estas situagoes a farmacia tentava de todas as formas possiveis obter o
medicamento. De entre os dois fornecedores da farmacia a OCP Portugal é aquele pela qual
recebemos o maior volume de encomenda. Pelo menos uma vez por semana era feita a
transferéncia dos medicamentos esgotados para o segundo fornecedor preferencial a Alliance
Healthcare. Quando nao era possivel obter o medicamento por esta via era feita uma tentativa
de o receber diretamente do laboratério mas nem sempre € facil quando o medicamento se
encontra realmente esgotado no proprio laboratorio. Isto pode acontecer por diversas razoes
desde falta de matérias-primas ou material de embalagem, ao facto de a produgao do
medicamento nao trazer lucros financeiros e ser rentavel para o laboratério.

No momento do atendimento por vezes chegava-se mesmo a ligar para farmacias mais
proximas questionando se porventura teriam algum em stock de modo a que pudesse ficar
reservado para o utente ir levantar. Em caso de resposta negativa explicava-se a situagao e
aconselhavamos a ligar para o nimero 1400 onde é feita uma pesquisa para verificar se dentro
de uma determinada zona de preferéncia do utente alguma farmacia tem o medicamento
disponivel.

Esta situagao € uma ameaga para as farmacias devido a resiliéncia do utente em perceber a

inimputabilidade da farmacia.

Locais de venda de MNSRM

Nos ultimos anos surgiram varios locais de venda de MNSRM e nao comparticipados.

Como estes locais se inserem em cadeias de hipermercados, realizam compras em grande
quantidade, conseguindo realizar pregos com que as farmacias nao conseguem competir-.
Alguns dos colaboradores destes locais nao tém uma formagao especifica na area pelo que a

salde do utente pode ficar comprometida.
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Assim, cabe as farmacias fazerem esta sensibilizacao e € aqui que surge o cartao Sauda das
Farmacias Portuguesas.

Com este cartao por cada euro gasto num MNSRM numa farmacia ¢ atribuido um ponto, que
pode, como expliquei anteriormente, ser trocado por um produto ou converter-se num

desconto monetario, numa tentativa de incentivar a vinda dos utentes a farmacia.

Preco dos medicamentos

O Preco de Venda ao Publico dos medicamentos é calculado em relagao a um medicamento
de referéncia.

Quando surgem medicamentos genéricos a comparticipagao do Estado no medicamento de
marca reduz drasticamente.

No meu estiagio fui confrontada com algumas situacoes em que os utentes ficavam
surpreendidos pelo valor que iriam pagar em relagao a aquisicoes do mesmo anteriormente.
Mesmo apos esta explicagao do aparecimento dos genéricos ou de situagoes em que o proprio
laboratério aumentava o prego dos medicamentos, o utente ficava reticente, sendo este um

aspeto de grande ameaga para a farmacia.
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Casos Clinicos

Caso Pratico |

Adolescente do sexo masculino dirige-se a farmacia referindo que anteriormente face as
queixas de pele acneica lhe tinha sido aconselhado um kit da marca Avene® composto por um
gel de limpeza facial e um concentrado anti-imperfeicoes o ‘Comedomed’ da gama Cleanance.
Refere que apds uns dias de utilizagao sente a pele vermelha e quente, a esfoliar e ‘repuxar’.
Expliquei-lhe que a acne é causada, entre outros problemas, pelo excesso de sebo produzido
pela pele, a chamada oleosidade, e que os produtos que tinha adquirido, nomeadamente o gel
de limpeza, tentam controlar esse excesso de sebo deixando uma pele outrora oleosa com
um aspeto mais seco.

Apos questiona-lo verifiquei que nao fazia uso de protetor solar pelo que lhe aconselhei um
adequado ao seu tipo de pele e expliquei que é um fator fundamental em qualquer tipo de
pele, tratamento e em qualquer altura do ano.

Visto que os produtos anteriormente adquiridos eram os indicados para as suas queixas, apos
a minha explicagao aconselhei-o a continuar o tratamento por mais alguns dias, e caso o
problema persistisse, se dirigir novamente a farmacia de modo a adquirir um produto que lhe

fornecesse alguma gordura a pele facial, como mecanismo compensatorio.

Caso Pratico 2

Jovem do sexo feminino, na casa dos 20 anos, dirige-se a farmacia com queixas de acne
provocada pela mascara, o chamado ‘maskne’, um novo termo agora muito utilizado nesta
altura de pandemia que se refere a acne provocada pelo uso constante das mascaras de
protegao individual.

Refere que, anteriormente, numa outra farmacia, lhe foi dito que tinha uma pele seca com
tendéncia atépica pelo que lhe foi aconselhado um creme de rosto da gama “Xemose’ da marca
Uriage®.

Contudo, verifiquei que a utente nao apresentava pele seca mas sim uma pele mista, pelo que
o creme aconselhado anteriormente apenas estava a agravar o problema, provocando mais
oleosidade a pele.

Posto isto, aconselhei um produto mais adequado ao seu tipo de pele, nomeadamente o
‘Tolerance Control’ da marca Avene®, um produto recente desenvolvido pela marca, uma vez
que as empresas de dermocosméticos estao a apostar em produtos que oferegam resolugao

deste novo problema, o ‘maskne’.
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Caso Pratico 3

Utente dirige-se a farmacia procurando uma solugao para a obstipagao do filho de 3 anos que
dura ha 2 dias.

Apos perguntar se a crianga tinha algum problema de saide ou alergia a medicamentos
aconselhei Microlax® Latentes e Criangas (um laxante de contacto que tem como principios
ativos o citrato de sodio e o laurilsulfoacetato de sédio) para fazer uma bisnaga por dia
(administrada por via retal) em SOS e até sentir melhorias.

Juntamente com estas bisnagas, aconselhei Laevolac® em xarope, um laxante osmoético cujo
principio ativo é a lactulose e cuja posologia para a idade da crianga é de 5 ml/dia até completa
regularizagio do transito intestinal.

Para além disto, aconselhei também medidas nao farmacolégicas como o aumento do consumo
de fibra que pode ser feito através da adicao de sementes ricas nesta substancia a papas para

alimentagao da crianga, de modo a evitar este prolema.
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Conclusao

Como referi anteriormente, o farmacéutico comunitario goza de uma posicao privilegiada de
confianga e proximidade junto da populagio, sendo o ramo farmacéutico que mais
profissionais absorve.'

A capacidade de adaptagao a novos desafios deve ser uma constante no dia-a-dia destes
profissionais de saude, e por isso, torna-se imperativo que haja um primeiro contacto com
esta area, que nos permita cimentar os conhecimentos cientificos adquiridos ao longo do
nosso percurso de estudos.

Os estudantes do MICF gozam de uma formagao académica que aborda dreas em
desenvolvimento, formando profissionais a quem a populagao recorre como fonte credivel
para solucionar os seus problemas na area da saude, antes de uma possivel ida ao médico. Para
além disso, sao também esses mesmos profissionais com quem contactam na Ultima etapa
antes de iniciarem uma nova prescri¢cao médica.

Ao longo deste estagio pude familiarizar-me com a gestao quotidiana de uma farmacia
comunitaria, em que mesmo os obstaculos enfrentados me permitiram evoluir, dotando-me
de capacidades para dar resposta as necessidades dos utentes.

Sem duvida que este estagio foi uma mais-valia para a minha futura vida profissional,
preparando-me para situagoes reais e permitindo-me adquirir as competéncias técnicas e a

responsabilidade que esta profissao exige, preparando-me para o mercado de trabalho.
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“Zoonoses bacterianas, um problema de Saide Publica”



Abreviaturas

ACA — Acrodermatite Croénica Atrofica

ELISA — Ensaio de imunoabsor¢ao enzimatico do inglés Enzyme-Linked Immunosorbent Assay
EUA — Estados Unidos da América

IgG — Imunoglobulina G

IgM — Imunoglobulina M

LCR — Liquido Cefalorraquidiano

LPS — Lipopolissacarideo

OMPs — Proteinas da membrana externa do inglés Outer Membrane Proteins
OMS - Organizagao Mundial de Salde

PCR — Reagao em cadeia da polimerase do inglés Polimerase Chain Reaction
pH — Potencial de hidrogénio

VISE — Lipoproteina variavel da superficie exposta do inglés Variable lipoprotein Surface-Exposed
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Resumo

O crescimento demografico exige uma procura de recursos do meio ambiente que leva a que
cada vez mais haja um contacto préximo com diferentes animais, desrespeitando o seu habitat.
Esta transposicao de barreiras permite que diferentes agentes patogénicos que outrora se
cingiam aos animais ganhem capacidade de invasao do organismo humano, causando-lhe as
chamadas doencgas zoonoticas.

As doengas zoondticas podem ser causadas por diferentes microrganismos, desde virus a
parasitas e bactérias, aqui abordadas.

O largo espetro de manifestagoes clinicas que este tipo de doengas causam surge das diversas
estratégias de invasao das bactérias causadoras da doenga, da porta de entrada utilizada por
estas para entrar no organismo humano, do sistema imunitario do individuo e ainda da
capacidade de resposta a doenca das proéprias infraestruturas de saude.

Um pais mais pobre, onde muitas das vezes existem os maiores focos de infegao, nao tera
tantos meios de diagnostico disponiveis nem com a sofisticagao necessaria para a brevidade e
especificidade do diagnostico, para além da indisponibilidade de certos tratamentos por razoes
econdmicas e de falta de infraestruturas.

O diagnostico e tratamento destas doengas torna-se cada vez mais um desafio devido ao
surgimento mundial e cada vez mais frequente destas doengas.

Esta monografia pretende assim analisar a epidemiologia e patologia de algumas doencas
zoondticas bacterianas, evidenciando os diferentes meios de diagnostico e estratégias

terapéuticas.

Palavras-chave: zoonose, agente etioldgico, transmissao, sintomas, tratamento.
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Abstract

The demographic growth demands a search for environmental resources that leads to a closer
contact with different animals, disrespecting their habitat.

The crossing of barriers allows different pathogens that used to be exclusive of animals to gain
the ability to invade the human body, causing the so called zoonotic diseases.

Zoonotic diseases can be caused by different microorganisms, from viruses to parasites and
bacteria, which are discussed here.

The wide spectrum of clinical manifestations that this type of disease causes arises from the
various invasion strategies of the bacteria that cause the disease, the gateway used by them to
enter the human body, the immune system of the individuals and also the ability of the health
infraestructures to respond to the disease, i.e., a poorer country, where there are often the
greatest focuses of infection, will not have so many diagnostic tools available or with the
necessary sophistication for the brevity and specificity of the diagnosis, in addition to the
unavailability of certain treatments for economic reasons and lack of infrastructure.

The diagnosis and treatment of these diseases is becoming more and more challenging due to
the worldwide and increasingly frequent emergence of these diseases.

This monograph aims to analyze the epidemiology and pathology of bacterial zoonotic diseases,

highlighting the different means of diagnosis and therapeutic strategies.

Keywords: zoonosis, etiologic agent, transmission, symptoms, treatment.
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Introducao

Os agentes patogénicos podem ser transmitidos dos animais para os humanos, sendo que o
crescimento populacional e a exploragio do meio ambiente tornam esses eventos mais
provaveis.'

A pecuaria e a agricultura intensiva, o comércio internacional, sobretudo de animais exoticos
e a invasao de habitats de vida selvagem, juntamente com a urbanizacao e viagens
internacionais, eliminaram a interface humano-animal-ambiente.'

Novas doengas zoonoticas (doengas que se transmitem de animais para o ser humano) tém
surgido e reemergindo a uma taxa exponencialmente crescente, como por exemplo a Covid-
19.2

Embora os virus sejam responsaveis pela maior parte dessas doencas, parasitas e bactérias
também apresentam potencial para causar infecdes zoondticas generalizadas,” cujo
aparecimento de resisténcias aos antimicrobianos torna as infecdes mais dificeis de tratar.’

A transmissao zoonética é determinada por interagoes entre varios fatores: ecoldgicos,
dinamica da doenga no reservatorio, epidemiologicos e fatores intra-humanos que afetam a
suscetibilidade a infecao. Numa primeira fase, é importante a quantidade de agente patogénico
presente num determinado ponto no espago e no tempo; de seguida, o comportamento
humano que determina a exposi¢cao ao agente patogénico; e por fim, os atributos genéticos,
fisiologicos e imunologicos do hospedeiro humano, juntamente com a dose e via de exposigao
que afetam a sua gravidade.*

As zoonoses transmitem-se através de contacto direto ou indireto com animais, por vetores
e através de agua e alimentos contaminados, sendo que, apesar de qualquer pessoa poder ter
uma zoonose, ha grupos de risco mais suscetiveis tais como criangas e idosos, pessoas com o
sistema imunitario debilitado e gravidas.®

Aproximadamente 75% das doengas infeciosas sao de origem animal e 60% dos patogénios
que afetam humanos sao zoonédticos, fazendo com que as zoonoses sejam consideradas
atualmente uma das maiores ameagas para a saude publica e para a economia. Contudo, muitas
permanecem negligenciadas.®

O surgimento deste tipo de doengas é um ‘custo’ do desenvolvimento econémico humano.?
Uma abordagem multissetorial é ha muito reconhecida pelos especialistas como a melhor
maneira de melhorar as zoonoses que afetam nao apenas a saude mas toda a dinamica da

sociedade. Covid-19 nio serd a (ltima, e talvez nio a pior pandemia zoonética.”
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Peste

Historia
Até hoje ocorreram trés grandes pandemias de peste.
A primeira praga (peste) teve origem na Etiopia no ano de 541, caracterizando-se por surtos
epidémicos recorrentes durante um longo periodo (até meados do século VIll) num total de
14 a 21 vagas e atingiu uma vasta area geografica: Europa, Asia e Africa.
Os sintomas, para além de febre e cefaleias, eram descritos como uma ferida em forma de
serpente que comegava na virilha ou na axila e a morte surgia repentinamente, em 2 a 3 dias.
Todos estes sintomas, onde os buboes deram o nome a ‘peste bubénica’, confirmam, de facto,
Yersinia pestis como o agente etiologico desta pandemia.
A segunda pandemia comegou na Asia Central no final da década de 1330. A peste espalhou-
se por rotas maritimas a todo o norte de Africa e Europa Ocidental.
Os primeiros sete anos desta segunda praga mataram entre um ter¢o a um quarto da
populacio humana e é a entao conhecida Peste Negra. O nome nao deriva da cor dos
cadaveres vitimas da peste, mas antes de um significado figurativo como lugubre e apavorante.
Até pelo menos meados do século XVII a peste tornou-se comum na sociedade da Europa
Ocidental, tornando-se mais rara apés 1670.
As roupas e pertences das vitimas, consideradas contaminadas, eram queimadas. Os chamados
“médicos da peste” usavam capas longas para protegao e mascaras em forma de bico em que
este continha substincias aromaticas para bloquear o cheiro putrido dos cadaveres em

decomposicio (Figura I).°

Figura | — ‘Médico da Peste’. 10
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Responsavel por entre 75 a 200 milhdes de mortes para uma populagao estimada de 450
milhdes, nenhum evento na histéria da humanidade foi tio mortal."

A terceira pandemia teve origem provavel na peninsula de Yunnan, no sudoeste da China no
ano de 1855. Devido ao movimento de tropas e refugiados a praga prosperou e até 1900
invadiu todos os continentes sendo registada em mais de 100 paises tornando-se entao uma
pandemia.

Apesar do sistema de quarentena reforcado, a praga atingiu territorios onde nunca havia sido
documentada, tais como Estados Unidos da América (EUA) e Austrilia. Nesta ultima, os
distritos afetados foram isolados, os habitantes evacuados e mais de 100 mil ratos foram
mortos, uma vez que eram os portadores da doenga.”

No mundo moderno é categorizada pela Organizagao Mundial de Saude (OMS) como uma
doenca reemergente, uma vez que a incidéncia tem vindo a aumentar nas Gltimas décadas."
A peste é uma doenca endémica em Madagascar, tendo um aumento sazonal de casos entre
setembro e abril. Em 2017 uma epidemia em grande escala atingiu este pais.

Para além de Madagéscar, a doenca permanece endémica em paises como Congo e Peru.'®

Etiologia
A peste, uma doenca zoondtica, é provocada pela bactéria de Gram-negativo Yersinia pestis,’
um pequeno cocobacilo intracelular e aerobio facultativo pertencente a ordem
Enterobacteriales.®’
A etiologia foi identificada em 1894, ainda durante a terceira pandemia,'? por Alexandre Yersin
filiado ao Instituto Pasteur que contribuiu também para a resolugao de parte do ciclo de
transmissao envolvendo o rato (Rattus rattus) e os seus ectoparasitas (Xenopsylla cheopis).
A infecao por Yersinia pestis pode causar cinco formas principais de peste que estao
relacionadas com as diferentes manifestagoes clinicas, incluindo peste bubodnica, septicémica,
pneumonica, meningea e faringea.
Uma estirpe de referéncia, contém trés plasmideos, que codificam o sistema de secregao,’
uma estrutura semelhante a uma agulha na superficie bacteriana que pode injetar substancias
toxicas (proteinas externas da bactéria) impedindo a resposta imune do hospedeiro e
destruindo as suas células;'” o antigénio V que também estd implicado na atividade
imunossupressora, o gene do sistema sideroforo que permite adquirir ferro do sangue e ainda
outro plasmideo que codifica o antigénio da glicoproteina capsular que permite a sobrevivéncia
da bactéria no intestino grosso. O plasmideo pPCP| codifica o ativador do plasminogénio Pla,
considerado o principal fator de viruléncia que promove a disseminagao sistémica.

Yersinia pestis tem a capacidade de passar de um cocobacilo para a forma L em situagoes de
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stress ambiental, como salinidade extrema e baixas temperaturas. Esta forma pode ser uma
forma persistente da bactéria apesar da sua falta de fungao.
Em condigdes nao extremas, permanece viva e virulenta no solo por longos periodos de

tempo."

Transmissao
A peste atinge humanos de todas as idades e independentemente do sexo."
Esta infecdo zoondtica é transmitida as pessoas através do contacto direto com animais,
principalmente por picadas de pulgas associadas a roedores, mas também pelo contacto direto
com carcagas, mordidas de animais contaminados e consumo de carne contaminada e seus
derivados, embora Yersinia pestis seja inativa apos cozedura da carne acima da temperatura de
68,3°C.
Em alguns casos, a manipulagao de carcagas de animais durante a necropsia pode levar a infecao
pneumonica primaria, pela inalagio de goticulas de aerossol infeciosas.” Ja a peste septicémica
primaria surge de uma picada mais profunda que inocula bactérias diretamente na corrente
sanguinea.'* A contaminagio em laboratério também é possivel apés manipulagio do bacilo.
O tipo principal de reservatorio condiciona o risco de transmissao ao Homem, que varia de
acordo com as regioes do mundo bem como com as condi¢oes socioeconomicas locais.
A peste é uma doenca associada a pobreza em Africa e na América do sul. Noutras zonas
endémicas a doenca esta ligada a atividades profissionais ou de lazer no campo, sendo bastante
esporadica.
Alguns roedores desenvolvem a doenga e morrem, enquanto outros sao resistentes, como &
o caso do rato preto (Rattus rattus) em Madagiscar, que atua como um reservatério primario. "
A transmissao de peste pneumodnica de um doente para outro individuo por meio de goticulas
é possivel apenas no final da doenga, por contacto muito proximo (I metro) e por um periodo
prolongado. Foi estimado que um doente com peste pneumodnica pode infetar uma média de
1,3 pessoas.’

A dose infeciosa minima por via subcutinea é muito baixa, menos de |10 bactérias."

Sinais e sintomas

As caracteristicas clinicas de peste dependem em parte da via de contaminagao.

Na peste bubodnica a picada de pulgas infetadas pode provocar inflamagao no local de entrada,

induzindo nédulos linfiticos aumentados e dolorosos’ na virilha, nédulos linfiticos cervicais
. 8 . ~ . ;.

ou axilares,” referidos como bubodes, resultantes do desenvolvimento do agente patogénico.

Este pode ser seguido por disseminagao septicémica, espalhando-se pela via linfatica, vasos
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sanguineos, baco e figado, causando rapidamente septicémia fatal com disseminagao nos
pulmoes (peste pneumonica secunddria) e nas meninges e liquido cefalorraquidiano
(meningite). Os doentes apresentam sinais e sintomas inespecificos como febre, calafrios,
mialgias e prostragao. A disseminagao hematogénica da bactéria pode causar coagulacao
intravascular e choque endotdxico. Durante este processo, a bactéria multiplica-se
rapidamente nos tecidos, mais propriamente nos macroéfagos’ sendo o tempo de incubagio de
| a7 dias.”

Os buboes resultantes sao distinguidos de outros linfonodos aumentados devido a outras
causas como sinais sistémicos de toxemia e inicio rapido.

A forma mais fatal de peste é a pneumonica: peste pneumonica primaria com um periodo de
incubacao de 2 a 4 dias e secundaria resultante da disseminacao de bactérias durante um
episddio de peste bubdnica ou septicémica primaria.’

A peste pneumonica primaria apresenta um quadro de pneumopatia febril de inicio subito, dor
toracica, tosse, expetoracao, e ainda, por vezes, dispneia e hemoptise. Rapida e
progressivamente evolui para um quadro de dificuldade respiratéria aguda, podendo ser fatal
em até 72 horas se nao for tratada.

Ja a peste pulmonar secundaria tem um tempo de incubagao de 5 a 7 dias sendo geralmente
menos grave do que a primaria.”

A peste septicémica é considerada primaria aquando da auséncia de bubdes e secundaria
quando resultante de uma peste bubédnica nao tratada.

Esta associada a um quadro clinico grave e subito, tal como hipotensao arterial e choque sético
com deterioragao do estado geral, complicagdes hemorragicas, cardiovasculares, renais e
neuroldgicas. Alguns sintomas inespecificos como nduseas e vomitos podem confundir o
diagnostico.

Outras formas de peste, como a peste gastrointestinal (faringea) ou tonsilar e meningea sao

formas raras de peste.”

Diagnéstico
O diagnostico precoce de peste é de grande importancia para iniciar o tratamento com
antibidticos o mais precocemente possivel de modo a prevenir complicagoes graves que
podem levar ao obito. Este diagnostico depende do isolamento e cultura de Yersinia pestis.
Podem ser usados varios tipos de amostras clinicas, nhomeadamente aspirados do bubao,
amostras do trato respiratorio (expetoragao), sangue, esfregacos faringeos e urina, sendo a

qualidade da amostra importante bem como o procedimento de amostragem, que deve ser
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adequado a forma clinica suspeita. Por exemplo, numa suspeita de peste pneumonica sao
necessarias secregoes respiratorias profundas para o diagnéstico.

Por vezes, o diagnostico em paises endémicos é dificil pois as infraestruturas, os recursos e a
logistica sdo limitados.”

Numa suspeita de peste uma pista importante € a historia de contacto com animais em focos
de infegao ou com outros doentes. Se um doente desenvolver febre repentina, inchago dos
linfonodos, tosse intensa ou calafrios num pais onde a peste é endémica, devem ser
considerados altamente suspeitos.

No caso de serem infetados por uma grande quantidade de bactérias, o periodo de incubagao
pode ser menor e os sintomas podem progredir mais rapido que o esperado. Se a peste
bubdnica nao for reconhecida a tempo pode evoluir para peste pneumonica ou septicémica
por disseminagao pelo sangue. Este tipo de praga tem uma taxa de mortalidade bastante
elevada.

Um doente deve ser considerado um caso reemergente se nio pertencer a um foco de praga.'

Tratamento
A peste geralmente responde rapidamente a antibioterapia, reduzindo a taxa de mortalidade
que se aproxima dos 100% quando nao é iniciado um tratamento apropriado nas 24h apos o
inicio dos sintomas.
De acordo com a OMS os antibiéticos comummente usados contra Enterobacteriaceae, como
a estreptomicina, gentamicina, levofloxacina, ciprofloxacina, doxiciclina, moxifloxacina e
cloranfenicol, sao comprovadamente eficazes contra a peste, quando administrados
precocemente.
Os tratamentos devem ser continuados por 10 a 14 dias sendo a melhora clinica evidente 2 a

3 dias ap6s o inicio da antibioterapia, embora a febre possa persistir por mais dias.’

Profilaxia

Antes de uma potencial exposicao a bactéria, existem medidas de prevencao primaria que
passam por evitar areas onde a peste € endémica e, nessas zonas, evitar o contacto com
animais doentes ou mortos.

Quanto aos ectoparasitas potencialmente contaminados, deve-se evitar a exposi¢ao a pulgas
de roedores doentes vestindo roupas protetoras e usando repelentes. Para além disso é
recomendavel aplicar também repelentes e inseticidas nas roupas e roupas de cama.

Foram desenvolvidas, em 1946, vacinas de células inteiras mortas para administrar

preventivamente a soldados, mas mostraram prevengao apenas de curto prazo e nao
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protegiam contra formas pulmonares primarias. Foi desenvolvida ainda uma vacina viva a partir
de um atenuado de Yersinia pestis eficaz contra a forma bubonica e pulmonar, mas com efeitos
colaterais importantes.

Atualmente nao ha vacina recomendada pela OMS para prevenir a peste; algumas estao em
desenvolvimento, mas nao estarao disponiveis num futuro préximo.

Em caso de potencial exposicao a prevengao secundaria passa pela administracao de
antibioticos.

A prevengao passa também por manter os casos confirmados e suspeitos sob isolamento por,
pelo menos, 48 dias ap6s o inicio do tratamento com antibioticos. O uso de aventais, luvas,
mascaras e protecao para os olhos é largamente recomendado para impedir a propagagao da
doenca.

A cozedura adequada dos alimentos é também uma medida importante de profilaxia, uma vez
que a bactéria fica inativa acima de 68,3°C.’

Outra forma de controlar a praga é a vigilancia de animais carnivoros que sao infetados ao
comer presas contaminadas, sendo, portanto, um bom indicador de infecao entre as
populacoes de roedores. Em areas endémicas é obrigatério eliminar alimentos e abrigo para
roedores em torno de casas, locais de trabalho e dreas de recreacao, devendo desparasitar
também os animais de estimacgao.

Assim, é necessario aumentar a conscientizacao da populagao, sobretudo em areas enzoédticas

(regido onde a doenca é normalmente prevalente na populagio animal).”

Tifo epidémico

Historia
O tifo é uma velha doenca europeia provavelmente responsavel pela praga de Atenas.'®
O nome deriva do grego tufos que significa ‘fumaga’, referindo-se aos delirios comummente
presentes em individuos afetados.'®
A doenga pode ter sido identificada em Espanha em 1083 com doentes que apresentavam
febre, erupcao cutianea e tumefacao da paroétida, embora a descrigao geral tenha sido feita em
1546 por um médico florentino num tratado de doengas infeciosas.
No século XVI| os médicos aprenderam a diferenciar o tifo de outras doengas com
manifestagcoes semelhantes através do inicio subito e erupgao cutanea caracteristica.
Até ao século XVl o tifo ainda era confundido com a febre tifoide mas em 1836 fez-se a clara
distingao a partir de observagoes post mortem em seis doentes, revelando a auséncia de

ulceragao das placas de Pleyer, ao contrario do que se observa na febre tifoide.
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Nao esta esclarecido se a doenga foi importada da Europa para o Novo Mundo durante a
colonizagdo ou vice-versa,” mas estima-se que cerca de 20% das tropas de Napoleio tenham
perecido por esta doenga.

O tifo epidémico classico surgiu durante a Primeira Guerra Mundial com o ultimo surto
relatado em 1922 nos EUA.

No periodo de 1917-1925 suspeita-se que ocorreram de 3 milhoes de mortes na Europa
Oriental e Russia num total de 25 milhoes de casos.

Durante a Segunda Guerra Mundial a doenca esteve presente no norte de Africa, sul de Itilia
e Europa Central e Oriental, com grandes surtos a ocorrerem em campos de concentragao.
Em 1946 foram registadas varias mortes na China e nas décadas de 50 e 60 o tifo ocorria em
zonas montanhosas pobres.

Desde o fim da Segunda Grande Guerra a doenga diminuiu lentamente e é considerada uma
doenca do passado.

Ocorreram casos esporadicos em Guatemala e EUA. Em Burundi foram relatados casos ja em
1933 e em Uganda um pequeno surto ocorreu em [969. Em 1971 e 1972 foram relatados
casos em Ruanda.

Entre 1981 e 1997 o tifo era prevalente apenas na Etiopia mas desde essa data tem ressurgido.
Atualmente a maioria dos casos ocorrem nas terras rurais de Africa e Américas Central e do
Sul, onde as condi¢oes de higiene estio comprometidas, como é o caso das prisoes, e
agravadas pela pobreza.

Em 1997 houve um grande surto em Burundi durante a guerra civil com 100 mil pessoas a
serem afetadas e uma letalidade de |5%.

Entretanto, foram observados surtos na Russia e no Peru em 1997 e 1998, respetivamente.

Foram ainda relatados casos em sem-abrigo em Franca.' ¢

Etiologia

O tifo, uma das doengas pestilentas mais antigas da humanidade, é causada pelos bacilos de
Gram-negativo Rickettsia prowazekii,”> pertencente a familia Rickettsiaceae e a ordem
Rickettsiales.'® As bactérias do género Rickettsia sio intracelulares obrigatérias.

O género Rickettsia engloba varias espécies, sendo duas delas Rickettsia prowazekii e Rickettsia
typhi, ambas patogénicas em humanos, sendo a ultima responsavel pelo tifo endémico que
ocorre em climas quentes e que € transmitido por pulgas.

Existe uma forma de recidiva de tifo epidémico, chamada doenga de Brill-Zinsser cujos doentes

com cura clinica retém a bactéria em forma latente para o resto da vida. Com o decorrer dos

38



anos e a subsequente diminuicao da imunidade do hospedeiro estas bactérias latentes podem

reativar e induzir uma forma recorrente da doenca."”

Transmissao
Em 1909, Charles Nicolle demonstrou o papel que o piolho do corpo Pediculus humanus
corporis tem na transmissao do tifo epidémico, observando que os doentes deixavam de ser
contagiosos apds banho e troca de roupa no internamento'® e apos ter conseguido transmitir
o tifo de macaco para macaco através de um piolho."
A mobilidade limitada dos piolhos faz com que a transmissao humana ocorra apenas por
contacto préximo entre os hospedeiros,'® requerendo hospedeiros vertebrados para manter
o seu ciclo de vida (Figura 2), tendendo a abandonar hospedeiros doentes e procurando os
saudaveis, disseminando a doenca pela populagio humana."
Os piolhos sao insetos sugadores de sangue especificos do hospedeiro que depositam fezes
infetadas perto da lesao da picada.
Portanto, a transmissao de Rickettsia prowazekii ndo ocorre pela picada mas pela contaminagao
do local por fezes ou corpos esmagados de piolhos infetados. Os aerossois de poeira fecal
constituem o principal risco de contaminagio por tifo epidémico para os médicos.'®
A presenca de genes T no genoma da bactéria pode desempenhar um papel de adaptagao a
condigoes de stress, permitindo-lhe sobreviver nas fezes dos piolhos. Na picada, os piolhos
produzem proteinas na sua saliva que desencadeiam uma reacdo alérgica que facilita a
transmissio fecal desses agentes pelo prurido que leva a coceira.'
Os piolhos também sao infetados por Rickettsia prowazekii apods se alimentarem da pessoa
infetada. As bactérias multiplicam-se no epitélio intestinal e o inseto morre no prazo de uma
semana, dependendo da quantidade de bactérias.'®
Em 1910, Howard Ricketts morreu apos contrair tifo enquanto fazia experiéncias. A 1914,
Stanislaus von Prowazek morreu também de tifo depois de ter descoberto, juntamente com
Rocha Lima, que aquele é transmitido pelas fezes de piolhos. Em 1916, Rocha Lima descreveu

a bactéria e deu-lhe o nome em homenagem a Ricketts e Prowazek."”
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Figura 2 - Ciclo de vida de Rickettsia prowazekii. Adaptado de '¢

Sinais e sintomas

Rickettsia prowazekii dissemina-se através da corrente sanguinea apos a inoculagao, entrando
nas células endoteliais dos capilares e pequenos vasos produzindo vasculite, principalmente na
pele, coragao, sistema nervoso central, mlsculo esquelético e rins.

O periodo de incubagao em humanos é geralmente de 10 a 14 dias, com sintomas clinicos
iniciais como febre alta, dor de cabeca e erupgao cutanea no tronco e membros.

Outros sintomas incluem mal-estar, mialgias graves, nauseas e vémitos, tosse/pneumonia,

podendo estar ainda presentes anormalidades do sistema nervoso central como convulsoes,

confusao, sonoléncia e irritagio meningea.
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Em casos mais graves ocorre miocardite, envolvimento pulmonar, trombocitopenia, ictericia
e fungao hepatica anormal.

A doenca é fatal em 30% dos casos quando nao tratados e a recuperagao € lenta, 2 semanas
para desaparecer a febre no tifo nio complicado e 2 a 3 meses para recuperagao da forga.'
A gravidade clinica é determinada pelo estado nutricional, levando a mortalidade mais elevada

em situacoes extremas de desnutricdo e em pessoas com mais de 60 anos.'®

Diagnostico

Em ambientes nao higiénicos e em paises pobres e frios com surtos graves de febre inexplicada,
o diagndstico de tifo epidémico é sugestivo. O diagnodstico microbioldgico baseia-se na
sorologia.

No passado o teste de Weil-Felix de reagao de aglutinagao era o padrao para o diagnostico
sorolégico, mas este carece de especificidade devido a reatividade cruzada entre as diferentes
riquétsias, para além dos doentes com Brill-Zinsser nao apresentarem anticorpos aglutinantes
detetaveis neste teste.

O método de referéncia atual sao testes mais sensiveis. O diagnostico diferencial de tifo
endémico ou epidémico baseia-se num aumento de anticorpos especificos em amostras de
soro. No entanto, o aumento de imunoglobulinas G (IgG) nao permite diferenciagcao entre

infecao primaria ou Brill-Zinsser; para isso, € necessario um teste Western Blot.'

Tratamento
A intervengao terapéutica atual contra o tifo centra-se na inibi¢ao da sintese e crescimento da
proteina rickettsial com tetraciclina e cloranfenicol.
Em casos de febre de origem desconhecida em regidoes endémicas, devem ser prescritos
antibidticos antes da confirmagao do diagnostico, mesmo em criangas.
Se 2 ou 3 dias apds o tratamento nao houver uma resposta € considerado que o tifo nao esta
presente.
Para prevenir recaidas, tem sido recomendada a terapia por 5 dias, ou, em alternativa, em caso
de surto pode ser administrado aos doentes uma dose Unica oral de 200 mg de doxiciclina,
que tem sido eficaz em Burundi. Com este tratamento sao escassas as recaidas. Se a duragao
do tratamento for curto (5-10 dias) a coloragao dentdria pela doxiciclina é insignificante. O
tratamento também pode ser feito por via intravenosa ou intramuscular.
O cloranfenicol é usado em alternativa as tetraciclinas em doentes com hipersensibilidade a
estas, mas o seu uso ¢ limitado devido aos efeitos colaterais,'® que incluem depressio medular

e sindrome téxica."”
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A melhoria dos sintomas com qualquer um destes antibioticos ocorre 48 horas apds o inicio
da terapia na maioria dos doentes.

A ciprofloxacina deve ser evitada ap6s o caso de um doente erroneamente diagnosticado com
febre tifoide que morreu de tifo apos tratamento com ciprofloxacina, apesar da sua eficacia

demonstrada in vitro.'®

Profilaxia
A medida de controlo mais importante em surtos epidémicos € a prevengao de infestagao por
piolhos.
Os métodos consistem em remover e destruir os piolhos, trocando e fervendo roupas e
higienizando o doente. Um método eficaz ¢é usando um inseticida (10%
diclorodifeniltricloroetano, |% malatiao ou 1% permetrina).
Como os individuos infetados retém Rickettsia prowazekii pode ser impossivel erradicar esta
doenca, caso ocorram recidivas de infestagio por piolhos em doentes com a infecio latente.'®
Rudolph Weigl, em 1930 na Poldnia desenvolveu uma vacina triturando os intestinos dos
insetos infetados,”” mas essa vacina foi dificil de produzir e padronizar. Em 1939 foi
desenvolvida uma vacina viva atenuada que foi abandonada por ser muito reativa.
A morte de Ricketts e Prowazeck impulsionou o desenvolvimento de uma outra vacina, uma
vacina inativa produzida a partir dos pulmoes de murganhos infetados por inalagao; foi
considerada protetora sobretudo quando sao administradas doses de refor¢co. Contudo,
foram observadas reagoes moderadas a graves, sendo administrada apenas em casos de

surtos.'®

Doenca de Lyme

Historia
Em 1977, a doenga de Lyme foi descrita pela primeira vez pelo reumatologista Dr. Allen Steere
responsavel pela investigagao de um surto considerado artrite reumatoide juvenil, na pequena
cidade de Lyme.
Suspeitava-se que fosse uma infegao derivada de artrépodes devido ao facto da maioria dos
doentes sofrer de inchago assimétrico nas grandes articulagoes, descritas décadas antes na
Europa e associadas a picada de carragas e acreditava-se que a etiologia fosse bacteriana uma
vez que respondia ao tratamento com penicilina.
Em 1982 Dr. Willy Burgdorfer, microbiologista que estudava a microbiologia do intestino das

carragas isolou com sucesso o agente patogénico.'®
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Desde a sua descoberta inicial, a doenga de Lyme, também conhecida por borreliose,
espalhou-se geograficamente e é hoje uma das zoonoses mais comuns em todo o mundo. A
sua incidéncia tem aumentado nas Ultimas décadas e as manifestacoes clinicas variam de acordo
com as espécies envolvidas. "

A infecao relaciona-se com zonas arborizadas e de clima temperado, locais onde as pessoas
se envolvem em mais atividades ao ar livre durante a primavera e os meses de verao que
coincide com o pico do ano em que as carragas, cruciais para a propaga¢ao da doenga, sao
mais abundantes e ativas.'®

Estad presente na América, Europa e Asia, concentrando-se em certas regides endémicas em
que a incidéncia é de 10 a 100 por 100 mil habitantes. No entanto, a subnotificagao é
significativa e estima-se que a incidéncia real seja oito vezes superior a relatada.

Muitos paises sao endémicos para a doenga como México, EUA e Europa (regiao central e
nordeste) bem como Russia e China, sendo a doenca transmitida por vetores mais comum na
América e Europa.

As diferentes praticas de notificagao dificultam a comparagao da incidéncia, mas estima-se que
os casos no hemisfério sul sejam escassos embora com alguns casos relatados no Brasil e

Australia."”

Etiologia
A borreliose de Lyme é causada pela bactéria de Gram-negativo Borrelia burgdorferi sensu lato,
um grupo heterogéneo do qual trés genoespécies tém sido associadas a doenga de Lyme:
Borrelia burgdorferi sensu stricto, Borrelia afzelii e Borrelia garinii que apresentam variagoes nos
seus vetores e reservatorios, para além da diferente distribuicao geografica.
Pertence ao filo Spirochaetes e classe Spirochaetae a qual pertencem também os agentes
patogénicos que causam sifilis e leptospirose.'’
Esta espécie contém proteinas de superficie externa AF e VIsE (lipoproteina variavel de
superficie externa) codificadas por plasmideos que permitem que a espiroqueta se fixe ao
intestino da carracga e sobreviva.
Durante a maior parte do ciclo a bactéria permanece dormente dentro do intestino da ninfa
da carraga passando para a glandula salivar quando a carraga faz uma segunda alimentagao. A
proteina VIsE oferece prote¢ao contra a imunidade adquirida.
A doenca em humanos é consequéncia da resposta imunopatoldgica ao organismo invasor e
aos produtos bacterianos por ele produzidos.

Geralmente com o tempo, este mecanismo de defesa consegue controlar a infecio.'®
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Transmissao

Os principais responsaveis pela doenga de Lyme sao as carragas (Ixodes spp.) embora muitos
animais participem como reservatérios intermediarios, dos quais o murganho de pés brancos
(Peromyscus leucopus) é considerado o principal. Outros pequenos mamiferos como ratos e
esquilos contribuem também para a disseminagao da doenga. Os veados sao hospedeiros
incompetentes da bactéria mas representam um papel importante na doen¢a de Lyme uma
vez que sao hospedeiros alimentares das carragas.

As carragas tém um ciclo de vida de trés estagios apos deixarem o ovo:'’ larva, ninfa e adulto,”
adquirindo a bactéria ao se alimentarem do reservatoério infetado. A sazonalidade dos casos
sugere que as carragas transmitam a espiroqueta aos humanos (hospedeiros acidentais)
predominantemente durante o estdgio de ninfa, enquanto as larvas infetam os pequenos
mamiferos."’

Em grande parte dos casos, as pessoas adquirem a doenga ao viajarem para paises onde a

doenca de Lyme é prevalente, ao invés de a terem adquirido localmente.'®

Sinais e sintomas

Para simplificar a sua abordagem clinica, a doenc¢a de Lyme pode ser dividida em trés estagios.
O primeiro (estagio inicial localizado) ocorre nas primeiras semanas apos a inoculagao e
caracteriza-se por eritema migrans no local da picada da carraga.

O eritema migrans é a manifestacao dermatolégica mais frequente, apresentando-se como
uma mancha vermelha a vermelho-azulada, redonda, com cerca de 5 cm e clareamento central
(morfologia de alvo — Figura 3). Sao referidos sintomas como prurido e sensagao de
queimadura, mal-estar, febre e linfoadenopatia.

O segundo (estagio inicial disseminado) ocorre semanas a meses apos a exposicao e pode
manifestar-se por multiplas lesoes de eritema migrans, acrodermatite cronica atroéfica (ACA)
linfocitoma borrelial, neuroborreliose de Lyme, cardite ou artrite de Lyme.

O eritema migrans secundario apresenta-se como lesées multiplas com caracteristicas
semelhantes a lesao original, embora menos edematoso. A distribuigao indica disseminagao da
espiroqueta via corrente sanguinea. ACA é uma doenga de pele rara associada a doenga de
Lyme em estagio avangado; as lesoes iniciais progridem para placas atroficas que culminam em
pele atrdfica e visibilidade dos vasos sanguineos subjacentes.

A manifestagao mais rara da doenca de Lyme é o linfocitoma borrelial que aparece semanas
apos o eritema migrans (30 a 45 dias apods a picada da carraga). A lesao € um Unico nodulo

inchado vermelho ou azulado medindo | a 5 cm.
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Na neuroborreliose geralmente desenvolve-se meningite linfocitica aguda ou subaguda
acompanhada de cefaleias na regiao frontal ou occipital com periodos de dor intensa seguidos
de dor leve.

O termo cardite agrupa as manifestacdes cardiovasculares da doenca de Lyme. E uma anomalia
da condugao cardiaca cujos sintomas incluem palpitagoes, sincope ou pré-sincope, dispneia e
dor toracica. Os médicos devem estar cientes dos seus sinais e sintomas devido a mortalidade
potencial e os casos suspeitos devem ser hospitalizados e monitorizado o seu ritmo cardiaco.
A artrite de Lyme é assimétrica, monoarticular ou oligoarticular sendo o joelho a articulagao
mais frequentemente afetada. O inchago € intenso mas a dor é moderada a leve, com os
marcadores inflamatorios elevados.

O terceiro estagio (estagio disseminado tardio) manifesta-se com artrite de Lyme e sintomas
neurologicos cuja manifestagao mais comum é a paralisia facial. O envolvimento do sistema
nervoso central e o acidente vascular cerebral tem sido cada vez mais reconhecido como uma
complicagao tardia da doenga.

Estes sinais e sintomas variam de acordo com as espécies especificas e, portanto, com as

regides geograficas, dificultando o diagnéstico."”

Figura 3 - ‘Lesao alvo’. '8
Diagnostico
Devido a elevada incidéncia de falsos positivos, os doentes de areas endémicas, expostos a
carragas e com eritema migrans, nao devem ser testados mas sim tratados. Em contrapartida,
doentes nao expostos a carragas ou com sintomas inespecificos nao devem ser tratados.
O teste para detetar a doenga de Lyme baseia-se predominantemente na sorologia com uma
abordagem de 2 etapas: triagem inicial com ensaio de imunoabsor¢ao enzimatica (ELISA) e,
em caso de resultado positivo ou duvidoso, é seguido por teste de Western Blot,” projetado

para detetar a presenca de imunoglobulina M (IgM) ou IgG."®
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Tratamento
Na maioria dos doentes os sintomas da doenga de Lyme regridem sem antibioterapia. No
entanto, esta € recomendada para acelerar a diminuicao dos sintomas e prevenir sequelas.
A terapéutica de primeira linha sao os antibioticos orais, a nao ser que estejam envolvidos
sintomas cardiacos ou neurolégicos graves, em que se recomenda terapia parenteral, que a
todo o tempo pode ser alterada para terapia oral, assim que o doente melhorar.
Varias classes de antibiéticos sao usadas no tratamento clinico da doenga, incluindo penicilinas
(amoxicilina), cefalosporinas (cefuroxima), tetraciclinas (doxiciclina) e macrdlidos
(claritromicina, azitromicina).

Alguns estudos sugeriram que os macrélidos sio menos eficazes,*

e por isso usados em
. ;. A . o 18 .

segunda linha apenas quando ha intolerancia aos outros antibidticos.” Em contrapartida, a

doxiciclina tem a melhor biodisponibilidade e penetragao. Contudo, nao deve ser usada em

gravidas e criangas menores de 8 anos.”

O tratamento geralmente é mais eficaz para as formas iniciais da doenga.

Alguns doentes relatam sintomas atipicos como fadiga e dor croénica persistentes apos o

tratamento, a que se di o nome de Doenca de Lyme crénica,”' no entanto, estas complicagdes

sdo raras."

Profilaxia

A prevencio de picada por carragas é a base da prevencio da doenca de Lyme,” através de
comportamentos deliberados e prudentes. Em zonas endémicas deve ser usada roupa
apropriada para limitar a exposicao da pele. Os individuos em maior risco devem verificar
todo o corpo diariamente.'® Repelentes e inseticidas bem como acaricidas em torno das casas
previnem carragas e podem diminuir a transmissao.”

Em caso de exposigao, tomar banho pode afetar a fixagao da carraga e remové-la. Se nao for
conseguida uma remogao da carraga nas horas seguintes a fixagao, pode ser administrada uma
dose Unica oral de 200 mg de doxiciclina nas 72h seguintes para prevenir o desenvolvimento
da doencga.

Em 1999 foi langada uma vacina recombinante mas esta ja nao se encontra disponivel no

mercado.'®
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Leptospirose

Historia
A leptospirose é uma doenga zoonotica de veiculagao hidrica causada por espiroquetas do
género Leptospira.”
A doenca foi relatada pela primeira vez ha mais de 100 anos por Adolf Weil em Heidelberg,
mas uma sindrome idéntica ocorreu em trabalhadores do esgoto anos antes no inicio do
século XIX.
A leptospirose é considerada a zoonose mais disseminada do mundo com uma incidéncia
maior em paises de clima quente, o que se deve a maior sobrevida das leptospiras em ambiente
quente e himido,” embora também esteja presente em regides temperadas devido a diversos
fatores como mudangas climaticas, migragao humana e deficiente eliminagao e gestio de
residuos.”” A doenca é sazonal com pico no veriao ou outono em que a temperatura é também
o fator limitante de crescimento das leptospiras.
Varios grupos de casos ocorreram apoés inundagoes relacionadas com o El Nino mas a
ocorréncia de grandes surtos nao se cinge apos inundagoes graves ou a regioes tropicais.
A presenga de aglomerados de espiroquetas com pontas em forma de gancho em tlbulos
renais de um doente que teria morrido de febre amarela levou Stimson a chamar-lhes
Spirochaeta interrogans pela semelhanca com um ponto de interrogagao.”
A doenca é conhecida por varios nomes associados a atividade ocupacional tal como ‘ictericia
do arrozal’ na China.
O papel do rato como portador da bactéria foi descoberto em 1917.
Foram definidos trés padroes epidemiologicos: o primeiro ocorre em climas temperados e a
infecao humana ocorre por contacto direto com animais infetados; o segundo ocorre em areas
humidas e a exposi¢ao humana resulta da contaminagao ambiental; no terceiro padrao a
infecio é transmitida por roedores no ambiente urbano.”
A sua prevaléncia ainda é subestimada e subnotificada, resultando num ressurgimento notavel
em diferentes partes do mundo como? Nicaragua, Brasil, india e EUA.”
E classificada pela OMS como uma das principais doencas reemergentes, globalmente difundida
entre animais e humanos. Infeta mais de | milhao de pessoas e é responsavel por 60 mil mortes

por ano em todo o mundo.”

Etiologia
As leptospiras sao espiroquetas fortemente enroladas com extremidades pontiagudas, em que
uma ou ambas sao dobradas em forma de gancho. Sao bactérias de Gram-negativo aerdbias

obrigatorias, com uma temperatura 6tima de crescimento que se situa entre os 28 e os 30°C.
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Sao catalase e oxidase positivo e crescem em meios enriquecidos com vitaminas, sais de
amonio e acidos gordos de cadeia longa usados como fonte de carbono.

A etiologia da leptospirose foi resolvida de forma independente em 1915 no Japao quando
foram detetadas espiroquetas no sangue de mineiros com ictericia infeciosa, e na Alemanha
quando detetaram espiroquetas no sangue de cobaias inoculadas com sangue de soldados
afetados pela “doenca francesa” nas trincheiras do nordeste de Franga. Foi assim reconhecida
desde cedo a importincia da ocupagio como fator de risco.”

Os fatores de viruléncia que contribuem para a patogenicidade incluem proteinas da
membrana externa (OMPs), hemolisinas, lipopolissacarideos (LPS) e moléculas de adesio.”
A adesao das leptospiras as células epiteliais renais € aumentada por concentragoes
subaglutinantes de anticorpos. Posteriormente, sao fagocitadas por macrofagos na presenca
de um anticorpo especifico. A fagocitose ocorre apenas na presenga de soro e complemento,
sugerindo que o envelope das leptospiras possui um componente antifagocitico.

A aderéncia dos neutrofilos as células endoteliais e as plaquetas estimulada pelo LPS leptospiral

causa agregacao, sugerindo um papel no desenvolvimento da trombocitopenia.”

Transmissao
A fonte de infecio em humanos é geralmente o contacto direto com um animal infetado ou
indireto via solo ou dgua contaminada com urina de animais infetados, sendo a porta de entrada
usual através de escoriagoes ou cortes na pele, ou ainda através das membranas mucosas
como a superficie conjuntival, oral ou genital.**
A inalagdo de agua contaminada ou aerossois pode resultar em infecao através do trato
respiratorio.”
As mordidas de animais bem como a transmissao direta entre humanos € rara, embora a
excregao de leptospiras na urina humana seja registada meses apos a recuperagao. Apods a
excrecao, o baixo potencial de hidrogénio (pH) da urina pode limitar a sobrevivéncia das
bactérias.”
Foi ainda relatada a transmissdo por via sexual durante o periodo de convalescenca.”
Os hospedeiros podem ser divididos em hospedeiros de manutengao (onde a doenga é
mantida na Natureza nos tubulos renais destes e em que a infegao é endémica e transmitida
de animal para animal, em que se destacam pequenos mamiferos e animais domésticos como
o cao) e hospedeiros acidentais como é o caso dos humanos. A infegao é adquirida pelos
animais numa idade precoce e a excregdo crénica na urina aumenta com a sua idade.”
A extensao da transmissao da infecao depende de fatores como o clima, a densidade

populacional e o grau de contacto entre os hospedeiros.”? O contacto indireto com agua ou
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solo contaminado com leptospiras € mais comum e esta associado a atividades ocupacionais,
recreativas (desportos de agua doce como a canoagem, em que os eventos competitivos criam
potencial para grandes surtos) ou de lazer.

Individuos com ocupagdes de risco incluem veterindrios, trabalhadores de matadouro,
trabalhadores de esgoto, trabalhadores agricolas, estes Ultimos os mais importantes
numericamente, uma vez que manuseiam muitas vezes com as maos nuas e descalgos, podendo
eventuais escoriagdes entrarem em contacto com solo ou dgua contaminada.”

O reconhecimento das atividades de risco tais como a pecuaria, levou a adogao de medidas
de controlo e protecao como equipamento de protegao individual, resultando numa redugao
significativa dos casos.

A sobrevivéncia das espiroquetas no ambiente depende de fatores como pH, temperatura e
presenca de compostos inibidores, tais como a presenca de detergentes nas aguas residuais,

o que reduz a sobrevivéncia das bactérias no esgoto.”

Sinais e sintomas

A morfologia helicoidal e a presenca de flagelos permitem a motilidade e disseminagao rapida
da bactéria nos tecidos.

O dano no hospedeiro baseia-se tanto nos fatores de viruléncia quanto na resposta do
hospedeiro que leva 2 ativagio da cascata pré-inflamatéria.”®

A sua fase de incubagao é em média de 7 a |2 dias, podendo ser tao curta quanto 3 dias ou
chegar mesmo a um més.**

Apos penetrar na pele danificada, o microrganismo causa bacteriemia rapidamente,
penetrando na parede vascular e difundindo-se de forma hematogénica até aos orgaos
preferenciais (rins, figado, pulmao, e sistema nervoso central) causando os sintomas da
doenca.”

A primeira fase,”” ap6s o periodo de incubagio, caracteriza-se por febre alta superior a 39°C,”
fraqueza, tosse, dor abdominal e no peito, vomitos, calafrios, falta de ar, cefaleias, mialgia,
artralgia e prostragio.”

Este quadro por vezes associa-se a presen¢a de conjuntivite ou mesmo hemorragias
subconjuntivais, que podem associar-se a ictericia conjuntival (Figura 4).”

Os sinais desaparecem em 5 a 7 dias mesmo sem terapéutica seguindo-se uma fase de
recuperacao. Numa segunda fase, a infegao reaparece envolvendo sinais criticos como
meningite e encefalite.

Frequentemente estes sintomas inespecificos sao confundidos com outras causas como

dengue, hepatite e malaria, dependendo das areas geograficas endémicas.”

49



Figura 4 — Hemorragia subconjuntival e ictericia.24

Diagnéstico
O diagnostico de leptospirose é complicado e desafiador devido aos requisitos de um
laboratério sofisticado e pessoal qualificado bem como a auséncia de um teste padrao que a
distinga de outras doengas.
As leptospiras sao, numa fase inicial, detetaveis no sangue (| a 7 dias) e, posteriormente, na
urina.
Uma técnica de diagnostico ideal deve ser altamente sensivel e ter especificidade.”
Dentro de uma ampla gama de testes disponiveis a cultura € um meio de diagnostico usado
rotineiramente. Envolve o isolamento e crescimento de leptospiras cultivadas a partir de
amostras de sangue, liquido cefalorraquidiano (LCR) e urina.
Apesar de ser uma técnica simples, o crescimento lento no meio de cultura (meio Ellinghausen-
McCullough-Johnson-Harris) torna-se uma desvantagem que atrasa o diagnostico, por isso, as
limitagSes desta técnica superam os beneficios.?
A microscopia de campo escuro permite a observagao direta de leptospiras em amostras
clinicas na fase bacteriémica inicial sendo, neste estagio, mais sensivel do que os testes
sorolégicos. E uma técnica de diagnéstico rapido que vai perdendo a sensibilidade a medida
que a doenca progride e o doente recupera.”
Outro teste que produz resultados rapidos é a reagao em cadeia da polimerase (PCR). Para
que os antibioticos possam ser administrados efetivamente, é crucial um diagnostico precoce
e o PCR surge assim como uma alternativa a cultura. As amostras usadas sao as mesmas que

podem ser usadas na cultura: sangue, LCR e urina,” para além de amostras ambientais.”
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Ambos os tipos de PCR, convencional e em tempo real, detetam leptospiras usando primers

projetados para as regides sequenciais de qualquer espécie bacteriana alvo,*

conseguindo

detetar uma quantidade minima de acido nucleico com resultados precisos e confiaveis.

Como qualquer técnica o PCR também tem desvantagens como o requisito de laboratorios
. . . , . . . 22

sofisticados e reagentes mais caros, para além de profissionais qualificados.

De entre as técnicas sorolégicas podemos destacar o teste ELISA para detetar a presenga de

anticorpos IgM no inicio da doenga, ou seja, infegao aguda, ou IgG indicando infegao passada.””

26

Varios novos testes sorologicos e moleculares estao a ser desenvolvidos de forma a aumentar

a especificidade das técnicas, fator crucial para o diagndstico, mas também para os estudos

epidemiologicos.”

Tratamento
O tratamento da leptospirose depende da gravidade e duragao dos sintomas. Doentes com
sintomas leves requerem apenas tratamento sintomatico.”
Apesar dos sintomas leves, uma intervencio tardia’® aumenta o risco de mortalidade® e pode
levar a doenca de Weil, caracterizada por hemorragia, ictericia e insuficiéncia renal,
potencialmente fatal. Uma vez progredindo para a doenca de Weil, exige tratamento intensivo,
incluindo hemodialise e transfusoes de sangue. Hemorragias pulmonares graves s6 podem ser
tratadas com ventilacio mecanica.”
Para a forma grave o tratamento faz-se geralmente com penicilina G. A desvantagem do uso
deste antibiotico, para além de poder levar a reagao de Jarisch-Herxheimer, deve-se ao seu
espetro estreito que com o dificil diagnostico diferencial desta doenga, exige antibioticos de
espetro mais amplo como ceftriaxona e cefotaxima.”” No caso da ceftriaxona, além da dose
Unica didria, tem a administragao intramuscular como alternativa a administragao intravenosa,
util quando a hospitalizagao nao é possivel.
Doentes com doenga inicial devem receber doxiciclina 100 mg por via oral duas vezes ao dia.
Para gravidas e criancas,” azitromicina 500 mg uma vez ao dia, também por via oral** é uma
alternativa bem como amoxicilina.”
A duragio do tratamento recomendada pela OMS é de cerca de 7 dias.””
Os doentes com a doenga severa apresentam disfungao renal devem receber hidratagao
intravenosa para corregao da hidratagao e prevengao da insuficiéncia renal. Quando esta
ocorre geralmente é necessaria hemodiilise de curto prazo.

Em doentes com hipocaliemia é necessaria suplementagio de potassio.”*
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Profilaxia
As estratégias de prevencao baseiam-se na sua epidemiologia e nos mecanismos de
transmissao da leptospirose.
De um modo geral, a doenga humana esta ligada a pobreza e, consequentemente, aos padroes
de habitagao precarios que aumentam a exposi¢ao aos reservatorios de roedores. A tentativa
de redugao destes com raticidas tem beneficios a curto prazo mas cria riscos de exposicao
para as criancas e vida selvagem.”*
Pessoas em risco ocupacional ou mesmo em contexto desportivo que estejam expostas a
infecdo devem ser orientadas a utilizar equipamentos de protegao individual adequados tais
como botas e luvas de borracha. A doenga também pode ser prevenida evitando viagens para
areas endémicas de leptospira.
Quanto as medidas clinicas envolvem quimioprofilaxia e vacinas.
Na quimioprofilaxia, por exemplo apos inundagoes, inclui-se o uso de antibioticos como a
doxiciclina na concentragio de 200 mg,” por via oral uma vez por semana,” podendo também
ser utilizada a penicilina.”
A imunizacdo com vacinas de células inteiras mortas tem sido restrita a individuos com
ocupacao de elevado risco. Esta vacina envolve reagoes sistémicas como nauseas e algumas
reagoes locais. O protocolo envolve duas doses de refor¢o apds a imunizagao inicial e
reimunizacio a cada 2 anos.**
Até agora tém sido desenvolvidas muitas vacinas com os LPS e OMPs a serem considerados

candidatos na tentativa de encontrar uma vacina ideal.”?

52



Salmonelose

Historia
A salmonela foi associada a doencas entéricas de origem alimentar hd mais de um século.”
Bactérias pertencentes ao género Salmonella foram nomeadas pelo médico veterinario Daniel
Elmer Salmon que na pesquisa das causas da colera em porcos, isolou em 1885 uma nova
espécie, Bacillus cholerasuis, mais tarde renomeada para Salmonella enterica serovar Cholerasuis.*®
Este género é responsavel por 9% das doencas diarreicas que ocorrem a cada ano, excedido
em frequéncia por Escherichia coli e Giardia spp., no entanto, com mais mortes, cerca de 41%
de todas as mortes associadas a doencas diarreicas.”
Ja hda um século que médicos e microbiologistas perceberam que a febre tifoide e paratifoide
pode ser transmitida por individuos aparentemente saudéveis ou com queixas menores.”
A salmonela nio tifoide é mais comum em Africa, enquanto a salmonela tifoide é mais comum
no sudeste asiatico.
A epidemiologia tem evoluido devido a grandes tendéncias na producao e consumo de
alimentos, consequéncia do aumento da industrializacao.
A OMS estima que aproximadamente 1,9 bilides de pessoas em todo o mundo adoegam com
diarreia a cada ano e 715 mil morram. Cerca de um terco dessas infecoes sao transmitidas

por alimentos, principalmente de origem animal.”’

Etiologia

Sao bactérias de Gram-negativo em forma de bastonete (bacilos — Figura 5), anaerdbias, nao
esporuladas pertencentes a familia Enterobacteriaceae®® e ao género Salmonella.’® Sio
intracelulares facultativas, capazes de crescer em temperaturas entre os 8 e os 45°C
(temperatura ideal 37°C), pH de 4 a 9,5 (ideal 6,5 a 7) e em condigoes de baixa atividade de
agua. Estas bactérias sao capazes de fermentar lactose, produzindo bissulfitos, hidrolisam a
urease e sao oxidase negativa e catalase positiva. Crescem na presenca de citrato como Unica
fonte de carbono.”

Sao muito resistentes podendo sobreviver por mais de um ano nas fezes do gado e 4 meses
em 4gua doce.®

Sendo capazes de se adaptar a condigoes ambientais diferentes representam uma grande
ameaca para a indUstria alimentar e mesmo para a saide publica.?®

Apesar desta resisténcia sao sensiveis a luz solar direta e a muitos desinfetantes comuns como

o hipoclorito de sédio.*
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Estudos genéticos revelaram que existem® duas espécies que se dividem em®' cinco subgrupos,
mas a maioria esta presente no subgrupo |, denominado entérica.*

As bactérias deste género causam trés tipos de salmonelose em humanos: nao invasiva e nao
tifoide, invasiva e nao tifoide e febre tifoide causada por Salmonella typhi e Salmonella paratyphi
A, B e C, transmissiveis entre pessoas (sendo estas Ultimas nao zoondticas).

A salmonelose é causada pelos sorotipos nao tifoides em que Salmonella enterica serovar
Typhimurium é uma das maiores responsaveis por intoxicagoes.”

O conhecimento dessas subdivises é importante para se poder identificar a fonte de infecio.’'
Os fatores de viruléncia incluem flagelos, proteinas induzidas por macrofagos, endo- e
enterotoxinas, antigénios de superficie, plasmideos e citotoxinas.’® A patogenicidade depende

do sorotipo e da imunidade do hospedeiro.

Figura 5 — Morfologia da bactéria do género Salmonella.32

Transmissao
A salmonelose é uma grastroenterite® de origem alimentar,” embora também possa ser
transmitida diretamente dos animais para o Homem.**
Os animais para consumo sao infetados através do contacto com outros animais infetados ou
através do consumo de ragao e agua contaminada, para além das bactérias também poderem
habitar o seu trato intestinal.
Devido a praticas de higiene incorretas durante a produgao de carne, ovos e leite para
consumo, estes sio frequentemente contaminados com fezes de animais infetados.”
No caso dos ovos, a contaminagao interna também é possivel por meio de rachaduras no ovo
ou por contaminagao transovariana.
Nozes, sementes, frutas e vegetais, embora menos frequentemente® podem constituir um

reservatorio de Salmonella devido ao contacto, durante o cultivo, com matéria fecal animal.
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Para além dos ovos e dos produtos lacteos, uma das principais fontes de Salmonella que causam
intoxicagao alimentar em humanos é a carne fresca de suinos e aves, uma vez que apresenta
um bom ambiente para o crescimento do agente patogénico devido as condigoes de pH e

quantidade de agua.”®

Estes alimentos, quando insuficientemente cozinhados (baixas

temperaturas ou tempo insuficiente) permitem a sobrevivéncia da bactéria. Alguns enchidos,
. , a . . . 33

sumos de fruta e peixe também tém sido implicados em surtos.

Répteis como tartarugas e aves jovens como os pintainhos sao propensos a Salmonella,

devendo-se evitar que criancas pequenas manuseiem estes animais.*

Equipamentos e superficies nos ambientes de processamento de alimentos, quando

desinfetados de forma inadequada também podem funcionar como fonte da bactéria.”

Sinais e sintomas

Apos a ingestao das bactérias, estas atingem o intestino delgado através do estomago.

A dose infeciosa varia de 10° a 10° células, mas mesmo a dose de 10 células pode levar ao
desenvolvimento da doenga em algumas pessoas.

O periodo de incubagiao varia de 6 a 72 horas, dependendo da dose e da condi¢ao do
hospedeiro.

Na maioria dos casos a doenga é autolimitada e nio dura mais que 7 dias.”®

Os sintomas mais comuns incluem vomitos, diarreia, febre, nauseas e dores abdominais.

Em alguns casos a infegao causada por Salmonella pode levar a infegoes sistémicas como artrite
reativa e inflamacao da conjuntiva do olho e das membranas mucosas.”

Alguns sintomas podem ser acompanhados por complicagoes graves como insuficiéncia renal
e hepatica, paralisia e disfungido do cérebro e sistema nervoso, podendo ser fatais.”®

Mesmo apds o desaparecimento dos sintomas alguns individuos continuam portadores

assintomaticos da bactéria.®

Diagnéstico
O diagnéstico precoce de salmonelose aumenta as probabilidades de sobrevivéncia.*
Muitas doengas manifestam-se por diarreia, febre e dores abdominais. O diagnéstico requer,
por esse motivo, a realizagao de um estudo laboratorial, a partir de cultura de fezes para
identificar Salmonella e o seu subtipo.’' A amostra também pode ser colhida do reto, onde a

bactéria, se presente, confirma o diagnéstico.”
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Tratamento
Na maioria dos casos, a salmonelose nio tifoide nio requer hospitalizagio.?
A evolucao é normalmente benigna, sendo o principal perigo a perda de liquidos consequente
da diarreia, a que sao particularmente sensiveis criangas e idosos. A terapia ¢ feita através do
suporte da hidratacio.”
A fim de impedir a resisténcias aos antibioticos, a antibioterapia é evitada, sendo necessaria
no caso de bacteriemia, recorrendo-se a fluoroquinolonas® como ciprofloxacina,®* ou
cefalosporinas de 3* geracao.
A bacteriemia pode ocorrer em individuos imunodeprimidos, como individuos com SIDA,

31,33

criangas e idosos®"* e pode levar a meningite, endocardite, artrite e osteite.”®

Justifica-se ainda o uso de antibiéticos em casos de diarreia grave e febres elevadas.”

Profilaxia
A eliminagio da Salmonella do ambiente é impossivel, mas é possivel o seu controlo.*
As medidas de prevencao incluem evitar o consumo de alimentos mal cozinhados, sobretudo
ovos mal cozidos, leite nao pasteurizado e carne de aves mal cozinhada.
Deve-se lavar as maos antes de preparar os alimentos, bem como as superficies e utensilios
que vao ser utilizados.’'
As maos devem também ser lavadas depois de tocar num animal, ir a casa de banho ou trocar
uma fralda. Deve-se lavar muito bem os hortifruticulas®® e cumprir as boas praticas de higiene
no processamento animal e controlar a temperatura para que o crescimento da bactéria seja
prevenido.”’
E necessaria uma precaucio especial com pessoas de elevado risco, como idosos e criangas.
Uma vez que os répteis como tartarugas e aves jovens sao propensos a Salmonella, deve se
evitar que criangas pequenas manuseiem estes animais.
Para reduzir o risco de desenvolver diarreia, os viajantes devem adotar medidas de precaugao
tais como consumo de alimentos de fontes seguras e de 4gua engarrafada.®
Sendo a bactéria abundante em paises tropicais e subdesenvolvidos devido ao nao tratamento
das aguas, o tratamento dos esgotos torna-se também essencial para evitar a proliferagao da
bactéria.”
A identificagao de animais infetados para os isolar dos demais animais e para conhecer as
fontes de infecdo é de primordial importincia.*

Nio existe nenhuma vacina para prevenir a salmonelose.*
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Conclusao

As atividades antropogénicas, incluindo praticas agricolas,” densidade populacional e uso de
antibidticos sao os principais fatores determinantes da distribuicao espacial de eventos
zoonéticos,’ uma vez que os vetores de doencas humanas sio dependentes do contexto e da
espécie, demonstrando variabilidade espacial e temporal.®®

Os eventos causados por agentes patogénicos zoonoticos estao significativamente
correlacionados com a biodiversidade da vida selvagem e por isso é importante compreender
os fatores que aumentam o contacto entre esta e os humanos para abordagens preditivas do
ressurgimento de doencas; esforcos para conservar areas ricas em diversidade selvagem,
podem ter um papel adicional na redugio da probabilidade de surgirem zoonoses no futuro.?
Uma grande percentagem das doencas infeciosas capazes de causar epidemias e pandemias sao
de origem zoondtica® para além de que cada agente patogénico microbiano, pode,
individualmente, causar surtos significativos devido a resisténcias a antimicrobianos.?

Embora as zoonoses sejam uma ameagca significativa 4 salde publica® e um fardo para as
economias globais® muitas delas nao sio priorizadas pelos organismos de saide.’

A maior parte dos recursos globais e dos esforcos cientificos e de vigilincia focam-se em paises
onde eventos zoondticos sao menos provaveis de ocorrer.’ O contexto local que impulsiona
o surgimento de zoonoses deve ser respeitado.

E necessario compreender os ecossistemas tendo em vista o crescimento populacional, para
o planeamento da ecologia da salde e gerir surtos de zoonoses para a conservagao da saude

publica.®®
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