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I Introducao

O Farmacéutico, enquanto agente de saude publica e especialista do medicamento,
pode exercer a sua atividade profissional em diversas vertentes do setor, nomeadamente na
Farmacia Comunitaria, Farmacia Hospitalar, Industria Farmacéutica, Assuntos Regulamentares,
Anadlises Clinicas, Investigacao, entre outras. Assim, apos a conclusao do primeiro semestre
do 5° ano do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF), o aluno tem a
oportunidade de realizar o estagio curricular numa destas valéncias, de modo a integralizar
todo o conhecimento tedrico e pratico que foi sendo adquirido ao longo do curso. Deste
modo, o presente relatorio foi elaborado no ambito do estdgio curricular em Farmacia
Hospitalar realizado no Centro Hospitalar Universitario de Santo Anténio (CHUdSA), EPE,
com a duragao total de 280 horas, sob a orientagio da Dra. Barbara Santos e com a

colaboragao de toda a equipa de trabalho.

Com a realizacdo deste estagio, procurava conhecer mais sobre o papel do
Farmacéutico Hospitalar, nomeadamente as fungoes que desenvolve e participa, de modo a
adquirir novos conhecimentos e competéncias, tanto a nivel cientifico como profissional. O
presente relatorio de estagio retrata o culminar destes dois meses de aprendizagem, sob o
formato de uma andlise SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities, Threats), que permite
avaliar quatro fatores: dois externos, ameagas e oportunidades e dois internos, pontos fortes

e pontos fracos.

2 Centro Hospitalar Universitario de Santo Anténio

O CHUAJSA é um hospital central e universitario, que partilha o Centro Académico
Clinico com o Instituto de Ciéncias Biomédicas Abel Salazar (ICBAS) da Universidade do
Porto. O CHUJSA, anteriormente denominado Centro Hospitalar Universitario do Porto, foi
fundado a janeiro de 2023, resultante da fusao entre o Centro Hospitalar Universitario do
Porto e o Hospital de Magalhaes Lemos. Marcado por um forte desenvolvimento e grau de
diferenciagao, atualmente o CHUAJSA integra quatro polos fisicos: o Hospital Geral Santo
Antonio (HGSA), incluindo o Centro Integrado de Cirurgia de Ambulatério (CICA), o
Hospital Magalhaes Lemos, o Centro Materno-Infantil do Norte Albino Aroso (CMIN) e o
Centro de Genética Médica Jacinto de Magalhaes (CGM|M).'

Instalado num edifico de grande valor histoérico e arquiteténico no centro da cidade do
Porto, o CHUdSA conta com mais de dois séculos de historia, reunindo um notavel
patrimonio cultural e cientifico. Tem por missio a prestagao de cuidados de saude

humanizados, competitivos e de referéncia, procurando desenvolver a articulagio com as
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restantes instituicoes de salude, promovendo ao mesmo tempo a valorizagao do ensino pré e
pos-graduado e da formagao profissional, assim como o incentivo a investigagao contribuindo

para o desenvolvimento da ciéncia e tecnologia da saude."?

2.1 Servicos Farmacéuticos

Os Servigcos Farmacéuticos (SF) do CHUJSA, situados no edificio neoclassico da
instituicao, constituem um servigo de apoio clinico provido de autonomia técnico-cientifica,
cuja direcao é assegurada pela Dra. Patrocinia Rocha. A a¢ao dos SF centra-se no doente,
proporcionando suporte ao tratamento farmacoterapéutico no processo assistencial dos
utentes atendidos no hospital, contribuindo para a melhoria da qualidade e da eficiéncia do
uso do medicamento. Neste sentido, os SF promovem o uso racional do medicamento,
garantindo que a terapéutica instituida atinge os resultados terapéuticos pretendidos segundo
os principios de qualidade, seguranca e eficacia, através da gestao e monitorizagao do circuito
do medicamento (CdM). Os SF garantem ainda que as op¢oes terapéuticas sao usadas de uma
forma custo-efetiva, com a melhor aplicacao dos recursos financeiros, facultando informagao
e apoio aos servigos clinicos na area do medicamento, assegurando uma minimizagao dos

erros e uma maximizagio da seguranca do doente.’

Os SF do CHUJSA encontram-se certificados pela Norma ISO 9001 desde 2012 e
acreditados pelo Caspe Heathcare Knowledge Systems (CHKS).* Constituem um 6rgio com

atividade assistencial e técnico-cientifica, exercendo funcoes nas areas de:

e Selecao, aquisicao e armazenamento de produtos farmacéuticos;
e Producao (farmacotecnia e citotdxicos);

e Controlo de qualidade;

e Medicamentos experimentais;

e Radiofarmaca;

¢ Informagao e distribuicao do medicamento;

e Farmacovigilancia;

e Ensino e investigagao.

Os farmacéuticos, para além de integrarem os SF, integram também varias comissoes
técnicas do CHUJSA, como a Comissio de Farmacia e Terapéutica (CFT), Comissio de Etica

(CES), e a Comissao de Farmacovigilancia (CF).

Os SF do CHUJSA estao estruturados nos seguintes setores:



e Armazém de Produtos Farmacéuticos (APF);

e Unidade de Farmacia de Ambulatorio (UFA);

e Unidade de Ensaios Clinicos (UEC);

e Unidade de Farmacia Oncologica (UFO);

e Distribuicio de Medicamentos: Distribuicao Classica, Distribuicao;

¢ Individual em Dose Unitaria (DIDDU);

e Produciao de Medicamentos Nao Estéreis (PNE), Produgao de Medicamentos

Estéreis (PE) e Preparagao de Bolsas de Nutrigao Parentérica (NP).
3 Analise SWOT

3.1 Pontos Fortes
3.1.1 Equipa dos SF

A equipa dos SF do CHUJSA caracteriza-se pela motivagao, dedicagao, competéncia e
profissionalismo em todas as fungoes que exercem diariamente, garantindo o controlo de todo
o CdM e assegurando a disponibilidade do medicamento certo, para o doente certo, no
momento certo. Desde o inicio do periodo de estagio, todos os membros da equipa
demonstraram disponibilidade total, concedendo a todos os estagiarios autonomia na
realizagao das tarefas concedidas, proporcionando a total integragao na equipa técnica. Como
parte de uma equipa multidisciplinar, foi evidente a importincia da cooperagao entre os
profissionais, baseada numa boa comunicagao, existindo uma capacidade de entreajuda entre

todos os elementos da equipa, contribuindo assim para o bom funcionamento dos SF.

Deste modo, considero este aspeto um ponto forte, que se revelou fulcral na minha
integracao, dado que, por um lado permitiu compreender melhor a realidade da pratica
farmacéutica em ambiente hospitalar, aproximando, de certo modo, a situagao de estagio
curricular, a um cenario real no mercado de trabalho. Por outro lado, senti-me, rapidamente,
bem recebida, muito acolhida e como parte integrante da equipa, contribuindo assim para o

meu bem-estar e entusiasmo, desde o inicio.
3.1.2 Organizacao do plano de estagio

Nos SF do CHUASA, o plano de estagio foi programado e organizado de modo a incluir
a passagem por todos o setores dos SF, permitindo uma melhor percegao das fungoes

desempenhadas em cada setor e do papel do farmacéutico hospitalar nas mesmas. Durante o



estagio, tive a oportunidade de passar uma semana em cada setor, cumprindo a seguinte

planificagao:

e Dois dias no APF e trés dias na UEC;

¢ Uma semana na UFO;

e Dois dias na PNE e trés dias na PE e Preparagao de Bolsas de NP;

e Uma semana na UFA;

e Uma semana no setor de DIDDU e uma manha em Radiofarmacia, no servigo

de Medicina Nuclear.

A organizacao do plano de estagio foi indispensavel, devido a presenga concomitante
de 5 alunos em periodo de estagio. A atribuigao, divisao e alternancia dos estagiarios pelos
diferentes setores dos SF demonstrou ser bastante ordenada, garantindo a participagao dos

estagiarios nas diferentes fungoes desempenhados nos SF.

Considero a planificagao do estagio um ponto forte, uma vez que permitiu uma melhor
compressao da interligagao e interdependéncia entre todos os setores, possibilitando aplicar,
em contexto profissional, os conhecimentos adquiridos nas Unidades Curriculares de

Farmacia Clinica e Farmacia Hospitalar.
3.1.3 Farmacotecnia

Nos SF do CHUJSA, o setor de Farmacotecnia efetua a preparagao de medicamentos
citotoxicos (CTX), PNE, PE e NP, onde cada unidade possui instalagoes especificas de modo

a garantir a seguranca e controlo de qualidade das formulagoes e preparagoes realizadas.

Todas as atividades praticadas no setor de Farmacotecnia visam permitir a
personalizacao da terapéutica, através da preparacao de formulagdes que nao se encontram
disponiveis no mercado, em seguranga. As preparagoes que se fazem atualmente no CHUdJSA,
destinam-se essencialmente a doentes oncoldgicos, pediatricos e geriatricos, onde por vezes
€ necessario modificar formas farmacéuticas, doses ou complementar formulagoes ja
existentes, de modo a suprir determinadas lacunas terapéuticas. Além disto, o fracionamento
de farmacos executado no setor de farmacotecnia permite uma reducao do desperdicio
relacionado com a preparagao de medicamentos, contribuindo para uma gestao mais racional

dos recursos.’

As atividades exercidas neste setor asseguram as necessidades dos doentes em regime
de internamento, ambulatério, neonatologia, pediatria, Hospital de Dia, pedidos da UEC e

requisicoes de doentes externos.



3.1.3.1 Unidade de Farmacia Oncolégica (UFO)

No CHUJSA, a UFO ¢é a unidade responsavel pela validagao e monitorizacao da
prescricao médica de medicamentos CTX e pela sua manipulagao, dando apoio ao Hospital

de Dia Polivante.

Durante a semana que estive na UFO tive oportunidade de observar a validagao e
monitorizagao de prescrigoes médicas por parte dos farmacéuticos, de modo a assegurar que
os farmacos prescritos sao adequados a patologia do doente em questao, assim como a dose
estabelecida, de acordo com os protocolos da instituicao. O farmacéutico hospitalar também
é responsavel por verificar a adequabilidade da via de administragao e duragao do tratamento,
sendo necessario confirmar se os tratamentos obtiveram aprovagao da CFT. Além disto, ainda
esta encarregue da verificagao da rotulagem e acondicionamento do produto preparado, antes

de serem transportados para o respetivo servigo clinico.

Considero a minha passagem pela UFO um ponto forte, uma vez que tive a
possibilidade de acompanhar o circuito do medicamento CTX e de vivenciar o trabalho diario
executado nesta unidade pela equipa dos SF. Assisti a intervengao do farmacéutico quando era
detetado algum erro na prescricao médica, destacando assim o papel preponderante do
farmacéutico hospitalar, de maneira a assegurar que todos os CTX preparados sao
administrados na dose certa, na forma farmacéutica certa e para o doente certo. Além disto,
tive oportunidade de contatar com diversos protocolos de quimioterapia e de entrar na area
de produgao dos CTX onde pude observar todo o processo de manipulagao dos CTX, sendo

um fator bastante enriquecedor para o meu estagio curricular.
3.1.3.2 Producdao de Medicamentos Nao Estéreis (PNE)

Na unidade de PNE sao preparadas formas farmacéuticas solidas, como capsulas e pos,
formas farmacéuticas semissolidas, como pomadas e pastas e formas farmacéuticas liquidas,
como é o caso das solugoes e suspensoes. Estas preparagoes destinam-se essencialmente a
tratamentos para situagoes clinicas especificas ou populagoes especiais que requerem ajuste
de dose, com necessidade de terapéutica personalizada. Muitas das formas farmacéuticas
preparadas nesta unidade destinam-se a uso pediatrico e sao posteriormente enviadas para o
CMIN, contudo algumas formas farmacéuticas preparadas sao para doentes em regime de

ambulatério, dispensadas na UFA, enquanto outras servem para reposicao de stock do APF.

Durante o tempo que estive na PNE observei a rececao de pedidos de medicamentos
manipulados e a sua respetiva validagao pelo farmacéutico. Cada pedido de preparagao de

medicamentos manipulados segue uma ordem de preparagao que vem descrita numa ficha de
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preparagao, elaborada pelo farmacéutico responsavel, onde se encontram as matérias-primas
utilizadas, o lote, as quantidades, o laboratoério de origem e o prazo de validade. Juntamento
com a ficha de preparagao o farmacéutico emite também os respetivos rotulos. Apds a
preparagao do medicamento manipulado, maioritariamente realizada pelo Técnico Superior
de Diagnéstico e Terapéutica (TSDT) sob supervisao do farmacéutico, é necessario realizar
ensaios de controlo de qualidade do produto final descritos na ordem de preparagao, de

maneira a comprovar a sua seguranga e eficacia.

A minha experiéncia na PNE constitui um ponto forte, uma vez que, além de me ter
permitido compreender a dindmica de funcionamento deste setor, ainda tive oportunidade de
colocar em pratica alguns conhecimentos adquiridos ao longo do meu percurso académico.
Participei na preparagao de alguns manipulados como, solugao oral de bicarbonato de sodio,
solugao aquosa de acido citrico a 25% e solugao de banho de alfazema e também auxiliei no
preenchimento das ordens de preparagao, na rotulagem e embalamento dos produtos
preparados e na realizagao dos ensaios de controlo de qualidade, tornando-se assim numa
experiéncia marcante essencialmente por me ter sentido mais confiante e como parte

integrante da equipa.

3.1.3.3 Producdao de Medicamentos Estéreis (PE) e Preparacdo de Bolsas de

Nutricao Parentérica (NP)

Na unidade de PE e de preparagao de bolsas de NP, as tarefas sio executadas e
supervisionadas por farmacéuticos, com o auxilio de um TSDT. Esta unidade é responsavel
pelas preparagoes que exigem esterilidade e apirogenicidade, requerendo a utilizagao de
técnicas asséticas. Deste modo, sao preparados medicamentos estéreis como, intravitreos,
colirios, Medicamentos Experimentais provenientes de ensaios clinicos, fracionamentos de
medicamentos estéreis, produgao ou aditivacao de bolsas de NP e preparagao de produtos
estéreis para outros setores, como a UFA.’ A produgio é feita em areas limpas, denominadas
“salas brancas”, equipada com filtros HEPA (High Efficiency Particulate Arrestance), camara de
biosseguranga de classe Il A2 e atmosfera com pressao positiva, de modo a evitar a
contaminagao do meio interno com particulas do exterior. A entrada e saida de todo o

material é feita através do transfer.

As bolsas de NP estio indicadas em situagdes onde as necessidades energéticas e
proteicas dos doentes n3ao sao satisfeitas por via oral ou entérica durante um periodo
prolongado, como ¢ o caso de doentes com isquemia intestinal, sindrome do intestino curto,

malformagoes congénitas onde a perfusao intestinal estd comprometida ou recém-nascidos
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prematuros. Embora ja existam atualmente algumas bolsas de NP no mercado, existem casos
em que estas nao conseguem dar resposta as necessidades nutricionais dos doentes, deste
modo é necessario a aditivagio de bolsas comercializadas ou a preparagao de bolsas
personalizadas para cada doente. Normalmente as bolsas de NP preparadas, sao
posteriormente enviadas para o para o servico de Neonatologia do CMIN, o servico de
Cuidados Intensivos de Pediatria e Internamento Médico-Cirurgico e ainda para doentes em
regime de ambulatério. No caso da preparagao de bolsas de NP, o farmacéutico procede a
validagao da prescrigao, na qual verifica os dados e a conformidade dos valores contidos na
prescricao com o limite estabelecido nos standards. De seguida, as emite as Ordens de
Preparagao com os respetivos rétulos. No final da preparagao das bolsas de NP, procede-se
ao controlo gravimétrico, de modo a constatar se o peso esta em conformidade com o
intervalo definido na Ordem de Preparagao. Adicionalmente, é feito um controlo
microbiologico da primeira bolsa de cada sessao de trabalho e da ultima bolsa de cada dia,

onde as amostras sao posteriormente enviadas para o servico de microbiologia do hospital.

Deste modo, classifico a minha passagem pela unidade de PE e de preparagao de bolsas
de NP como um ponto forte. Nesta unidade, o farmacéutico hospitalar assume um papel
crucial, validando todas as prescricoes que chegam ao longo do dia, garantindo também a
seguranca e eficacia de todas as preparagoes realizadas. Explicaram-me todos os processos
envolvidos na preparacao dos diferentes produtos, observando de perto a sua preparagao e
colaborando sempre que possivel, fazendo-me sentir como parte integrante da equipa. Neste
unidade observei o modo de preparagio de formulagdes que nunca tinha contactado na
pratica, como é o caso dos intravitreos, como bevacizumab e ranibizumab, observei ainda a
preparagao de seringas de morfina, colirios, fracionamento de medicamentos e bolsas de NP.
Além disto, tive a oportunidade de preparar, em colaboragao com o farmacéutico e sob a
supervisao, bolsas de NP. Auxiliei ainda na realizagao do controlo gravimétrico das bolsas de
NP, pesando estas e verificando se o seu peso estava dentro do intervalo previamente definido.
Tive também a possibilidade de aprender a forma correta de fardamento antes de entrar na
sala branca, uma vez que todos os profissionais que integram a equipa de produgao devem
utilizar equipamentos de protecao individual. Assim, de modo a evitar a contaminagao o
fardamento deve ser feito de cima para baixo. Por fim, além de me terem disponibilizado
material de apoio como guidelines e artigos de revisao sobre nutricao parentérica na
neonatologia, era constantemente incentivada a pesquisar e a procurar mais informagao,
permitindo assim alargar os meus conhecimentos no ambito da farmacia hospitalar,

fomentando também o meu espirito critico face aos desafios que iam surgindo.



De um modo geral, considero a minha experiéncia no setor da farmacotecnia como
um fator diferenciador na minha formacao académica. Contactei diariamente com
medicamentos e terapéuticas de contexto hospitalar, ficando a conhecer novas terapéuticas.
Consegui compreender a dinamica de funcionamento do setor de farmacotecnia, alargando
também os meus conhecimentos na area da oncologia e consolidando outros na area da

tecnologia farmacéutica e farmacia galénica.
3.2 Pontos Fracos
3.2.1 Estagio de curta duracdo

Apesar de considerar uma oportunidade a realizagado de um estagio curricular em
Farmacia Hospitalar, a duragao que lhe é atribuida impossibilita a aquisicio de um
conhecimento sélido das fungoes desempenhadas por um farmacéutico hospitalar, nao sendo

suficiente para nos preparar para a realidade profissional.

Como referi anteriormente, a estruturagao de um plano de estagio possibilitou-me
contactar com diversos setores dos servigos farmacéuticos, onde tive a oportunidade de
auxiliar os farmacéuticos em muitas tarefas desempenhadas nesses setores. Porém o tempo
de permanéncia em cada unidade é relativamente curto para uma aprendizagem pratica e uma
absoluta assimilagao dos conhecimentos, limitando o desenvolvimento de um grau de
autonomia. Acresce a isto o facto de as atividades executadas em ambito hospitalar fazerem
parte de uma realidade de certa forma desconhecida ao longo de toda a nossa formacgao
académica. A curta duragao do estagio impediu também que algumas das areas de intervengao
do farmacéutico hospitalar nao fossem devidamente experienciadas durante o periodo de
estagio, como € o caso da Unidade de Ensaios Clinicos, onde nao tive a oportunidade de
assistir a uma visita de qualificagao, de inicio ou de monitoriza¢ao de diferentes ensaios clinicos,

o que impossibilitou também que contactasse com os varios intervenientes num ensaio clinico.
3.2.2 Pouca ac¢do a nivel da area de Farmacia Clinica

A Farmacia Clinica € uma area de intervengao farmacéutica centrada no doente,
promovendo o uso racional dos medicamentos e uma melhoria da qualidade dos cuidados
prestados aos doentes com os menores riscos possiveis. Deste modo, o farmacéutico tem de
pertencer a equipa clinica, acompanhando os doentes nos servigos, prestando auxilio continuo
aos médicos e enfermeiros desses servigos clinicos.” Nos SF do CHUJSA esta pritica ainda
nao esta implementada na totalidade, acabando por ser uma lacuna do meu estagio uma vez

que nao tive oportunidade de participar nas visitas médicas aos servigos, nao sendo possivel
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ter um contacto mais proximo com uma das areas de intervengao do farmacéutico em

ambiente hospitalar.

Considero que este foi um ponto fraco do meu estdgio visto que considero o
farmacéutico hospitalar um elemento fulcral nas reunices clinicas, na medida em que este é
detentor do conhecimento necessdrio para sugerir alteragoes terapéuticas e alertar para
possiveis interagoes medicamentosas que levam a redugao drastica da morbilidade e
mortalidade associadas a complicagoes relacionadas com reagoes adversas a medicamentos.
Todavia, os farmacéuticos hospitalares do CHUdSA fazem um controlo ativo da terapéutica
instituida aos doentes através da validagao das prescrigoes médicas, entrando em contacto
com os médicos sempre que seja necessario o esclarecimento de duvidas relativamente a

terapéutica prescrita.
3.3 Oportunidades
3.3.1 Contacto com a realidade hospitalar

O presente estagio curricular permitiu-me estabelecer o primeiro contacto com a
realidade do farmacéutico em ambiente hospitalar, contribuindo para a elucidagao das fungoes
que o farmacéutico hospitalar desempenha e da organizagao e funcionamento do meio em
qual se insere. Durante o periodo de estagio, apliquei os conhecimentos que fui adquirindo ao
longo do curso, procurando sempre saber mais acerca de assuntos que me eram pouco
familiares, como os beneficios da utilizacao de radiacao para diagnostico e tratamento de
algumas patologias associadas ao carcinoma do figado ou da mama no ambito da radiofarmacia,
as vantagens da imunoterapia associada a quimioterapia ou a compreensao do circuito do

medicamento experimental e do papel dos principais interveniente num Ensaio Clinico.

Deste modo, o meu estagio no CHUdJSA permitiu-me abrir horizontes, contactar com
a realidade de preparagao de medicamentos nao estéreis, estéreis e bolsas de NP, aplicar
técnicas laboratoriais estudadas e estabelecer o contacto com a pratica e com o dia-a-dia de
um Farmacéutico Hospitalar. A realizagao de um estagio curricular em Farmacia Hospitalar
constituiu uma oportunidade para mim, uma vez que tenho interesse na area, conseguindo
compreender melhor a realidade do farmacéutico em ambiente hospitalar, antes de ingressar

no mercado de trabalho.
3.3.2 Familiarizacdo com terapéuticas hospitalares

O contacto com a pratica farmacéutica em ambiente hospitalar, conferido pela

realizacao do estagio curricular, permitiu a aplicagdo dos conceitos adquiridos ao longo do
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curso e a familiarizagao com medicamentos e terapéuticas utilizados em contexto hospitalar.
Durante o meu estagio, em diversos setores deparei-me com medicamentos ou terapéuticas
que desconhecia. Durante a minha semana de estagio na DIDDU, tive a oportunidade de
contactar com inumeros medicamentos e terapéuticas utilizadas no CHUdJSA, aquando da
validagao das prescricoes médicas dos doentes internados, o que permitiu associar os
medicamentos com a respetiva patologia e com a situagao em que o doente se encontrava,
por exemplo pré ou poés-operatério. Nesta unidade, também me foi explicado como se
processa a distribuicao de psicotropicos e estupefacientes, que devido as suas caracteristicas,
exigem uma requisicao especial que assegura o seu controlo rigoroso. Na DIDDU, tive a
possibilidade de auxiliar na dispensa destes medicamentos, o que contribui para a minha
familiarizacao com os farmacos, os seus mecanismos de agao e respetivas indicagoes clinicas.
Da mesma forma, pude colaborar no processo de dispensa dos hemoderivados, que por serem
derivados do plasma humano, apresentam um risco bioldgico associado, sendo essencial um
circuito de distribuicao especial que garanta a sua rastreabilidade. As tarefas desempenhadas
na DIDDU permitiram um contacto mais proximo com estes medicamentos, como € o caso

da albumina e imunoglobulinas, e com as respetivas indicagoes clinicas.

Na UFA, os medicamentos sao dispensados a custo zero e encontram-se listados no
Formulario Hospitalar Nacional de Medicamentos, nos diplomas legais ou sob deliberagao
especifica do Conselho de Administragao e da CFT. O sindrome do Intestino Curto, Hepatite
B e C, Fibrose Quistica, Doenga de Crohn, Esclerose Multipla, sao alguns exemplos de
patologias em que a medicacio é exclusivamente dispensada em meio hospitalar.® Deste modo,
devido a existéncia de varios grupos farmacoterapéuticos, como fatores de crescimento e
imunomoduladores, tive oportunidade de me familiarizar com os mesmos, associa-los as
respetivas patologias e esquemas posoldgicos. Por fim, na UFA o contacto didrio com os
antineoplasicos e com os respetivas protocolos de quimioterapia permitiu alargar os meus
conhecimentos relativamente a classificagdo das varias classes de antineoplasicos, os seus
mecanismos de acao, indicagoes terapéuticas e as condigoes de estabilidade e de conservagao

de cada farmaco.

Deste modo, este contacto proximo com medicamentos e terapéuticas utlizados em
ambiente hospitalar, contribuiu para a complementagao da minha formagao teérica, ficando a

par de novas terapéuticas.



3.4 Ameacas
3.4.1 Distanciamento farmacéutico-doente

Durante o decorrer do estagio foi notério o distanciamento entre o farmacéutico
hospitalar e o doente, nao havendo um contacto proximo entre ambos. Apenas na UFA ¢é
possivel estabelecer algum tipo de proximidade. Este distanciamento reflete-se sobretudo
sobre a validagao das prescrigoes médicas. Como o farmacéutico nao participa nas visitas
médicas aos diferentes servicos do CHUJSA, a validacao resume-se apenas ao que consta ho
sistema informatico. Esta limitagao acaba por limitar a qualidade do trabalho executada pelo
farmacéutico que nao tém possibilidade de acompanhar e observar o doente, ficando impedido
de fazer anotagdes relevantes no processo clinico. Desta forma, o farmacéutico fica
impossibilitado de realizar tarefas que acabariam por beneficiar o doente como a reconciliagao

da terapéutica e o acompanhamento farmacoterapéutico.

Deste modo, considero este fator uma ameaga ao estagio uma vez que este
distanciamento acaba por criar uma visao limitada do papel do farmacéutico como profissional
de salde. Fazendo parte da nova geragao de farmacéuticos, cabe a nds, tentar mudar

mentalidades e lutar pelo futuro da profissao a qual nos entregamos.
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4 Conclusiao

A realizacao do estagio curricular em farmacia hospitalar permitiu-me cumprir o meu
objetivo primordial, dar-me a conhecer a multiplicidade de fungoes desempenhadas por um
farmacéutico hospitalar. O farmacéutico hospitalar desempenha um papel fundamental em
todo o circuito do medicamento, onde integra uma vasta equipa multidisciplinar. Porém, ao
longo do estagio, foi possivel verificar que farmacéutico hospitalar ainda tem um longo caminho
a percorrer até a valorizagao e dignificagao da sua profissao. O farmacéutico ainda tem pouco
reconhecimento em ambiente hospitalar e a sua inclusao na resolugao de problemas clinicos,
julgamento e tomada de decisao, bem como um aumento da proximidade do farmacéutico ao
doente, representaria uma mais-valia tanto para os doentes, como para os outros profissionais
de saude. A colaboragao entre os diferentes profissionais de saide é fundamental para uma

prestacao de servigos cada vez melhor, de maneira a garantir o bem-estar do doente.

Considero que o estagio realizado nos servigos farmacéuticos do Centro Hospitalar
Universitario de Santo Antonio teve um grande contributo para a minha formagao,
possibilitando a minha evolugao quer a nivel profissional quer a nivel pessoal, através da
aquisicao de varios conhecimentos e valores. Este estagio demonstrou-me também que ainda
existe uma enorme margem de evolucao, cabendo a nés, futuros farmacéuticos, lutar por essa

evolucao.
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I Introducio

Para adquirir o titulo de formagao de farmacéutico é exigido que, no final de 5 anos de
formagao tedrica e pratica, seja realizado um estigio em farmacia comunitaria.' Neste
contexto, o Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF) da Faculdade de Farmacia
de Coimbra (FFUC), é constituido por um plano de estudos que contempla um estagio
curricular final, na Unidade Curricular (UC) “Estagio Curricular”, no segundo semestre do
quinto ano.> O estigio em Farmacia Comunitaria é uma etapa fundamental para garantir o
contacto com as diferentes vertentes da intervengao farmacéutica junto da comunidade. Este
estagio, confere-nos a oportunidade de aprofundar e colocar em pratica os conhecimentos
adquiridos ao longo do percurso académico, bem como a aquisi¢io de novas competéncias,

estabelecendo a ponte entre o ensino e a pratica profissional.

A farmacia comunitaria € uma das portas de entrada no Sistema de Saude, sendo um espago
caracterizado pela prestagao de cuidados de saude de elevada diferenciagao técnico-cientifica,
exigindo uma constante aposta na inovagao, assim como uma permanente atualizagao de
conhecimentos e um desenvolvimento continuo de valéncias por parte dos farmacéuticos
comunitérios.’ O farmacéutico, é um agente de salde publica que executa atualmente uma
intervencao cada vez mais centrada no cidadao, promovendo o direito de acesso a um
tratamento com seguranca, eficacia e qualidade. O farmacéutico, no contexto de farmacia
comunitaria, apresenta uma posi¢ao privilegiada no que respeita a proximidade com os
utentes, sendo muitas vezes, o primeiro ou o Ultimo profissional de salide com o qual o utente
tem contacto. Desta forma, o papel do farmacéutico comunitario, no que concerne a saude
publica e ao Servico Nacional de Saiude (SNS) tem vindo a relevar-se determinante,
contribuindo em areas como a administragao de medicamentos, a gestao da terapéutica, a
determinagao de parametros bioquimicos, a identificacio de pessoas em risco, a detegao
precoce de diversas patologias, interagoes medicamentosas e eventos adversos e a promog¢ao
de estilos de vida mais saudaveis.” * > Assim, a concretizagio de um estigio em farmécia
comunitaria acaba por se tornar numa etapa determinante naquilo que é a formagao do

estudante de hoje e do farmacéutico de amanha.

O presente relatorio surge no ambito do estagio curricular (EC) realizado em Farmacia
Comunitaria, na Farmacia Barreiros (FB), no Porto, no periodo decorrido entre | de margo e
7 de julho de 2023, sob orientagao da Dra. Claudia Barros. Este relatério tem como finalidade

a avaliagao do meu EC na FB, sob a forma de uma analise SWOT (Strengths, Weaknesses,
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Opportunities, Threats), que se refere a dois fatores internos, pontos fortes e pontos fracos, e

dois fatores externos, oportunidades e ameagas.

2 Farmacia Barreiros

A FB foi fundada em 1934 pela Dra. Maria Vitorio Faria Lapa Barreiros, sendo
posteriormente adquirida, por trespasse, pelo Dr. Antonio Névoa, atual proprietario, em
1980. Desde entao, FB tem vindo a evoluir de forma significativa em dimensao, servigos e
recursos humanos, apostando na inovagao e exceléncia do servico prestado pelos seus

colaboradores.®

A FB encontra-se localizada na Rua Serpa Pinto n.°12, na Ramalda Alta, na cidade do Porto,
num edificio de arquitetura moderna, influenciada pelas linhas cubicas da Casa da Musica. A FB
esta sob a diregao técnica da Dra. Claudia Barros e conta com uma equipa de 4l
colaboradores, maioritariamente farmacéuticos, que apresentam as competéncias e
experiéncia necessarias para a execugao das suas fungoes. A FB destaca-se por proporcionar
aos seus utentes um servico de atendimento ao publico sem periodos de enceramento,
dispondo de um servigo de 24 horas por dia durante os 365 dias do ano. Esta farmacia oferece
atualmente um vasto leque de servicos que coloca a disposicio da populagao, como a
administragao de vacinas e medicamentos injetaveis, a produgao de manipulados alopaticos e
homeopaticos, a dispensa individualizada de medicagao, a recolha de medicamentos através da
VALORMED, entre outros. Para além destes, também s3o prestados servigos mais pontuais

como as consultas de nutri¢io clinica.®’

A FB é apenas uma das instalagoes das quais o grupo Pharma-N é detentor. O grupo é
ainda composto por mais duas farmacias, a Farmacia Santa Catarina e a Farmacia Barreiros
Bessa, uma &tica e uma ortopedia, onde estas instalagdes coexistem todas entre si.® Neste
contexto, a FB é considerada com uma referéncia na cidade do Porto pela grande
disponibilidade e variedade de produtos, e pela qualidade de servigos que presta ao seus

utentes de modo a ir ao encontro das suas expectativas e necessidades.’

3 Analise SWOT

A anidlise SWOT ¢é uma ferramenta de anilise que compreende uma dimensao interna
onde se incluem os pontos fortes e os pontos fracos, e uma dimensao externa que englobam
as oportunidades e as ameagas. Assim, a presente analise SWOT pretende avaliar os pontos

fortes, pontos fracos, oportunidades e ameagas do EC realizado na FB.
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3.1 Pontos Fortes
3.1.1 Rececdo e Integracdo na Equipa da FB

O sucesso de qualquer instituicao é dependente, em parte, de uma saudavel relagao
interpessoal no seio do grupo de colaboradores. Deste modo, o bom funcionamento da FB é
assegurado através da sua equipa que, para além de um nivel de profissionalismo notavel, é
caracterizada pela sua juvenilidade, dinamismo, espirito de companheirismo, e
responsabilidade e preocupacao constante com a saude e bem-estar do utente. A equipa da
FB é composta por um grupo numeroso de colaboradores, maioritariamente farmacéuticos,
mas onde se incluem também técnicos de farmacia e técnicos auxiliares de farmacia, sendo
que cada colaborador tem uma responsabilidade especifica. Este facto possibilitou que
contactasse com diferentes perspetivas e opinioes, adaptando a diferentes personalidades e
métodos de trabalho. Em contrapartida, uma vez que cada colaborador possuia
responsabilidades distintas permitiu que, consoante a duvida que tivesse, me dirigisse a pessoa
mais indicada para esclarecer. Desde o primeiro dia de estagio, que todos os elementos da
equipa demonstraram disponibilidade e recetividade para esclarecer as minhas questoes e para
partilhar conhecimentos e conselhos, o que me permitiu uma rapida integragao. A simpatia
com que me receberam contribuiu para um bom ambiente de trabalho, facilitando a minha

aprendizagem, desenvolvimento de capacidades e superagao de dificuldades.

Desta forma, considero a minha integragao na equipa da FB como um ponto forte do
meu estagio, na medida em que me forneceram todas as ferramentas necessarias para evoluir
durante o estiagio, demonstrando confianga nas minhas competéncias, conferindo-me
liberdade e autonomia na realizagao de varias tarefas, o que influenciou de forma muito positiva

o meu desempenho e contribuiu para o meu crescimento enquanto futura farmacéutica.
3.1.2 Localizacdo e Fidelizacio dos Utentes

A FB, localizada na Rua Serpa Pinto, no centro da cidade do Porto, possui nas suas
proximidades diversas areas residenciais, estabelecimentos de ensino, zonas de restauragao e
centros de prestagao de cuidados de saude, proporcionando aos seus utentes um servigo de
atendimento ao publico de 24 horas por dia, 365 dias por ano. A sua localizagao privilegiada
assim como o horario continuo sem periodos de encerramento, permite a farmacia ter um

leque bastante diversificado de utentes.

Por conseguinte, considero este aspeto um ponto forte, na medida em que tive a

oportunidade de contactar com uma heterogeneidade consideravel de pessoas no que toca a

27



faixa etaria, fatores socioeconémicos e fatores sociais. O facto de contactar com utentes com
realidades distintas exigiu que me adaptasse as exigéncias de cada utente, fazendo com que
cada atendimento fosse Unico e desafiante, contribuindo para o desenvolvimento das minhas
capacidades de atendimento ao publico. A FB recebe também bastantes turistas, o que torna
ainda mais estimulate toda a atividade farmacéutica. Por outro lado, a FB conta com um
elevado numero de utentes fidelizados, fruto do atendimento diferenciado, em produtos e
servigos de exceléncia, mantendo o foco no utente, possibilitando um aconselhamento mais

personalizado e um acompanhamento a longo prazo, util para ambas as partes.
3.1.3 Preparacdao de Medicamentos Manipulados

A preparagao de um medicamento manipulado por um farmacéutico é uma das valéncias
mais valorizadas respetivamente a atividade farmacéutica, sendo considerada uma das areas de
distingao do farmacéutico comunitario, comparativamente a outros profissionais de saude.
Atualmente, apesar de existir um elevado nivel de produgao por parte da industria
farmacéutica, existem situagoes clinicas em que nao esta disponivel no mercado um
medicamento que configure a opgao terapéutica mais adequada para um determinado doente.

Neste contexto, recorre-se a manipulagio de medicamentos para colmatar estas situagoes.’

Segundo o Decreto-Lei n.°95/2004, de 22 de abril, um medicamento manipulado é
“qualquer formula magistral ou preparado oficinal preparado e dispensado sob a
responsabilidade de um farmacéutico”.'® A FB possui uma atividade laboratorial extremamente
bem desenvolvida, composta por uma equipa especializada de farmacéuticos, responsaveis por
desenvolver técnicas eficientes na produgao de medicamentos, com o mais completo
contetldo técnico-cientifico. Na FB sao preparados inlmeros medicamentos alopaticos como,
capsulas, papéis medicamentosos, solugoes, suspensoes, logoes, pomadas, cremes, géis e
champods. Além disto, a FB esta especializada na preparagao e comercializagao de
medicamentos homeopdticos. A homeopatia € uma abordagem terapéutica baseada no
principio da similitude “semelhante cura o semelhante”, onde as doengas sao tratadas pela
diluicao e dinamizagao de substancias que causariam, numa pessoa saudavel, sintomas
semelhantes aos da doenga em questdo.'' Para este efeito, a FB dispde de um laboratério
segmentado em quatro zonas distintas: um laboratério para produgao de manipulados
homeopaticos, dois laboratérios para produgao de medicamentos alopaticos e um quarto
espago destinado a coordenagao e processamento dos pedidos para produgao. Neste quarto

espago também é efetuado o embalamento, rotulagem e expedicao dos manipulados.
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Durante o periodo em que estive no laboratorio de medicamentos manipulados da FB,
tive a oportunidade de proceder a elaboragao de inumeros medicamentos alopaticos e
homeopaticos sob supervisao de um farmacéutico. Dos medicamentos alopaticos preparados
destaco, a preparagao de capsulas de minoxidil para o tratamento da alopecia e queda de
cabelo, de capsulas de bupropiona para o tratamento da ansiedade, de cremes de hidroquinona
com efeito despigmentante, de pomadas de permetrina para o tratamento da escabiose e de
pos para podologia. Em contrapartida, no laboratério de homeopatia da FB tive a possibilidade
de elaborar multiplos medicamentos homeopaticos segundo as matrizes e respetivas diluigoes
que eram anexas ao pedido do utente. Este laboratério encontra-se equipado com inumeras
matrizes compostas por alcool a 70° com compostos exdgenos a varios graus de dinamizagao,
onde tive a oportunidade de manipular granulos multidose e unidose, solugdes simples e
compostas e florais, utilizando como matriz os florais de Bach. Deste modo, classifico a minha
passagem pelo laboratério de manipulados da FB como um ponto forte na medida em que
desenvolvi aptidoes para manipular medicamentos alopaticos e homeopaticos de forma
autonoma, respeitando as boas praticas a observar na preparagao de medicamentos
manipulados. Os conhecimentos adquiridos durante este periodo revelaram-se fulcrais quando
iniciei o atendimento ao publico, quer para responder as questoes dos utentes relativamente
a produtos homeopaticos, quer para aconselhamento de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita
Médica (MNSRM) para patologias comuns, como a queda de cabelo, onde a solugao de
minoxidil com glicerina é uma opgao. Assim, considero a minha experiéncia no laboratério de
manipulados como um fator diferenciador na minha formacgao académica, que permitiu alargar
os meus conhecimentos na area da homeopatia e consolidar outros na area da tecnologia
farmacéutica e farmacia galénica, colocando em pratica os conhecimentos adquiridos durante

0 meu percurso académico.
3.1.4 Protocolos com Instituicoes

A FB colabora com diversas instituicoes, procedendo ao fornecimento de medicagao
em grande escala. Todos os dias chegavam pedidos de varias instituicoes e como estagiaria foi-
me possivel auxiliar na preparagao dos mesmos. Contactei com esta realidade numa primeira
fase do meu estagio o que foi uma vantagem uma vez que desenvolvi uma boa capacidade de
organizagao e rigor desde cedo respetivamente ao fornecimento de medicagao aos utentes.
Por outro lado, esta pratica permitiu-me contactar com uma grande diversidade de produtos
disponiveis na farmacia, proporcionando uma familiarizagdo com os nomes comerciais dos
medicamentos, principios ativos, dosagens e a sua indicagao terapéutica. Ainda durante esta

fase, a realizagao repetida desta tarefa possibilitou-me inferir acerca dos padroes de utilizagao
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da medicagao crénica, nomeadamente pela populagao geriatrica, permitindo fazer a analogia

com algumas patologias.

Adicionalmente, o trabalho desenvolvido durante esta etapa proporcionou a
familiarizacio com o software informético da farmacia, Sifarma 2000®. Este software é uma
enorme mais-valia para a farmdcia, permitindo a otimizagao de inimeras tarefas, assim como
a poupanga de tempo e recursos. Este sistema constitui uma ferramenta de trabalho
extremamente Util e de uso intuito, possuindo diversas funcionalidades que facilitam o trabalho
dos colaboradores da farmacia. A utilizagdo deste software durante esta fase do estdgio
permitiu-me uma habituagao ao programa onde tive a possibilidade de explorar a imensidao
de funcionalidades que o programa contém. Por conseguinte, a utilizagao deste sistema passou
a ser mais rapida e automatica ao longo do tempo, o que se revelou fulcral no futuro, aquando

do atendimento ao balcio, contribuindo para a otimizagao do aconselhamento farmacéutico.
3.1.5 Extensdao e Multiplicidade de Produtos Disponiveis na Farmacia

A FB distingue-se pela variedade de produtos que apresenta aos seus utentes, dispondo
de profissionais que primam pelo aconselhamento exemplar. A extensiao e multiplicidade de
produtos disponiveis na FB espelha a elevada afluéncia e heterogeneidade consideravel de
pessoas a frequentar a farmacia, procurando responder as necessidades e expectativas do
utentes. A FB nao sé dispoe de uma variedade de medicamentos, de marca e genéricos, de
diferentes laboratérios, como também apresenta uma extensao de produtos, nomeadamente,
medicamentos e/ou produtos naturais, homeopaticos, veterinarios, fitofarmacéuticos,
suplementos alimentares, cosméticos e de higiene corporal, artigos de puericultura e de
ortopedia e dispositivos médicos. Posto isto, considero o contacto com uma pluralidade de
produtos disponiveis na farmacia um ponto forte. O contacto didario com uma vasta gama de
produtos proporcionou o desenvolvimento de uma base de conhecimentos versatil
permitindo adaptar as necessidades dos utentes, respondendo as suas questoes de forma
eficaz, fornecendo recomendagoes precisas. Desta forma, considero que a aquisicao de novos
conhecimentos em diversas areas, complementou a formagao tedrica obtida ao longo do

Ccurso.
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3.2 Pontos Fracos

3.2.1 Dificuldade na Associacio do Nome Comercial a Nomenclatura Por

DCI

Desde 2012 que foi instituida a prescricio e dispensa de medicamentos por
Denominagao Comum Internacional (DCI), isto &, segundo a substancia ativa, conferindo ao
utente liberdade de escolha entre um medicamento genérico ou um de marca.'? Desta forma,
durante o MICF somos familiarizados com o nome das substancias ativas. No entanto, na
pratica farmacéutica, a maioria dos utentes conhece os medicamentos através da sua
denominagao comercial, que possui maior destaque na embalagem do medicamento. Neste
sentido, numa fase inicial, tive alguma dificuldade em associar o nome comercial ao principio
ativo de varios medicamentos, uma vez que além da diversidade de genéricos existentes no
mercado, existem substancias ativas ou associagoes de substancias ativas que exibem varias
denominagoes comerciais. Estes fatores constituiram um dos principais obstaculos para a
fluidez dos atendimentos, criando uma certa falha de comunicagao, o que levou a
atendimentos mais demorados e a uma redugao da minha autoconfianga em relagao ao
aconselhamento e esclarecimento das questoes dos utentes. No entanto, este aspeto menos
positivo foi mais notério numa fase inicial, visto que encarei a capacidade de correlacionar a
denominagao comercial ao principio ativo como um processo de familiarizagao gradual. Este
conhecimento ¢ algo que é adquirido ao longo da experiéncia profissional, sendo que esta
dificuldade foi sendo ultrapassada através da experiéncia adquirida ao balcao e em tarefas de

backoffice.
3.2.2 Inexperiéncia e Inseguranca no Contacto com o Publico

A farmacia é, muitas vezes, o primeiro local onde as pessoas se deslocam quando surge
um problema de salde, sendo habitualmente os farmacéuticos comunitarios o primeiro ponto
de contacto entre o cidadao e o SNS. Neste sentindo, o farmacéutico deve manter uma

formacio constante e atualizada, garantindo a maxima qualidade de servico que é prestado."

Quando iniciei o contacto com o publico fui confrontada com uma grande diversidade
de situagoes que exigiam respostas e aconselhamentos muito diferentes. Apesar de ter
adquirido os conhecimentos necessarios ao longo do MICF, quando me encontrava perante
uma situagao especifica sentia dificuldade em transpo-los para a pratica. Esta dificuldade era
exacerbada pela falta de confianga inicial, incerteza e inexperiéncia. Estes fatores traduziram-
se num atendimento com um discurso pouco fluido e insuficientemente esclarecedor,

acabando por recorrer frequentemente a algum membro da equipa. Porém, a confianga que
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foi depositada em mim pelos colaborados da FB, assim como os constantes encorajamentos,
constituiram os motores centrais para superar este obstaculo. Progressivamente, passei a
demonstrar um maior grau de autonomia e o proéprio atendimento tornou-se mais natural.
Neste ambito, a experiéncia ¢ fundamental para enraizarmos o que aprendemos, apos o
contacto com situagoes reais senti uma maior facilidade em relacionar toda a informacao
tedrica, conseguindo realizar um aconselhamento de qualidade. Apesar de todas as dificuldades
sentidas, o atendimento ao publico tornou-se uma excelente ferramenta de aprendizagem,

acabando por ser a tarefa mais gratificante que desempenhei.
3.2.3 Dificuldade no Aconselhamento de Produtos de Ortopedia

A FB contém uma grande diversidade de produtos de ortopedia, o que contribuiu para
a elevada afluéncia e heterogeneidade de publico a frequentar a FB. Embora o plano de estudos
do MICF se encontre bastante abrangente, permitindo a aquisicao de conhecimentos em
diversas areas, a preparagao que tinha relativamente aos produtos de ortopedia eram
insuficientes para fazer um bom aconselhamento. Neste sentido, numa fase inicial do
atendimento ao publico, este aspeto acabou por se tornar num obstaculo para a fluidez do
atendimento, uma vez que o meu conhecimento nesta area era muito escasso. Porém encarei
esta dificuldade como uma oportunidade de crescimento. Assim, mantive-me atenta ao
aconselhamento prestado pelos membros da equipa da FB nesta area, esclarecendo todas as
minhas duvidas e, ao mesmo tempo, procurei informar-me mais sobre os produtos de
ortopedia, expandindo a minha base de conhecimentos. A semelhanga do ponto explorado
anteriormente, este € um processo de aprendizagem gradual, que depende da experiéncia

profissional e do contacto frequente com este tipo de produtos.
3.3 Oportunidades
3.3.1 Formacoes

Dada a magnitude do mercado farmacéutico e os constantes avangos cientificos e
tecnoldgicos na area da saude, o farmacéutico deve manter uma frequente e ativa atualizagao
das suas capacidades técnicas e cientificas, de maneira a acompanhar a evolugao da industria
farmacéutica.” Desta forma, a formacio continua é uma necessidade que confere ao

farmacéutico aptidao para providenciar os melhores cuidados aos utentes da farmacia.

No decorrer do estagio, tive a oportunidade de adquirir diversos conhecimentos
através de formagoes apresentadas na FB por delegados de informagao médica. De entre as

formacdes que assisti, destaco as da: ISDIN®, Uriage®, Papillon® e Caudalie®. Além de
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informarem sobre produtos e gamas ja existentes no mercado, estas formagoes na area da
dermocosmética permitiram o conhecimento de novidades, explicando os constituintes dos
produtos e as suas fungoes, assim como o conhecimento de reformulagoes e de técnicas de
venda. Possibilitaram ainda uma o6tima oportunidade para a troca de impressoes entre os
diversos profissionais envolvidos, contribuindo para a constante melhoria dos produtos e do
aconselhamento farmacéutico. Deste modo, a formagao continua constitui uma parte
integrante e imprescindivel da atividade farmacéutica, proporcionando uma oportunidade de
aquisicao de novos conhecimentos e de melhoria, sendo uma mais-valia para a farmacia e para
os utentes. Estas formagoes permitiram alargar a minha base de conhecimentos, tendo-me
auxiliado a realizar um atendimento mais personalizado e detalhado, face ao utente em

questao.
3.3.2 Dispensa Individualizada de Medicagido - Farmapack®

A Preparagao Individualizada da Medicagao (PIM) define-se como um servigo a partir
do qual o farmacéutico organiza as formas farmacéuticas solidas, para uso oral, conforme a
posologia prescrita, por exemplo, em uma fita organizada por toma em saquetas, selada

hermeticamente na farmécia e descartada apés utilizagao.'*

O Farmapack® é o servico de PIM da FB, que garante ao utente o uso seguro do
medicamento e o cumprimento da terapéutica indicada pelo médico, tranquilizando o doente,
familiares e cuidadores.” No Farmapack®, a PIM é feita de forma automatica num laboratério
com condicdes apropriadas, seguindo as boas priticas de farmacia comunitaria.'"* Os
medicamentos siao reacondicionados para as diferentes tomas em saquetas individuais
devidamente identificadas com o nome do utente, nome dos medicamentos, dose e hora certa
e via de administracido correta para consumo.'® Durante o meu periodo de estigio, tive a
oportunidade de integrar a equipa responsavel pelo sistema Farmapack®, constituindo um fator
diferenciador na minha aprendizagem. Fui-me tornando familiarizada com as diferentes
maquinas de dispensa que incorporam esta area e fiquei mais consciente acerca da importancia
que este servigo traz a comunidade, exigindo muita responsabilidade e atengao por parte da
equipa responsavel pelo Farmapack® para que nio sejam feitas trocas ou erros. Este servico
constitui uma mais-valia para os utentes, reduzindo erros associados a administragao de

medicamentos e promovendo uma melhor a adesao a terapéutica.

33



3.4 Ameacas
3.4.1 Medicamentos Esgotados

Um dos principais pontos-chave para o sucesso de uma farmacia consiste numa
eficiente gestao de stocks, garantindo a disponibilidade de qualquer artigo, evitando ruturas de
stock. Deste modo, a FB procura manter uma excelente relagao de parceria e lealdade com os

laboratérios e com todos os seus fornecedores.’

No entanto, atualmente, a existéncia de medicamentos esgotados a nivel nacional é um
problema muito frequente, comprometendo a missao do farmacéutico de assegurar o bem-
estar e salde dos utentes. No decorrer do meu estagio, presenciei diversas situagoes em que
nao foi possivel responder as necessidades do utentes, uma vez que varios medicamentos se
encontravam esgotados nos diferentes fornecedores e nao seria possivel informar sobre
quando o medicamento voltaria a estar disponivel. Deste modo, de maneira a assegurar a
terapéutica farmacologica do utente, caso seja possivel, o doente pode substituir o
medicamento que tomava habitualmente por um de outro laboratério. Porém, na maioria dos
casos, os utentes demonstravam-se reticentes as trocas de laboratorio, com receio de que o
efeito farmacolégico nao fosse o mesmo. Por conseguinte, estes fatores descentralizaram o
atendimento, prejudicando a relagdo com o utente. Efetivamente, a existéncia de
medicamentos esgotado é uma situagao que é extrinseca a farmacia, no entanto a maioria dos
utentes nao compreende isto, o que cria desconfianga no trabalho executado por nés. Assim,
este aspeto representa uma ameaga na medida em que comprometeram a confianga do utente,
causando insatisfagao e impossibilitaram-me de prestar os cuidados de saiude necessarios aos

utentes que visitavam a farmacia.
3.4.2 Desvalorizacao do Medicamento e do Farmacéutico

Desde 2005 que foi autorizada a comercializagao de MNSRM, de uso humano, fora das
farmacias. Isto permitiu o crescimento significativo de novos espagos, como parafarmacias e
espagos de salde, onde a venda de MNSRM é realizada sem supervisao de um farmacéutico,
sendo o servico prestado por profissionais menos sensibilizados para a importancia do
medicamento. A existéncia destes locais origina dificuldades economicas para as farmacias,
uma vez que estes locais estio muitas vezes associados a grandes monopodlios comerciais,
onde é possibilitada a pratica de margens de lucro mais baixas e, portanto, pregos de venda
ao pUblico mais reduzidos, impossiveis de praticar numa farmacia.'” Assim, devido a pratica de
pregos extremamente competitivos, alguns utentes optam por se dirigir a estes locais, onde a

aquisicaio de MNSRM ¢é feita sem qualquer tipo de aconselhamento farmacéutico.
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Consequentemente, esta situagao, acaba por promover a automedicacao irresponsavel e o
uso irracional do medicamento, conduzindo a desvalorizagao e descredibilizagao da profissao

farmacéutica.

Estas circunstancias, contribuem ainda para a banalizagao do uso de medicamentos,
tanto de MNSRM, como de Medicamentos Sujeitos a Receita Médica (MSRM). Durante o meu
estagio, fui varias vezes confrontada com pedidos de dispensa de MSRM, nomeadamente
antibidticos e antidepressivos, sem a apresentagao de prescricao médica. Logo no inicio do
estagio fui alertada pela equipa da FB sobre o modo de atuagao nestes casos, porém os utentes
demonstravam, na maioria das vezes, alguma falta de compreensao e insatisfagao perante a
minha recusa em ceder o medicamento. Estes fatores constituem assim uma forte ameaca a
salde publica, ao medicamento e aos farmacéuticos, sendo imperativo, enquanto profissionais
de saude, os farmacéuticos diferenciarem-se pela qualidade do atendimento e aconselhamento
prestados, procurando ainda combater a falta de importancia dada a toma de medicamentos,

de maneira que os utentes passem a tomar decisoes mais conscientes.

4 Casos Praticos

Ao longo do meu EC, deparei-me com diversas situagoes que permitiram a transposicao
dos conhecimentos adquiridos durante o MICF para a pratica profissional. Neste sentido, o
meu papel enquanto futura farmacéutica revelou-se determinante, no qual tive de assumir uma

posicao e intervir, aconselhando o utente acerca de qual seria a melhor alternativa.
Caso Pratico |

Utente do sexo feminino com cerca de 40 anos dirige-se a farmacia requisitando algo
para aliviar a sua crise hemorroidaria. Quando questionei a sintomatologia associada a utente
referiu prolapso, dor durante e apos a evacuagao e prurido na regiao anal. Assim, pude concluir
que se tratava de uma situacao de hemorroidas externas, sendo que a utente também referiu
que nao era a primeira vez que tinha uma crise. Em primeiro lugar, recomendei algumas
medidas nao farmacolégicas como o aumento da ingestao de liquidos e de fibras, de maneira
a evitar a formagao de fezes duras, a redugao do consumo de gorduras, evitar alimentos muito
condimentados e picantes, assim como alcool e café, realizar exercicio fisico regularmente,
evitar o esfor¢o durante a evacuagao e limpar a regiao anal suavemente. Ainda aconselhei a
utente a realizar banhos de assento com agua tépida, de modo a atenuar a dor e o desconforto.
De seguida, de maneira a tratar a crise hemorroidaria aconselhei a toma de Daflon® 1000 que
contém compostos venotropicos, bioflavonoides, que diminuem a distensibilidade venosa e

reduzem a estase venosa local, aliviando os sintomas associados a crise. Na crise
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hemorroidaria, nos primeiros 4 dias deve ser tomado | comprimido 3 vezes ao dia, nos 3 dias
seguintes | comprimido 2 vezes ao dia e, de modo a evitar recidivas, uma vez que estas crises
hemorroidarias sido frequentes, deve tomar continuamente | comprimido por dia.'"®
Adicionalmente, para aliviar a dor e o desconforto, aconselhei a aplicagaio do creme retal
Procto-Glyvenol® 2 vezes por dia, de manhi a noite, até alivio dos sintomas. Este creme
contém dois compostos, o tribenosido, com agao anti-inflamatéria, que reduz a

permeabilidade capilar e melhora o tonus vascular e o cloridrato de lidocaina, um anestésico

local, que alivia o prurido, o ardor e a dor associado as hemorroidas."
Caso Pratico 2

Utente do sexo feminino com cerca de 40 anos dirige-se a farmacia referindo estar
com diarreia desde a tarde do dia anterior, pedindo algo para um alivio rapido uma vez que
lhe causava bastante incdmodo. A fim de identificar a causa da situagao, perguntei a utente se
tinha alterado algum habito alimentar ou medicamentoso, ao que respondeu que nao.
Questionei ainda se teve vomitos, febre ou se verificou a presenga de sangue nas fezes. Dado
que nenhum destes sintomas se verificava, dispensei o Imodium Rapid® 2mg para um alivio
rapido. Este antidiarreico contém loperamida que reduz o peristaltismo propulsivo,
aumentando o tempo de transito intestinal e aumenta o tonus do esfincter anal, reduzindo a
incontinéncia. Dada a crise diarreica da utente informei que deve fazer uma dose inicial de 2
comprimidos e depois | comprimido apos cada dejegao liquida, alertando que o tratamento
deve ser interrompido assim que se verificasse a inexisténcia de fezes liquidas.® No tratamento
da diarreia é muito importante assegurar a reposicao de fluidos e eletrdlitos, para prevenir a
desidratagio. Desta forma, aconselhei a toma de Dioralyte®, dissolvendo uma saqueta num
copo grande de 4gua apo6s cada dejecio diarreica.”’ Para além da terapéutica farmacologica,
aconselhei outras medidas nao farmacoldgicas, nomeadamente aumentar a ingestao de agua e
ter uma alimentagao cuidada evitando alimentos muito condimentados, produtos lacteos e
gorduras. Por fim, alertei que, caso a situagao nao melhorasse ou piorasse nas 48h seguintes,

o indicado seria consultar um médico.
Caso Pratico 3

Utente do sexo masculino com cerca de 30 anos dirige-se a farmacia relatando que,
desde ha trés dias sente dor de garganta. Com o objetivo de despistar a etiologia da dor de
garganta, questionei se sentia dor ao engolir ou apenas irritacao, uma vez que, mediante isso,
poderia aconselhar um antisséptico ou um anti-inflamatoério, ao que o utente me respondeu

ter dor ao engolir. No seguimento de algumas perguntas o utente referiu nao ter tosse, febre
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ou dores musculares, porém referiu apresentar também congestao nasal. Questionei ainda se
tinha algum problema de salde, ao que este referiu que nao. Perante a sintomatologia,
aconselhei a toma de pastilhas Strepfen®, que contém 8,75mg de flurbiprofeno, com
propriedades analgésicas e anti-inflamatoérias, ideais para o alivio da dor e redugao da
inflamagao da garganta. Alertei para a toma maxima diaria de 5 pastilhas, sendo que se
recomenda a sua toma, no maximo, durante 3 dias.”” Para a congestio nasal, dado que esta
era ligeira, recomendei a utilizacio de dgua do mar hiperténica Marimer®, referindo que
podiam ser feitas | a 2 pulverizagdes em cada narina, | a 3 vezes por dia, quando necessario.”
Alertei ainda o utente que o produto dispensado nao era para ser utilizado futuramente para
lavagem nasal diaria. Por fim, como medidas nao farmacologicas indiquei a ingestao de bebidas
quentes e evitar beber alcool e cafeina enquanto a dor persistir uma vez que estes secam a

garganta.
Caso Pratico 4

Utente do sexo feminino com aproximadamente 20 anos dirige-se a farmacia referindo
sentir uma vontade frequente de urinar, sentindo um ligeiro desconforto e uma sensagao de
peso na bexiga. Uma vez apresentada a queixa da utente, procurei saber mais informagoes
acerca da situagao de forma a fazer uma correta avaliagao e um aconselhamento seguro. Deste
modo, questionei a utente acerca da duragao da sintomatologia ao que me respondeu que se
sentia assim ha um dia. Quando questionada acerca de outros sintomas, a utente nega a
presenca de sangue na urina ou febre. Perante esta descrigao conclui que se tratava de uma
infecao urindria em estado inicial. Assim, optei por aconselhar a toma de um suplemento
alimentar adequado a situagio, o Cysticlean®, onde recomendei que tomasse uma capsula de
manha e outra a noite durante |5 dias. Este suplemento € rico em proantocianidinas, derivados
do extrato de arando vermelho, que impede a formagao e adesao do filme bacteriano as
paredes das vias urinarias.”* Para além disto, também referi as medidas nio farmacolégicas que
devia ter em conta como manter uma higiene intima diaria usando um gel de lavagem
apropriado, ingerir bastante agua ao longo do dia, evitar o uso de roupa muito justa e optar
por usar roupa intima de algodao. No fim, alertei para o facto de, numa situagao de persisténcia

ou agravamento dos sintomas, a utente deveria dirigir-se ao médico.
Caso Pratico 5

Utente do sexo feminino com cerca de 20 anos dirige-se a farmacia e solicita uma pilula
do dia seguinte referindo ter tido relagoes sexuais desprotegidas no dia anterior e que,

atualmente, nao tomava nenhum tipo de contracegao oral. Perante esta situagao, questionei a
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utente em que fase do ciclo menstrual se encontrava, ao qual respondeu que teve a
menstruagao a semana passada, estando assim na fase de pré-ovulagao. Visto que a relagao
sexual desprotegida tinha acontecido no dia anterior, aconselhei a toma de Postinor®, um
contracetivo de emergéncia que contém levonorgestrel, eficaz até 72 horas apos a relagao
sexual desprotegida. Informei a utente que a contracegao de emergéncia deve ser tomada o
mais rapido possivel apos a relagao sexual, uma vez que a sua eficicia € maior e em caso de
vomitos 3 a 4 horas apos a administragao, seria necessario a repeticao da toma. Para além
disto, adverti para possiveis efeitos secundarios e alteragdes na proxima menstruagao,
podendo ocorrer um atraso de | ou 2 dias.” Alertei ainda a utente que este nio é um método
100% eficaz e nao protege de infecoes sexualmente transmissiveis, refor¢cando também o uso
racional da contracecao de emergéncia, uma vez que este nao é um método de contracegao
e sim um ultimo recurso. Assim, aconselhei a utente a consultar um médico ginecologista ou
agendar uma consulta de planeamento familiar para que lhe seja indicado um método

contracetivo regular apropriado.
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5 Conclusao

O estagio em Farmacia Comunitaria representa o culminar de um longo percurso
académico, promovendo um contacto intensivo com a realidade de um farmacéutico
comunitario. A realizagdo deste estidgio permitiu-me concluir que os farmacéuticos
comunitarios sao o primeiro ponto de contacto entre os cidadaos e o sistema de saude, sendo
responsaveis pela saide e bem-estar da populagao. Embora o farmacéutico seja o especialista
do medicamento, cada vez mais o principal foco do farmacéutico comunitario é o utente,
sendo, por isso, essencial, criar uma relagao farmacéutico-utente moldavel, adaptada a cada

circunstancia.

Toda a experiéncia que vivenciei na FB superaram, a todos os niveis, as minhas
expectativas. Apesar dos receios e duvidas inicias, consegui encarar gradualmente cada desafio
com mais seguranga e confianga, existindo sempre uma grande margem para aprender. O
constante acompanhamento por parte da equipa da FB, assim como todas as oportunidades e
competéncias desenvolvidas durante o estagio, contribuiram para o meu crescimento, tanto a
nivel profissional, como pessoal. Ao mesmo tempo, os conhecimentos adquiridos ao longo do
curso foram determinantes para o éxito desta etapa final. Neste sentido, considero o meu
estagio em farmacia comunitaria como uma experiéncia bastante positiva, onde conclui que
ser farmacéutico comunitario requer muito de nés, nomeadamente muita responsabilidade e
necessidade de estar em constante formacao e atualizagcao de conhecimentos. Termino com
uma palavra de agradecimento a toda a equipa da Farmacia Barreiros, pela disponibilidade,
simpatia e partilha, contribuindo para a minha formagao e crescimento enquanto futura

farmacéutica e pelo ensinamento do verdadeiro valor desta tao nobre profissao.

39



Referéncias Bibliograficas

JORNAL OFICIAL DA UNIAO EUROPEIA - DIRETIVA 2013/55/UE DO
PARLAMENTO EUROPEU E DO CONSELHO de 20 de novembro de 2013.
[Consultado a | de agosto de 2023]. Disponivel em: https://eur-lex.europa.eu/legal-
content/PT/TXT/PDF/?uri=CELEX:32013L0055

UNIVERSIDADE DE COIMBRA - Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
- Estagio Curricular. [Consultado a | de agosto de 2023]. Disponivel em:
https://apps.uc.pt/courses/PT/unit/86966/20001/2020-202 | ?common_core=true&type=ra
m&id=1172

SANTOS, HJ.; CUNHA, IN.,; COELHO, P.V;; CRUZ, P; BOTELHO, R, FARIA, G,
MARQUES, C.; GOMES, A. - Boas Praticas Farmacéuticas para a farmacia
comunitaria (BPF). Conselho Nacional de Qualidade, Ordem dos Farmacéuticos. 3a
edicao (2009).

ORDEM DOS FARMACEUTICOS - A Farmacia Comunitaria. [Consultado a | de
agosto de 2023]. Disponivel em: https://www.ordemfarmaceuticos.pt/pt/areas-
profissionais/farmacia-comunitaria/a-farmacia-comunitaria/

ORDEM DOS FARMACEUTICOS - Cédigo Deontolégico da Ordem dos

Farmacéuticos. [Consultado a | de agosto de 2023]. Disponivel em:
https://ordemfarmaceuticos.pt/fotos/documentos/0014300159_4695958786206792a0a80
5.pdf

FARMACIA BARREIROS - Quem Somos. [Consultado a | de agosto de 2023].
Disponivel em: https://www.farmaciabarreiros.com/conteudo/quem-somos

FARMACIA BARREIROS - Missio, Visio e Valores. [Consultado a | de agosto de
2023]. Disponivel em: https://www.farmaciabarreiros.com/conteudo/missao-visao-valores
FARMACIA BARREIROS - As Nossas Lojas. [Consultado a | de agosto de 2023].
Disponivel em: https://www.farmaciabarreiros.com/lojas

INFARMED - Medicamentos Manipulados. [Consultado a |10 de agosto de 2023].
Disponivel em: https://www.infarmed.pt/web/infarmed/entidades/medicamentos-uso-

humano/inspecao-medicamentos/medicamentos-manipulados

10. MINISTERIO DA SAUDE - Decreto-Lei n.° 95/2004, de 22 de abril. Diirio da

Republica n.® 95/2004, Série I-A de 2004-04-22. 14:2004) | 4.

11. INFARMED |.P. - GABINETE JURIDICO E CONTENCIOSO - Decreto-Lei n.° 94/95,

de 9 de Maio. D.R. | Série - A. 107 (1995) 2603-2605.

40



12. ASSEMBLEIA DA REPUBLICA - Lei n.° 11/2012, 8 de margo. [Consultado a 10 de
agosto de 2023]. Disponivel em: https://dre.pt/application/conteudo/54227|

13. GRUPO DE BOAS PRATICAS DE FARMACIA; GRUPO DO GUINCHO - Linhas de
Orientacao - Indicacao Farmacéutica. Ordem dos Farmacéuticos. 2006) 4.

14. ORDEM DOS FARMACEUTICOS - N° 30-NGE-00-010-02 - Preparagio
Individualizada de Medicacao. Norma Geral. 2018) 9-10.

15. FARMAPACK - A Quem se Destina. [Consultado a |10 de agosto de 2023]. Disponivel
em: https://www.farmapack.pt/para-quem/

16. FARMACIA BARREIROS - Farmapack - Dispensa Individualizada de Medicago.
[Consultado a 10 de agosto de 2023]. Disponivel em: https://www.
farmaciabarreiros.com/conteudo/farmapack-dispensa-individualizada-de-medicacao

17. MINISTERIO DA SAUDE - Decreto-Lei n.° 134/2005 de 16 de Agosto. Diario da
Republica. 1* Série:156 (2005) 4763—4765.

18. INFARMED, I. P. - Daflon 1000, 1000 mg comprimido revestido por pelicula -
Resumo das Caracteristicas do Medicamento. [Consultado a 10 de julho de 2023].
Disponivel em: https://extranet.infarmed.pt/INFOMED-fo/pesquisa-avancada.xhtml

19. INFARMED, I. P. - Procto-Glyvenol 50 mg/g + 20 mg/g, Creme rectal - Resumo
das Caracteristicas do Medicamento. [Consultado a |10 de julho de 2023]. Disponivel
em: https://extranet.infarmed.pt/INFOMED-fo/detalhes-medicamento. xhtml

20. INFARMED, I. P. - Imodium Rapid 2 mg comprimido orodispersivel - Resumo
das Carcteristicas do Medicamento. [Consultado a 10 de julho de 2023]. Disponivel
em: https://extranet.infarmed.pt/INFOMED-fo/detalhes-medicamento. xhtml

21. INFARMED, I. P. - Dioralyte, p6 para solucao oral - Resumo das Caracteristicas
do Medicamento.[Consultado a 10 de julho de 2023]. Disponivel em:
https://extranet.infarmed.pt/INFOMED-fo/detalhes-medicamento. xhtml

22. INFARMED, I. P. - Strepfen Mel e Limao 8,75mg pastilhas - Resumo das
Caracteristicas do Medicamento. [Consultado a |5 de julho de 2023]. Disponivel em:
https://extranet.infarmed.pt/INFOMED-fo/detalhes-medicamento. xhtml

23. MARIMER - Nariz entupido — Constipagcao. [Consultado a |5 de julho de 2023].
Disponivel em: https://marimer.pt/higiene-nasal/nariz-entupido-constipacao/

24. FARMACIA BARREIROS - Cysticlean 240 - 30 capsulas. [Consultado a 15 de julho de
2023]. Disponivel em: https://www.farmaciabarreiros.com/suplementos/suplementos-

naturais/infeccoes-urinarias/cysticlean-240-30-capsulas

4|



25. INFARMED, I. P. - Postinor 1500 microgramas comprimido. [Consultado a |6 de
julho de 2023]. Disponivel em: https://extranet.infarmed.pt/INFOMED-fo/detalhes-

medicamento. xhtml

42



Parte Il

Monografia

“Parasitic Infections and the Gut Microbiota: Implications for Children

Malnutrition”

Sob orientacao da Dra. Maria do Céu Sousa



List of Abbreviations

BCFAs

BF

EED

Gl

HMOs

IPls

LMICs

RUFT

SCFAs

SES

STHs

Th2

WASH

WHO

Branched chain fatty acids

Breastfed

Environmental enteric dysfunction

Gastrointestinal

Human milk oligosaccharides
Intestinal Parasitic Infections

Low- and middle-income countries
Ready-to-use therapeutic food
Short-chain fatty acids
Socioeconomic status
Soil-transmitted helminths

T helper type 2

Water, sanitation, and hygiene

World Health Organization

44



Abstract

Intestinal protozoa and soil-transmitted helminths infections represent a significant
public health problem, particularly in underdeveloped areas, with children being the most
affected. Intestinal parasitic infections and its effects on the human gut microbiota have been
linked to the multifaceted web of elements involved in children malnutrition. During early life,
gut microbiota has very low diversity and significant instability making it more susceptible to
disturbances, such as parasitic infections. Since intestinal parasites need a host to thrive and
reproduce, it interacts very closely with the gut microbial community. When parasites colonize
the gut, the balance between the host and the microbiota can be disturbed. Parasitic invasion
in the gut can induce sifts in gut microbial composition, alter immune response, promote local
gut inflammation and environmental enteric dysfunction, reduce nutrient availability, and
deteriorate gut barrier function. These alterations reduce a host’s ability to extract and absorb
nutrients from food and cause a lack of energy and nutrient intake, contributing to
malnutrition. As a result, children can experience significant growth retardation, impairment
of cognitive functions, micronutrient deficiency, and weakened immunity. Intestinal parasitic
infections and the gut microbiota interact through numerous pathways that should be
addressed concurrently to combat malnutrition among children in low-resource settings.
Paving the way to implement intervention strategies aimed at mitigating the impact of parasitic

infection on children is critical to improve their nutritional status.

Keywords: Gut microbiota; Helminths; Protozoa; Dysbiosis; Malnutrition; Children
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Resumo

As parasitoses intestinais provocadas por protozoarios e helmintas transmitidos pelo
solo representam um grave problema de saldde publica, particularmente em paises em
desenvolvimento, sendo as criangas as mais afetadas. As parasitoses intestinais e os seus efeitos
na microbiota intestinal tém sido associados como possiveis causas da desnutrigao infantil.
Durante os primeiros anos de vida, a microbiota intestinal tem uma diversidade muito baixa e
uma instabilidade significativa, o que a torna mais suscetivel a alteragoes, nomeadamente a
parasitoses intestinais. Uma vez que os parasitas intestinais necessitam de um hospedeiro para
se desenvolverem e reproduzirem, estes interagem profundamente com a microbiota
intestinal. Os parasitas, ao colonizarem o intestino, tém capacidade de alterarem o equilibrio
entre o hospedeiro e a microbiota intestinal. As parasitoses intestinais podem induzir
alteragoes na composigao microbiana intestinal e na resposta imunitaria, promover inflamagao
intestinal local e a enteropatia, reduzir a disponibilidade de nutrientes e degradar o epitélio
intestinal. Estas alteragoes reduzem a capacidade do hospedeiro para absorver os nutrientes
dos alimentos e provocam uma falta de energia e de nutrientes, contribuindo para a
desnutricao. Consequentemente, as criangas podem sofrer um atraso significativo no
crescimento, um comprometimento das fungoes cognitivas, deficiéncia de micronutrientes e
um enfraquecimento do sistema imunitario. As parasitoses intestinais e a microbiota intestinal
interagem através de numerosas vias, que devem ser abordadas em simultineo para combater
a desnutricao entre as criangas em paises em desenvolvimento. A implementagao de
estratégias de intervengao destinadas a atenuar o impacto da infegOes parasitarias nas criangas

é fundamental para melhorar o seu estado nutricional.

Palavras-chave: Microbiota Intestinal; Helmintas; Protozoarios; Disbiose; Desnutricao;

Criancas
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| Introduction

Parasitic infections, dysbiosis of the gut microbiome, and malnutrition are a major
public health concern affecting millions of children. The interaction between these three
components has gained increasing attention in recent years because of their intertwined effects

on children’s health and development (Debash, Alemu e Bisetegn, 2023).

The children population in developing countries is especially susceptible to parasitic
infections due to low socioeconomic conditions, limited or no access to safe drinking water,
healthcare, and sanitation facilities, contributing to the high level of intestinal parasites
transmission (Opara, 2012; Peterson e Artis, 2014). Parasitic infections caused by intestinal
helminths and protozoan are among the most prevalent infections in developing countries
allowing the alteration of the human gut microbiota composition and diversity, leading to

dysbiosis (Toro-Londono et al.,, 2019).

Humans are known to be colonized by a wide range of non-pathogenic bacteria,
viruses, fungi and eukaryotic microorganisms, an ecosystem that plays an effective role in
digestion and absorption, regulation of fat storage, vitamin production, protection against
pathogens and regulation of immune system (Wu e Wu, 2012; Beyhan e Yildiz, 2023). As a
result, when the normal gut microbiota balance is disrupted by parasitic infections, it can lead
to loss of integrity of the gastrointestinal mucosa, compromised nutrient absorption and
alterations in immune responses (Peterson e Artis, 2014). These alterations of the normal
gastrointestinal microbiota contribute to malnutrition in children, perpetuating a vicious cycle
of poor health, growth, nutritional status and cognitive development, and increased

susceptibility to recurrent parasitic infections (Toro-Londono et al., 2019).

Gut microbiota imbalances and infections by helminths and protozoa have all been
linked to the multifaceted web of elements involved in malnutrition (Abou-Seri, Abdalgaber e
Zahran, 2022). Besides, both intestinal parasitic diseases and malnutrition are common in
underdeveloped areas (Debash, Alemu e Bisetegn, 2023). It is known that malnutrition has a
synergistic relationship with gastrointestinal infections since these can cause malnutrition by
damaging the integrity of the intestinal mucosa (Peterson e Artis, 2014). On the other hand,
malnutrition can impair the host's immune function, potentially increasing susceptibility to
infections (Abou-Seri, Abdalgaber e Zahran, 2022). Therefore, malnutrition is a risk factor and
a consequence of an intestinal parasitic infections (IPls) (Toro-Londono et al., 2019). The study

of the association between parasitic infections, dysbiosis and malnutrition in children plays a
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critical role in outlining successful interventions and improving child health outcomes (Fauziah

et al., 2022).

The aim of this review is to analyse the impact of IPIs on the gastrointestinal microbiota
composition, the mechanisms underlying gut imbalances and the nutritional consequences
detected in infected children. Furthermore, this review will examine the repercussions for

child health and potential intervention strategies.

2 Intestinal Microbiota

The community of Bacteria, Archaea and Eukarya colonizing the Gastrointestinal (Gl)
tract is termed the “gut microbiota”, while the genome of all these microorganisms in the
body is called microbiome, which is at least 100 times larger than the human genome (Qin et
al, 2010; Thursby e Juge, 2017; Beyhan e Yildiz, 2023). Everyone is provided with a unique gut
microbiota profile. This diversity is caused by many factors such as genetics, early life
exposures, mode of birth, diet, and environmental influences (Beyhan e Yildiz, 2023). The
human gut microbiota plays a crucial role in human health, having a profound influence on
strengthening gut integrity, shaping the intestinal epithelium, harvesting energy, protecting

against pathogens, and regulating host immunity (Qin et al., 2010; Thursby e Juge, 2017).

Previous research has established that the gut microbiota often has a symbiotic
relationship with their host, where both benefit from the interaction. Microorganisms use the
host for shelter and nutrition while assisting them in a variety of nutritional and physiological
functions, therefore being quite beneficial (Coyte, Schluter e Foster, 2015; Douglas e Werren,
2016; Foster et al., 2017). However, there are also occasions where only the microorganism
are benefited and the host suffers damage, resulting in an altered gut microbiota, known as

dysbiosis (Thursby e Juge, 2017).

Children population in developing countries are especially susceptible to alterations of
the gut microbiota due to their immature immunity, lack of proper sanitation and

undernutrition (Toro-Londono et al.,, 2019).
2.1 Composition of the Intestinal Microbiota in Infancy and Early Childhood

Early life is a critical period as the gut microbiota establishes here and may impact both
current and future health (Yatsunenko et al.,, 2012). Starting from birth, the gut microbiota has
three important roles: protective, metabolic, and trophic. Not only does the gut microbiota
provide protection against the proliferation of pathogenic organisms but also aids in nutrient

metabolism and digestion while promoting the growth and differentiation of the epithelial cells
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lining the intestinal lumen, and the homeostatic maintenance of the immune system (Yang et
al, 2016). Throughout infancy, the gut microbiota changes substantially regarding taxonomic
composition and diversity (Yatsunenko et al, 2012). The initial microbiota has very low
diversity and high instability compared to microbiota profiles later in life, making it more

susceptible to disturbances such as illness and dietary changes (Koenig et al., 201 1).

During and following birth, the neonatal immediately becomes exposed to complex
microbial communities in the external environment and the Gl tract rapidly becomes
colonized with an assembly of microorganisms, reaching >10° microorganisms per gram of wet
stool in a matter of hours to days (Obermajer et al., 2017; Pham et al., 2016; Robertson et al.,
2019). The first colonizers of the neonatal microbiota are typically facultative anaerobes, such
as Enterobacteriaceae, but their proportions drastically decrease within days to weeks and the
intestinal lumen in breastfed (BF) infants becomes dominated by species involved in human
milk oligosaccharides (HMOs) metabolism, such as Bifidobacteriaceae, Clostridiaceae and

Bacteroidaceae (Figure |) (Lozupone et al., 2012; Robertson et al., 2019).

The introduction of solid foods at around 4-6 months marks another rapid shift in the
gut microbiota, triggering an increase in species capable of degrading glycans, mucin, and
complex carbohydrates as well as the production of short-chain fatty acids (SCFAs). In this
stage, there is an expansion of clostridial species (Lachnospiracea, Clostridiaceae, and
Ruminococcaceae) and decrease in Bifidobacterium and Enterobacteriaceae (Figure I) (Arrieta et
al, 2014). As the gut microbiota develops during infancy and early childhood, abundance of
other anaerobic bacterial families, like Bacteroidaceae, Lachnospiraceae, and Ruminococcaceae
increase and then remain stable into adulthood (Figure 1) (Lozupone et al., 2012). Overall, the
gut microbiota of the paediatric population increases in diversity and richness while becoming
more stable over time, manly once solid foods are introduced into the diet, until the microbial

community resembles an adult-like state at around three years old (Schulfer e Blaser, 2015).
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Figure |: Different stages of microbial colonization of the infant and toddler gut microbiota. Most
abundant microbial communities are illustrated in circles, where the size of each circle is equivalent to the relative
abundance of bacterial families at each growth stage. The gut bacteria of the neonatal is initially colonized by
Enterobacteriaceae but within days the anaerobic bacteria dominate the microbial community. During the first
month, the gut microbiota becomes dominated by Bifidobacteriaceae, and at 6 months, with the introduction of
solid foods, clostridial species, such as Lachnospiracea, Clostridiaceae, and Ruminococcaceae predominate in the gut.
The following months are accompanied by an expansion of Ruminococcaceae and around 2-3 years of age, the
intestinal microbiota assembly consists of mainly Bacteroidaceae, Lachnospiraceae, and Ruminococcacea, where an
adult-like microbiota has established. (Adapted from Arrieta et al., 2014a).

2.2 Factors that Shape Development of the Gut Microbiota in Infancy and
Early Childhood

The infant gut microbiota is highly dynamic and undergoes rapid changes in composition
(Obermajer et al., 2017). Developing a diverse and rich gut microbiome during the first years
of life is crucial to setting up a stable gut microbiome into adulthood and to prevent gut
dysbiosis. The gut microbiota in infants is influenced by a combination of factors, including
delivery method, infant feeding practices, diet, socioeconomic factors, and antibiotic exposure.
Therefore, the development of the Gl microbiome remains highly plastic and easily influenced
by different factors (Parkin et al., 2021). For this reason, knowing which factors may influence
the gut microbiota provides opportunities for the development of strategies to improve gut

health and overall well-being (Nel Van Zyl et al.,, 2021).
2.2.1 Delivery Method

The microorganisms initially colonising the neonatal gut microbiome are greatly
affected by the delivery method, whether vaginal delivery or caesarean delivery. This critical
event is one of the most important determinants for newborn gut microbiome development

(Parkin et al, 2021). To date, several studies have suggested that the bacterial community
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composition of caesarean section born infants differ greatly from children born vaginally
(Arrieta et al., 2014). Previous research has demonstrated that the differences in the microbial
composition within the neonatal gut are similar to the type of microbiota that the infant
encounters at birth, resembling the maternal skin or vaginal microbiome depending on the

delivery method (Dominguez-Bello et al., 2010; Lozupone et al., 201 3).

The first week after birth, infants born by caesarean section have reduced
Bifidobacterium, and higher levels of Klebsiella, Haemophilus, and Veillonella (Dogra et al., 2015).
By 6 months of age, the microbial community is nearly identical between caesarean section
and vaginal born infants. Although, Bacteroides and Parabacteroides continue to be higher in
vaginal born infants, and Clostridium species are dominant in caesarean section born infants
(Rutayisire et al., 2016). Caesarean section born infants have limited exposure to the maternal
vaginal and faecal microbiomes, as well as delayed contact with their mothers, and a delayed
start to breastfeeding (Parkin et al., 2021). These circumstances will alter microbial type and
diversity that colonize the gut microbiota at birth (Jeong, 2022). Subsequently, caesarean
section born infants can have altered immune development and higher immune and allergic

disease risk caused by gut dysbiosis (Parkin et al., 2021).
2.2.2 Breastfeeding and Formula Feeding

Infant breastfeeding and formula feeding have a significant influence on the composition
of the early gut microbiota in the first year of life (Parkin et al, 2021). Human milk is a direct
and major source of microbiome for the offspring. It has a complex and dynamic composition
which is very distinct when compared to infant formula in all aspects including nutritional value
and its composition (Guaraldi e Salvatori, 2012; Scholtens et al, 2012). Researchers have
shown the short-term and long-term benefits of breastfeeding. Human breast milk contains
IgA and IgG immunoglobulins, antimicrobial compounds, lymphocytes, growth factors,
vitamins, and cytokines, which are passed on to the infant promoting the development of a
healthy immune system and the establishment of a diverse and balanced gut microbiota

(Iyengar e Walker, 2012; Dzidic et al., 2020).

Human milk accommodates its own microbial community that is transmitted to the
infant along with complex non-digestible HMOs that stimulate the proliferation of specific
microorganisms (Arrieta et al, 2014). Therefore, BF infants tend to have a gut microbiome
enriched with Bifidobacterium infantis and Lactobacillus acidophilus, which are known for
inhibiting pathogen colonization and for promoting the production of vitamins, the modulation

of the immune response and the maintenance of intestinal barrier function (Iddrisu et al., 2021).
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On the other hand, formula-fed infants exhibit higher proportions in the gut microbiota of
Clostridium difficile, Enterobacter cloacae, Citrobacter spp., Granulicatella adiacens and Bilophila
wadsworthia (Arrieta et al., 2014; Iddrisu et al.,, 2021). HMOs are a type of prebiotic present in
human milk who promote the growth and proliferation of specific Bifidobacterium.
Bifidobacteria thrive on HMOs, effectively metabolizing these bioactive compounds, resulting
in the production of lactate and SCFAs, which in turn increased the acidity of the surrounding
environment, preventing pathogen colonization (Arrieta et al, 2014). By contrast, infant
formulas are commonly fortified with prebiotics to confer similar beneficial components as
those found in human milk (Gibson et al, 2017). The common prebiotics found in infant
formula are galacto-oligosaccharides (GOS) and long-chain fructooligosaccharides (FOS), who
have shown to have a positive impact on the gut microbiota of infants by selectively enhancing
the growth of Bifidobacterium (Borewicz et al., 2019). However, GOS and FOS are structurally
different from HMO, so they do not entirely replicate the beneficial effects of HMOs on the

infant gut microbiota (Iddrisu et al., 2021).

It is important to note that both feeding methods can support infant growth and
development. Although, human milk contains a diverse microbiome and oligosaccharides with
prebiotic properties, promoting the establishment of a healthy gut microbiota (Davis et al.,

2020).
2.2.3 Introduction to Solid Foods and Diet

At some point during infancy milk-based feeding is no longer adequate to cover the
nutritional requirements of the infant. Therefore, the introduction of solid foods is needed
(Laursen, 2021). Complementary feeding refers to the timely introduction of safe and
nutritious foods in addition to continued breastfeeding (Prendergast e Humphrey, 2014). It is
recommended by the World Health Organization (WHO) to start complementary feeding
around 6 months of age (Laursen, 2021).The introduction of solid foods to an infant’s diet is
a significant milestone that initiates a rapid increase in the structural and functional diversity
of the infant microbiota, creating a mature, adult-like state (Robertson et al., 2019). Studies
have shown that major shifts in the taxonomic groups of the microbiome have been observed

with changes in diet such as introduction to solid foods (Koenig et al., 201 ).

Shifts in diet significantly alter the gut microbiota due to the presence of new substrates
that promote the survival and proliferation of varied types of microbial species (Arrieta et al,
2014). With the introduction of solid foods, the milk-based component is gradually replaced

by foods containing protein and dietary fibres that modulate the infant gut microbiota, resulting
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in a decline in HMO-degrading Bifidobacteriaceae and a prominent increase in Bacteroidaceae,
Lachnospiraceae, and Ruminococcaceae species (Laursen, 2021; Jeong, 2022). These gut microbes
ferment indigestible carbohydrates, generating SCFAs, consisting of acetate, propionate, and
butyrate, and utilize various amino acids from dietary proteins to form branched chain fatty
acids (BCFAs) (Laursen, 2021). SCFAs have been reports to have several health benefits to
the host, including influence on intestinal barrier function, host metabolism, immune system,
and nervous system (Koh et al, 2016). A comparative study of the gut microbiota of infants,
from | to 6 years, in a rural area in West Africa and an urban area of Italy, revealed a difference
in the gut microbiota of the two groups associated with differences in the diet. The diet of
West African infants was higher in dietary fibres and lower in fat, whereas the diet of the
European infants was higher in fat and sugar and lower in fibre. This resulted in an abundance
of Actinobacteria and Bacteroidetes in West African infants, allowing the maximisation of
energy intake from dietary fibre and providing a protective effect on inflammation influences

through the generation of SCFAs (Filippo, De et al., 2010).

It is important to note that an imbalanced diet, lacking essential nutrients and reduced
fibre intake can lead to malnutrition in children, with a reduction in beneficial bacteria and an
increase in potentially harmful bacteria. This is typically associated with low-income settings,
where food insecurity poses a risk of undernutrition, and consequently exposure to pathogens,
which may perturb the intertwining gut microbial and growth pathways (Prendergast e
Humphrey, 2014). Prior studies in infants from sub-Saharan Africa, India and Bangladesh have
shown an increase in Proteobacteria and anaerobic Firmicutes in faecal samples of children
suffering malnutrition. Overall, shifts in the diet can modulate the bacterial composition,

therefore a balanced diet is crucial for supporting a healthy gut microbiota (Iddrisu et al., 2021).
2.2.4 Socioeconomic and Environmental Factors

Early life exposures are likely to be affected by socioeconomic status (SES) associated
differences in lifestyle, education and healthcare, all which influence gut microbiota
composition, resulting in differences between infants from low and high SES (Amaruddin et al.,
2020). According to the World Bank classification of the world’s economies, countries with a
gross national income of USD 13,846 or less are recognized as low- and middle-income
countries (LMICs). These nations are usually affected by poor hygiene and sanitation
conditions, undernutrition, air and water pollution, substandard access to healthcare. and high

rates of infectious diseases, such as soil-transmitted helminths (STHs) (Llinas-Caballero e

Caraballo, 2022).
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The gut microbiota varies in diversity and abundance of specific bacterial taxa
depending on SES and lifestyle factors (Amaruddin et al, 2020). This view is supported by
Chong CW et al. who compared the gut microbial richness and composition of children in
Northern Malaysia with socioeconomic discrepancies. The study claimed that the highest
bacterial diversity was detected in economically deprived infants living in a rural area in
Malaysia, while the lowest diversity was recorded in relatively wealthy infants, living in the
same rural area in Malaysia (Chong et al.,, 2015). These differences in microbiota structure
most likely result from lifestyle differences since infants from low SES are expected to have
higher exposure to microorganisms and parasites. Moreover, as previously stated, diet is also
a main driver of gut microbiota composition. This is consistent with the data obtained by a
cross-sectional study involving Indonesian schoolchildren from two public schools with distinct
SES. This study showed that the abundance of Bifidobacterium and Lactobacillus was higher in
high SES children since dairy products and probiotic drinks were available in the canteen of
the high SES school, but not in the low SES school. On the other hand, in low SES children,
the relative abundance of Prevotella was higher, associated with a higher intake of vegetables

and fibre (Amaruddin et al., 2020).

Several lines of evidence suggest that helminth infected individuals may have increased
microbial diversity relative to uninfected individuals (Amaruddin et al., 2020). This theory can
be supported by a previous study that compared the stool microbiota of 51 residents from
two villages in Malaysia, where the majority (n=30; 58.8%) of the participants were children.
The study reported an increase in diversity of gut microbiota in helminth colonised people in
rural Malaysia due to the impact of parasitic infections on the gut ecosystem and immune

system (Figure 2) (Lee et al., 2014).

Antibiotic administration in early life is another major factor that interferes with the
composition of the Gl microbiome (Abou-Seri, Abdalgaber e Zahran, 2022). Antibiotic
overuse may disrupt the natural assembly of the gut microbiome, which plays an important
role in pathogen regulation, resulting in a reduced diversity of the gut bacteria and decreased
resistance to opportunistic pathogens, leading to enteropathy (Parkin et al., 2021). Antibiotic
administration can also increase antibiotic resistance, where pathogens develop novel
mechanisms to achieve drug resistance, which necessitates substantial efforts to defeat (Abou-

Seri, Abdalgaber e Zahran, 2022).
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Figure 2: Gross national income and gut microbiota diversity. Populations from LMICs exhibit a high
diversity of the gut microbiota which coincides with a high rate of STHs infections in those nations, suggesting
that parasites, along with other factors, could be involved in these findings. (Adapted from Llinas-Caballero &
Caraballo, 2022).

3 Parasitic Infections and the Gut Microbiota

It is known that the initial development of the intestinal microbiota in infants is a critical
and dynamic process with profound effects for their health and overall well-being. The first
years of life play a crucial role in determining the phylogenetic structure of the adult human
gut microbiota (Partida-Rodriguez et al., 2021). As previously reviewed, the gut microbiome
plays a key role in digestion, production of nutrients, detoxification, protection against
pathogens and regulation of the immune system, thus maintaining and balancing host
homeostasis (Prommi et al., 2020). Furthermore, the commensal microbiota contributes to
the “barrier effect” of the intestinal epithelium, providing protection to the host and restricting

pathogen invasion (Berrilli et al., 2012).

However, disruption of this equilibrium, known as dysbiosis, may result in shifts in gut
microbial composition and consequently changes in metabolic activities and physiological
functions (Prommi et al., 2020). Within this complex scenario, intestinal parasites interact with
the gut microbial community modifying the balance between host and the intestinal microbiota
(Berrilli et al., 2012). IPls caused by a wide range of both helminths and protozoans, are among
the most prevalent infections in LMICs with an estimated 3.5 billion people affected worldwide
(Berry et al., 2020). Parasitic infections are more common in children from families with low
SES. This could be a consequence of their inability to provide nutritious food, a lack of
knowledge regarding childcare delivery, inadequate sanitation facilities, and insufficient access
to healthcare facilities (Fauziah et al, 2022). Colonization of the Gl tract by helminths and
protozoa exert a negative impact on the microbial ecosystem (Berrilli et al., 2012). Intestinal
parasites can trigger immune response in the gut, leading to inflammation, and compromise

the intestinal epithelial barrier, damaging the absorptive capacity of the intestine.
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Consequently, infection with eukaryotic pathogens often result in nutritional deficiencies,
anaemia, reduced growth and cognitive development, and increased susceptibility to infections,
which has significant consequences for morbidity and mortality (Leung, Graham e Knowles,

2018; Berry et al., 2020).
3.1 Epidemiology of Intestinal Parasitic Infections in Children

IPls represent a significant public health problem, particularly in LMICs, with children
being the most affected (Huth, von et al, 2021). Children have a less developed immune
system, poor hygiene practices, and a habit of playing in contaminated soil and water sources.
Therefore, they are at a higher risk of developing IPls. According to estimates of the WHO,
over 270 million preschool children and over 600 million school-aged children worldwide are
living in areas where |Pls are endemic (Debash, Alemu e Bisetegn, 2023). Enteric parasites
flourish in settings characterized by warm temperatures, humidity, poor sanitary and
environmental conditions, and contaminated water sources. The majority of this burden is
concentrated in the poorest and deprived communities of LMICs, mainly in sub-Saharan Africa

(SSA), followed by Asia, Latin America, and the Caribbean (Harhay, Horton e Olliaro, 2010).

Helminths and protozoans are two types of enteric parasites. STHs are among the
most common helminthic parasites, estimated to affect more than [.75 billion people
worldwide (Debash, Alemu e Bisetegn, 2023). STHs include Ascaris lumbricoides (A.
lumbricoides), Trichuris trichiura (T. trichiura), Necator americanus (N. americanus) and Ancylostoma
duodenale (A. duodenale). Additionally, among the most common protozoan infections are,
Giardia lamblia (G. lamblia), which infects more than 250 million people worldwide, Entamoeba
histolytica (E. histolytica), and Cryptosporidium parvum (C. parvum) (Huth, von et al, 2021).
Children in LMICs are at a greater risk of getting parasitic infections due to a combination of
factors related to low SES, substandard housing conditions, inadequate nutrition, limited or no
access to safe drinking water and to healthcare and sanitation facilities. Therefore, accidental
ingestion of parasites can occur through unsanitary practices such as ingesting ova or cysts
from unwashed hands and fingernails or eating and drinking contaminated food and water.
Infections can also occur via cutaneous penetration by larval stage when children walk barefoot
on contaminated soil (Fauziah et al., 2022; Debash, Alemu e Bisetegn, 2023). Following parasitic
infections, children can experience nutrient malabsorption and depletion and chronic blood
loss, with long-term effects on the physical and cognitive development of children (Kantzanou

et al,, 2021).
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To determine the prevalence and risk factors associated with IPls, a cross-sectional
study was conducted in preschool and school-aged children in Egypt. The study revealed high
rates (46.2%) of IPIs among children in the study region. Ten intestinal parasites were detected,
in which E. histolytica and A. lumbricoides were the most prevalent parasites (12.7% per each).
In general, highest IPls prevalence rates were recorded among preschool children, rural
residents and children belonging to a low-income family. Shortage of safe water, eating raw or
unwashed vegetables and lack of hand washing after soil contact and bathroom use were risk
factors for IPIs in the study region. Moreover, higher odds for exposure to potential parasites
were evident in children with pets or ruminants in their household since they’re natural

reservoirs for many parasites (Elmonir et al., 2021).
3.2 Soil-Transmitted Helminths and Gut Microbiota Interactions

STHs and gut microbiota interactions are a complex and dynamic area of research.
Understanding the intricacies of these interactions is essential to comprehend the specific
mechanisms by which STHs alter the gut microbiota, and its implications for human health
(Castaneda, Paniz-Mondolfi e Ramirez, 2022). STHs, such as roundworms (Ascaris lumbricoides),
whipworms (Trichuris trichiura), and hookworms (Necator americanus and Ancylostoma
duodenale) primarily infect humans through contact with soil contaminated with parasitic eggs

or larvae (Ellwanger e Cavallero, 2023).

Understanding life cycle patterns of STHs is important to decode the morbidity caused
by them and to further customize treatment and preventive strategies for their control (Bharti,
Bharti e Khurana, 2018). The life cycle of STHs typically involve stages outside the human
body, as well as stages within the human host (Loukas, Maizels e Hotez, 2021). There are three
main life cycles stages: eggs, larvae, and adults. Adult worms commonly infect the definitive
host, defined as the organism in which sexual maturation and subsequent egg production take
place, whereas larval stages may be free-living in the environment or have one or more
intermediate hosts. However, STHs generally follow a direct life cycle, meaning they do not
require intermediate hosts to complete their development and life cycle stages (Bharti, Bharti
e Khurana, 2018). The life cycle of STHs differ considerably between the major species. The
larval stages of roundworms and hookworm species undergo extraintestinal migration through
the body (Loukas, Maizels e Hotez, 2021). Humans become infect with A. lumbricoides after
ingesting embryonated eggs, which contain 3™ larval stage (L3). The infective eggs enter the
small intestine where the larvae hatch. Ascaris L3 experiences an extensive migration through
the body, where they enter the proximal parts of the colon and migrate to the liver and lungs,

where upon they roam up the trachea and are swallowed, re-entering the Gl tract where their
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transform into L4 (Figure 3). In the small intestine they mature into adult worms that can
produce eggs that will be eliminated in the faeces to continue its infections process (Loukas,
Maizels e Hotez, 2021; Castafeda, Paniz-Mondolfi e Ramirez, 2022; Schlosser-Brandenburg et
al., 2023). In A. lumbricoides infection, inflammation, as well as cellular remodelling and
modulation, are detected in the small intestine, liver, and lungs (Midha et al., 2021). In contrast,
N. americanus and A. duodenale hookworm eggs hatch in soil (Bethony et al.,, 2006). Humans
become infected with hookworm through percutaneous penetration of infective 3™ larval stage
(L3)(Loukas, Maizels e Hotez, 2021). After skin penetration, they are transported through the
blood vessels to the lungs. Like, Ascaris larvae, hookworm larvae enter the alveoli, ascend the
bronchial tree to the pharynx, and migrate into the Gl tract (Figure 3). In the small intestine,
hookworm L3 mature into adult worms and attach to the intestinal wall to feed on blood
(Schlosser-Brandenburg et al., 2023). In comparison, humans become infected with T. trichiura
by ingesting eggs, which contain | larval stage (L1). The larvae hatch in the small intestine and
mature intestinally without body migration. Adult worms establish and dwell in the large
intestine where they penetrate the mucosa with the anterior part (Figure 3). In the intestine,
each adult female of all three STHs produce thousands of eggs per day that are shed with the

faeces (Bethony et al., 2006; Schlosser-Brandenburg et al., 2023).
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Figure 3: Combined STHs life cycle for A. lumbricoides, hookworms, and T. trichiura. All three SHTs
excrete unembryonated eggs in the faeces, which develop into distinct larval stages in the soil. After oral ingestion,
the embryonated eggs of A. lumbricoides (beige) and T. trichiura (purple), which contain the 3™ and I** larval stages
(L3, L1), respectively, hatch in the small intestine to release larvae. In contrast, hookworm eggs (red) hatch in
soil and mature into infective L3 larvae, where they infect the human host through percutaneous penetration.
From the skin, hookworm L3 enter the blood circulation to reach the lungs. Like hookworms, Ascaris larvae also
undergo extensive tissue migration to complete their life cycle. The L3 larvae undergo a hepato-tracheal
migration, where they penetrate the intestinal mucosa and migrate via the portal blood vessels to the liver before
reaching the lungs via bloodstream. In the lungs, Ascaris L3 and hookworm L3 penetrate the alveolar spaces and
then crawl up the bronchial tree to the pharynx, where they are coughed up and swallowed. Hookworm L3 and
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Ascaris L3 enter the small intestine where they develop to adult and sexually mature worms. Adult hookworms
parasitize the proximal small intestine, whereas adult Ascaris worms parasitize the small intestine. In comparison,
T. trichiura larvae do not require body migration. They mature intestinally and establish as adult worms in the
large intestine, where they penetrate the mucosa. Eggs produced by the female of all the STHs are shed with the
faeces of the infected host. STHs, Soil-transmitted helminths. (Adapted from Schlosser-Brandenburg et al., 2023).

STHs can induce changes in the diversity of the intestinal microbiota and in the relative
abundance of certain bacterial taxa leading to metabolic changes that could promote
infectiveness, dissemination, and persistence of infection (Castaneda, Paniz-Mondolfi e
Ramirez, 2022). This view is support by a cross-sectional study of the gut microbiota
disturbances in 23 children from four different children’s care centres in Colombia. The study
found that the children infected with either a mix of helminths such as A. lumbricoides along
with T. trichiura, and other parasitic protozoa, show an abundance of Prevotellaceae and a
decrease of Bacteroidaceae, inducing metabolic changes that could promote the infectivity of

helminths (Llinas-Caballero e Caraballo, 2022).

To better understand the relationship between the host gut microbiota and STHs,
most studies have focused on deciphering interactions between helminths and the host
immune system. Helminths that reside in the gut can directly affect the host immune system,
given the important immunomodulatory and immunoregulatory effects exerted by these
parasites (Castaneda, Paniz-Mondolfi e Ramirez, 2022). STHs are able to survive within the
host by subverting the host immune response to create niches that increase infectiveness,
dissemination and persistence in the infected host. Given the immune system's role in
maintaining and managing gut microbiota species, disruption, and readjustment of
immunological homeostasis result in changes in microbiota communities (Yousof et al., 2023).
Intestinal helminths modify the composition of gut bacterial communities, increasing microbial-
derived SCFAs that regulate the expression of regulatory T cells (Tregs) and induce
production of interleukin-10 (IL-10) by effector cells (Kupritz et al., 2021). This proceeding is
known as the T helper type 2 (Th2) immune response, a distinguish hallmark of helminthiasis,
particularly in chronic cases (Yousof et al, 2023). The Th2 response can lead to
downregulation of pro-inflammatory responses, beneficial to helminths, since these
modifications assume resistance and tolerance roles, creating an environment that favours
parasite survival and a longer reproductive phase (Guernier et al., 2017). STHs also have the
ability to induce changes in the host microbiota structure and composition through the
production of metabolites and different excretory/secretory products. These proteins with

great immunomodulatory capacity are involved in creating an anti-inflammatory and immune-
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tolerant environment that promotes helminth survival (Castaneda, Paniz-Mondolfi e Ramirez,

2022).

It is important to note that the association between helminth infections and the gut
microbiota composition, is complex and may vary depending on different factors such as the
type of helminth. Each helminth is associated with distinct changes in microbiota species
diversity or prevalence, given that they occupy different niches within the host and induce a
range of different immunological effects (Yousof et al, 2023). Moreover, the interaction
between these STHs and the commensal microbes within the Gl tact are bidirectional, meaning

that both the helminths and the gut microbiota can influence each other (Rosa et al., 2018).
3.3 Protozoan Parasites and Gut Microbiota Interactions

Just like helminths, protozoa parasites affect the composition of the human bacterial
gut microbiota (Toro-Londono et al., 2019). G. lamblia, E. histolytica, and C. parvum are the most
common enteric protozoa that live in the intestinal mucosa and surround the intestinal
microbiota (Beyhan e Yildiz, 2023). C. parvum and G. lamblia both inhabit the duodenum,
jejunum, and ileum and are the most prevalent causal agents of persistent diarrhoea,
cryptosporidiosis and giardiasis, respectively, whilst E. histolytica colonizes the colon, and can
spread to other organs resulting in life-threatening amebiasis (Hemphill, Muller e Mdiller, 2019).
Protozoa parasites are a diverse group of unicellular eukaryotic organisms, that undergo
several stages during its life cycle that differ in structure and activity, playing a major role in
their ability to function as pathogens and infect various hosts (Brightman, 2021). Some
protozoans can form a cyst, a resting or dormant stage that helps the microorganism to survive
in unfavourable environmental conditions outside of a host for prolonged periods of time,
allowing their transmission from one host to another. Cysts or oocysts, in the case of C.
parvum, are excreted in the faeces and infection occurs via ingestion of these stages, mostly
by consuming contaminated food or water (Figure 4). After ingestion, cysts encounter
favourable environmental conditions and excystation occurs, releasing trophozoites, the
active, feeding and multiplying stage of most protozoa parasites. Trophozoites transform back
into cyst form through a process called encystation, becoming immediately infectious when
passed through the stool or shortly after (Figure 4) (Hemphill, Miller e Muller, 2019). It is
important to note that C. parvum is a coccidian parasite with a complex life cycle. After
excystation, sporozoites are released and parasitize the epithelial cells of the Gl tract where
they undergo both asexual and sexual reproduction. Upon fertilization, oocyst develop and
undergo sporulation, a process by which coccidian oocysts develop into a mature, infective

form (Tandel et al., 2019).
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Figure 4: Simplified life cycle of Cryptosporidium parvum, Entamoeba histolytica, and Giardia lamblia.
(Adapted from Hemphill, Miiller e Miiller, 2019).

The parasite-host relationship is highly complex, and at the present time is only partly
understood. Therefore, to enhance understanding of this interaction some focus over the last
few years has been on how enteric parasites interact with the commensal microbes within the
hosts’ Gl tract. It has been proposed that the dynamic interplay between the protozoan
parasite, host microbiota and immune system, may determine infection symptomatology,
virulence, and outcome (Huth, von et al.,, 2021). Immunity-microbiota interactions during the
early stages of life have long-term consequences on immune homeostasis, susceptibility to
infections and inflammatory disorders later in life. Alterations in the gut microbiota
composition can affect systemic immunity against protozoan parasites and decrease resistance
to infection in the intestinal lumen. Several lines of evidence suggest that the commensal
microbes in the intestine influence the degree of infectivity and infection with the intestinal
protozoa. Entamoeba is strongly associated with shifts in the composition of the gut microbiota
and diversity, with an abundance of Prevotellaceae (Huth, von et al., 2021; Ulusan Bagci e Caner,
2022). A prospective longitudinal study in a slum community in Bangladesh studied the natural
history of E. histolytica among infants. The study reported that the prevalence of E. histolytica
infection was prevalent in this population, and that symptomatic amebiasis was associated with
both a high parasite burden and the composition of the microbiota, which showed increased
levels of a pathobiont, Provetella copri. This pathobiont, associated with excessive immune
activation, may favour the development of amebic diarrhoea upon E. histolytica infection. Since
children in this study had had intense exposure to enteric infection, environmental
enteropathy can occur. Therefore, intestinal dysbiosis, the domination of the gut environment

by a pathobiont, and the inflammatory state of the gut can affect the virulence of an E. histolytica
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infection (Gilchrist et al., 2016). Repeated enteric infections during the first two years of life
can result in impaired intestinal absorptive function, causing environmental enteropathy.
Protozoal infections can directly affect the intestinal barrier by attaching to cell surface
molecules, causing cell damage and apoptosis. Moreover, theses parasites trigger immune
responses in the host which can affect the gut microbiota, causing intestinal damage (Abou-
Seri, Abdalgaber e Zahran, 2022). In this context, G. lamblia was found to interact with the gut
microbiota, shifting immunopathology and infection outcomes. In fact, trophozoites may
induce dysbiosis resulting in an immunological effect supporting infection (Hemphill, Mdller e

Miiller, 2019; Abou-Seri, Abdalgaber e Zahran, 2022).

4 Interplay between Intestinal Parasites, Gut Microbiota and Malnutrition in

Children

The assembly of microbial communities within the Gl tract during early childhood has
a significant role in gut development, maturation, and immune system differentiation.
Disruptions of this optimal microbial succession by IPls may contribute to lifelong deficits in
growth and development (Robertson et al., 2019). As previously stated, IPls are responsible
for an altered microbiota composition, causing either an increase or decrease of certain
species, thus compromising the host’s ability to efficiently absorb nutrients and to maintain a
healthy gut environment (Kane, Dinh e Ward, 2015). Apart from that, intestinal parasites also
have immunomodulatory properties that interfere with the host immune response to ensure
their persistence within the host. Persistent local gut inflammation resulting from
environmental enteropathy, derived from the adaptive immune reaction, also cause disruption
of nutrient absorption and gut integrity. Furthermore, competition between IPls and benéeficial
gut bacteria can result in decreased availability of essential nutrients for the host. These
interactions between intestinal parasites and the gut microbiota, and their combined effects,

play a key role on children malnutrition (Kane et al., 2015; Siagian, 2023).

Malnutrition is a significant global public health problem, which refers to deficiencies
or excesses in nutrient intake, imbalance of essential nutrients or impaired nutrient utilization.
Malnutrition presents in several forms, including undernutrition (underweight, wasting,
stunting, and deficiencies in vitamins and minerals) (Siagian, 2023). Undernutrition is a lack of
energy and nutrient intake in a person’s diet and is a condition that can be further aggravated
by the presence of IPls, negatively impacting children growth and development. In order to
assess the nutritional status of children, anthropometric measurements are commonly used.
Wasting is defined as a low weight-for-height, associated with recent or severe weight loss.

Stunting refers to a low height-for-age value and is a result of chronic and recurrent
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undernutrition, whereas underweight is defined as low weight-for-age value. A child who is
underweight may be stunted, wasted, or both (Fauziah et al.,, 2022) (Siagian, 2023). Based on
its aetiology, undernutrition is classified as acute or chronic. Inadequate food intake causes
primary acute undernutrition in children, whilst secondary acute undernutrition is caused by
abnormal nutrient loss, increased energy expenditure, or decreased food intake, and its
commonly associated with underlying chronic conditions. On the other hand, chronic
undernutrition is caused by a lack of particular nutrients during early life, which inhibits physical
and cognitive growth. The most common indicator of chronic malnutrition is stunting (Kane
et al., 2015; Fauziah et al., 2022). Worldwide, the prevalence of malnutrition in children under
five years of age remain high. In 2020, 45.5 million wasted children and 149.2 million stunted
children were reported, with the highest prevalence detected in West and Central Africa, East
and Southern Africa, and South Asia (Fauziah et al., 2022). IPIs have been reported as one of
the contributing factors to malnutrition in preschool children worldwide. Enteric parasites can
cause malnutrition by compromising gut epithelial barrier integrity and reducing nutrient
absorption. On the other hand, malnutrition can also lead to fatal disruptions in the immune
system, increasing a child’s susceptibility to parasitic infections, perpetuating a vicious cycle of
impaired immunity, recurrent infections, and worsening malnutrition (Toro-Londono et dl.,

2019).

4.1 Reduced Nutrient Availability

There are several mechanisms by which the interaction between enteric parasites and
the commensal microbes may cause or aggravate malnutrition in children, including poor
uptake of nutrients resulting in a micronutrient deficiency (Opara, 2012). Infections with G.
lamblia and the majority of STHs have been shown to alter the nutrient pool by affecting food
intake, metabolism, and the micronutrient intake in the gut (Mrimi et al., 2022). As these
parasites reside in the small intestine, where digestion and absorption of nutrients occur,
parasite-host nutrient competition cause nutrient deficiencies. G. lamblia resides in the lumen
of the small intestine, and it survives and replicates by utilizing and sequestering nutrients, such
as arginine, and bile, which is known to facilitate nutrient absorption. As a result, G. lamblia
infection is frequently associated with nutrient deficiency, such as Vitamin A, an oil-soluble
vitamin that requires bile acid to be released, and zinc, which plays a vital role in protein
synthesis and cellular growth during childhood. Zinc deficiency can ultimately lead to poor
weight and height gain, affecting the overall growth trend (Fauziah et al., 2022; Mrimi et al.,
2022). Iron is a common deficient micronutrient and the leading cause of anaemia, especially

among infants. An intense correlation between intestinal parasites and iron deficiency anaemia
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was established, manly caused by hookworm who use their teeth to get fixed into the host’s
intestinal mucosa, feeding on the blood of the host tissue leading to loss of iron and protein
(Abou-Seri, Abdalgaber e Zahran, 2022). Alteration of the gut microbiota composition induced
by IPIs can also impact the nutritional status of children. When parasitic infections disrupt the
balance of the gut microbiota, it can lead to a decrease in abundance of the beneficial bacteria
responsible for producing vitamins (B3, B5, B6, BI2, biotin, tetrahydrofolate, and vitamin K)

and for promoting the absorption of minerals, and pathogenic species may proliferate (Kane,

Dinh e Ward, 2015).

Vitamins, A, C, D, E, B6, Bl2, folate, zinc, selenium, copper, and iron all have
immunomodulatory properties and are essential for growth and development (Abou-Seri,
Abdalgaber e Zahran, 2022). A study undertaken to assess the nutritional status of Nepalese
children, demonstrated that deficiency of specific nutrients like Vitamin B2, iron and protein
was strongly associated with stunting, a form of undernutrition. These nutrients are essential
for physical growth and brain development, and deficiencies can lead to impairment of
cognitive and neuromuscular functions (Ghosh, Chowdhury e Ghosh, 2012). When intestinal
parasites establish themselves in the host’s gut, they start consuming these nutrients for their
own growth and reproduction, resulting in reduced nutrient availability for the host (Fauziah
et al, 2022). Moreover, intestinal parasites can also reduce food intake and increase nutrient
wastage through vomiting, diarrhoea, and loss of appetite, impacting the nutritional status

among children (Rajoo et al., 2017).

During the first years of life, demand for nutrients is high, and if faced with poor
nutrient intake children will be undernourished. Short or long periods of nutrient deficiencies
can also affect the production and function of immune cells, weakening the host immune
system, which leads to increasing susceptibility to infection, exacerbating malnutrition (Abou-
Seri, Abdalgaber e Zahran, 2022; Fauziah et al., 2022). Furthermore, immune activation, in
response to parasitic infections, is both energetically and metabolically costly and this may
directly divert calories and nutrients away from other physiological processes, such as linear
growth, in an energetic trade-off, leading to stunting (Gabain, Ramsteijn e Webster, 2023).
This view is supported by a study conducted by Urlacher et al. in Amazonian children, which
demonstrated that an increase in total IgE level, antibody produced against parasites as an
adaptive immune response, was associated with growth reductions (Urlacher et al., 2018).
Therefore, intestinal parasites may deplete amino acids by using them up as a source of
nutrition, or via increased requirement by the immune system during infection, further

depleting their availability. Essential amino acids are critical for cellular replication, and nucleic
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acid and hormone biosynthesis, like insulin-like growth factor-1 (IGF-1), playing a key role in

child growth and development (Gabain, Ramsteijn e Webster, 2023).
4.2 Disruption of the Intestinal Epithelial Barrier

Parasites that infect the Gl tract can disrupt intestinal structure and function, damaging
the mucosa and interfering with the absorption of essential nutrients, contributing to
malnutrition (Rajoo et al, 2017). Malabsorption of nutrients can also occur due to gut
inflammation and gut microbiota dysbiosis. IPls often trigger immune response and gut
inflammation, impairing nutrient absorption. For instance, exposure to A. lumbricoides antigens
activate Th2 immune response, and stimulate immune cells, such as T helper cells, eosinophils,
mast cells, and the release of specific cytokines, altering the gut microbiota balance (Kupritz
et al, 2021; Fauziah et al, 2022). These events contribute to undernutrition by causing an
overgrowth of pathogenic bacteria resulting in bile acid deconjugation on the epithelial surface
of the gut, in other words, modification of bile acids, which are essential for digestion and
absorption of fats. The cumulative effects of these actions result in local irritation and damage
to the intestinal mucosa, compromising the intestine ability to absorb nutrients effectively,
contributing to children malnutrition (Fauziah et al., 2022). G. lamblia is another common
parasite that disrupts the normal digestive and absorptive process in the small intestine, playing
an important role in malnutrition (Bartelt e Sartor, 2015). During an infection, G. lamblia
trophozoites attach themselves to the lining of the small intestine and cause chloride ion
secretion, interfering with the normal functioning of the host’s small intestine. G. lamblia
trophozoites can damage the microvilli on the surface of the intestine lining, which impairs
nutrients absorption, resulting in an accumulation of undigested carbohydrates. The
accumulation of undigested carbohydrates and ion secretion create an osmotic gradient within
the small intestine lumen, leading to water loss, intestinal distension, and rapid peristalsis. This
chain of events causes malabsorptive and hypersecretory diarrhoeal disease (Fauziah et al.,
2022). Ultimately, repeated diarrhoeal episodes caused by G. lamblia infection can cause

malnutrition in the form of wasting (Iddrisu et al., 2021).

IPls have been implicated in the aetiology of environmental enteric dysfunction (EED),
which is an acquired subclinical enteropathy of the small intestine and is considered one of the
leading causes of malnutrition (lddrisu et al, 202l). Furthermore, children who are
undernourished and parasitized may have insufficient or rate-limiting stores of essential
nutrients needed for the repair and maintenance of the intestinal mucosa, thus exacerbating
the effects of EED. This condition is characterized by increased mucosal permeability, allowing

microbes and microbial-associated macromolecules to translocate into the lamina propria,
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triggering an immune response and leading to an influx of inflammatory cells. This sequence of
events creates a self-perpetuating cycle of deteriorating barrier function, nutritional status,
and chronic inflammation. Additionally, gut microbiota also plays a significant role in EED.
Reduced gut epithelial surface area and increased inflammation caused by EED creates a gut
environment that supports different microbial populations than those found in a healthy gut,
whereas an imbalanced gut microbiota may exacerbate EED (Iddrisu et al., 2021; Fauziah et al.,
2022). Changes in the intestinal structure recorded in EED during IPls, like in G. lamblia
infection, include, villus atrophy, causing them to become shorter and blunted, crypt
hyperplasia, an increase in the number and depth of the invaginations in the intestinal lining
between the villi, inflammatory cell infiltration, such as lymphocytes and plasma cells, damage
to the microvilli and increased permeability (Figure 5) (Bartelt e Sartor, 2015; Abou-Seri,
Abdalgaber e Zahran, 2022).

Normal Enteropathy

Figure 5: Histological changes of the small intestine in G. lamblia infection vary from normal
histopathology (left) to villus shortening and chronic inflammatory infiltrate (enteropathy) (right).
(Adapted from Bartelt e Sartor, 2015).

Therefore, EED which arises from parasitic infections and gut microbiota imbalances
can cause disruption of the gut barrier function, leading to chronic inflammation and nutrient
malabsorption, contributing to the development of malnutrition, and this, in turn, and lead to
growth stunting in children (Abou-Seri, Abdalgaber e Zahran, 2022). Human height is
determined, in part, by an individual’s genotype, and by environmental factors, which influence
phenotypic expression of that genotype (Gabain, Ramsteijn e Webster, 2023). Stunting is a
visible indicator of a deficient environment often caused by chronic malnutrition and repeated
parasitic infections (Mrimi et al., 2022). Chronic malnutrition and recurrent infection, force
the body to break down its own fat and muscle tissue to provide adequate energy and nutrients
for basic functionality. This condition causes linear growth failure, iron deficiency anaemia, and
weakened immunity, establishing a vicious cycle of increased risk of reinfection and severity

(Fauziah et al., 2022).
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5 Intervention and Control Strategies

Interactions between helminthic and protozoan parasitic infections and the gut
microbiota can occur very early in life, leading to adverse health implications, especially in
LMICs. Understanding these interactions is important to effectively implement therapeutics
interventions and prevention controls (Iddrisu et al, 2021). Water, sanitation, and hygiene
(WASH) interventions, dietary improvement, health education, and drug treatment may help
break the transmission cycle (Abou-Seri, Abdalgaber e Zahran, 2022). A. lumbricoides is one of
the main culprits of malnutrition in children under five years old. Mass deworming programs
using albendazole, mebendazole, and ivermectin can be effective in reducing the burden of
STHs (Fauziah et al, 2022). Although, a network meta-analysis carried out by Welch et al.
reported that, mass deworming alone is not sufficient to improve growth or cognition of
children living in worm-endemic areas (Welch et al., 2016). To address these multidimensional
challenges an integrated approach is needed, this includes combining mass deworming
programs with nutritional intervention programs, and the need to invest in interventions that

provide better living conditions, access to clean water and sanitation (Fauziah et al., 2022).

IPls and vitamin A deficiency often coexists among children in LMICs, resulting in
serious health consequences, such as impaired growth and weakened immune system. To
overcome this deficiency, supplementation of deworming drugs with vitamin A might show
synergistic health benefits, improving immune function and health outcomes in children (Abou-
Seri, Abdalgaber e Zahran, 2022). Understanding how diet impacts the gut microbiota is also
important to identify factors that counter malnutrition through microbiota driven effects. For
example, high-fiber diets lead to enrichment of beneficial bacteria that help ferment SCFAs,
which help improve gut barrier integrity (Fu et al, 2022). Additionally, treatment of
malnourished children with ready-to-use therapeutic food (RUFT) impacts the composition of
the gut microbiota potentially improving resistance to parasitic infections. RUFT it’s an energy
dense, micronutrient paste made from peanuts, sugar, milk powder, oil, vitamins, and minerals,
that allow malnourished children to gain weight quickly (Iddrisu et al., 2021). RUFT treatment
of severe protein malnutrition in Malawian twins from birth until 3 years of age resulted in the
maturation of the gut microbiota, characterized by an increase in Bifidobacterium, Ruminococcus,
Faecalibacterium prausnitzii and Lactobacillus spp, and a reduction in Bacteroidetes, that could
potentially lower the presence of harmful bacteria (Smith et al, 2013). These changes are
predicted to provide protection against enteropathogens by contributing to the production of
antimicrobial peptides and supporting the stimulation of the immune system. Surprisingly,

these gut microbiota modifications were only partially maintained once RUFT treatment was
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withdrawn. This implies that continued nutritional interventions and monitoring is required to
sustain gut microbiota improvements (Iddrisu et al, 2021). It is possible that probiotic
interventions may also help support the gut microbiota to combat IPls and offer some benefits
in managing malnutrition. Probiotics are defined as live microorganisms that are intended to
have health benefits when consumed (Kane, Dinh e Ward, 2015). Certain probiotics species,
including Lactobacillus, may help protect against helminthic infections. Previous studies suggest
that protection by Lactobacillus may involve interaction with the immune system, inducing an
effective Th2 immune response or helminth specific antibodies (Leung, Graham e Knowles,
2018). Similarly, several Lactobacillus strains, including Lactobacillus casei, have been shown to
inhibit protozoan infection, for instance by reducing adherence of G. lamblia trophozoites to
the mucosal surface (Shukla, Devi e Sehgal, 2008). However, it is worth noting that further
studies are needed to explore how specific probiotic species enhance host immune response

against IPls (Leung, Graham e Knowles, 2018).

Poor WASH conditions are increasingly becoming a focus of targeted interventions
aimed at improving nutritional status of children. Governments, donors, foundations, and non-
governmental organizations (NGOs) are increasingly seeking to maximize health outcomes
through greater integration and joint monitoring of nutrition and WASH conditions (Abou-
Seri, Abdalgaber e Zahran, 2022; Mrimi et al., 2022). Nutritionists are now collaborating with
experts in the fields of WASH, and their combined effects are assisting regional programs in
countries with high stunting rates. Access to clean water, improved sanitation facilities and
education on proper hygiene are all fundamental WASH interventions, and its development
and improvement can disrupt transmission of parasitic infections (Mrimi et al, 2022). In
addition, nutritional practices should be integrated with WASH efforts such as, improving
nutrition of pregnant and lactating woman and appropriate complementary feeding at around
6 months of age. Implementing behaviour change by empowering communities with knowledge
about WASH practices and nutrition is crucial to combat IPls and improve nutritional status,

especially among children (World Health Organization, 2015).
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6 Conclusions

Gut microbiota imbalances and helminthic and protozoan parasitic infections have all
been linked to nutritional consequences in children from LMICs. The interaction between
these components have been the focus of extensive research in recent years, to outline
successful intervention strategies to mitigate the adverse effects of IPls on the gut microbiota
and the nutritional status of children. Children in LMICs are more likely to contract parasitic
infections due to a combination of factors, including immature immunity, exploratory
behaviours, low SES, limited or no access to safe drinking water, healthcare, and sanitation
facilities. Intestinal parasites may disrupt the normal gut microbiota composition, affecting early
childhood physical growth and cognitive development. A healthy gut microbiota is essential to
human health, performing a wide range of protective structural, and metabolic functions.
When intestinal parasites establish themselves in a child’s gut, they can induce changes in the
gut microbiota diversity. STHs can contribute to an increase in Prevotellaceae and a decrease
of Bacteroidaceae leading to shifts in the production of SCFAs, associated with gut barrier
integrity. In the small intestine, parasite-nutrient competition also occurs, reducing availability
of essential nutrients for the host, conveying nutrients away from child growth and
development. Intestinal parasites also affect the hosts immune response through the
production of metabolites and different excretory/secretory products with
immunomodulatory capacities, promoting infectiveness, dissemination, and persistence of
infection. Moreover, IPls trigger persistent local gut inflammation, as a result of EED,
deteriorating gut barrier function, leading to chronic inflammation and nutrient malabsorption.
This chain of events causes malnutrition in children, in the form of undernutrition, by
compromising intestinal epithelial barrier integrity, and reducing nutrient availability and
absorption. A damaged intestinal mucosa may reduce a child’s ability to extract and absorb
nutrients from food and a decreased nutrient availability causes a lack of energy and nutrient
intake by the host, impacting the nutritional status. These conditions, in turn, lead to significant
growth retardation, impairment of cognitive functions, micronutrient deficiency, and

weakened immunity, creating a cycle of increased risk of reinfection and severity.

Accordingly, intestinal parasite carriage, gut microbiota imbalances, micronutrient
deficiency, and EED, interact through numerous pathways, that should be addressed
concurrently to combat malnutrition among children in poor resource settings. As result,
paving the way for implementing therapeutic and behavioural changes is critical for treating
children with IPIs and improving their nutritional status. Suggested strategies include

implementing routine screening for IPls in stool, along with monitoring growth follow-up
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among children in primary health care facilities and schools. Mass deworming programs using
albendazole, mebendazole, and ivermectin, have shown promise in reducing infection, although
their impact on mitigating adverse effects of IPls remains limited. To overcome this is crucial
to integrate mass deworming programs with nutritional interventions, such as the use of
vitamin A supplementation, RUFT, and probiotics. Integrating WASH interventions into
nutrition policies and programmes also provides a means to achieve greater health gains while
also reinforcing the benefits of primary intervention. Additionally, monitoring and evaluating
integrated WASH and nutrition programmes is needed to evaluate progress and to identify
specific areas that need improvement. Therefore, with effective therapeutic and control
measures children and their communities, particularly in resource-constrained settings, will

have a greater opportunity for a better future.
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