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Resumo

A Unidade Curricular “Estagio Curricular” permite que os estudantes finalistas do
Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas culminem o seu percurso académico com a
realizagao de estagios em diversas areas da saude. O principal objetivo é que os estudantes
possam enriquecer o percurso académico e que haja uma aproximagao ao mundo do trabalho,
enquanto colocam em pratica os conhecimentos adquiridos ao longo do percurso académico.
O estagio curricular no Departamento de Investigagao e Inovagao da Bluepharma Industria
Farmacéutica, S.A., permitiu-me crescer pessoal e profissionalmente enquanto futura
farmacéutica. O presente relatorio é referente ao estdgio realizado na componente de
Industria Farmacéutica e contempla a andlise SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities and

Threats) da minha experiéncia enquanto estagiaria na Bluepharma.

Palavras-chave: Estagio Curricular, Industria Farmacéutica, Investigacido e Inovagao,

Farmacéutico.

Abstract

The Curricular Unit “Curricular Internship” allows final year students of the Integrated
Master’s degree in Pharmaceutical Sciences to complete their academic experience with
internships in various areas of health. The main objective is that students can enrich their
academic path and that there is an approach to the world of work, while putting into practice
the knowledge acquired throughout their academic experience. The curricular internship in
the Research and Innovation Department of Bluepharma Pharmaceutical Industry, S.A.,
allowed me to grow personally and professionally as a future pharmacist. The present report
refers to the internship carried out in the Pharmaceutical Industry component and includes
the SWOT analysis (Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats) of my experience as

a trainee at Bluepharma.

Keywords: Curricular Internship, Pharmaceutical Industry, Research and Innovation,

Pharmacist.



Lista de Abreviaturas

BLPH - Bluepharma Industria Farmacéutica, S.A.

FFUC - Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra
&I - Investigagao e Inovagao

MICF - Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

SWOT - do inglés, Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats
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l. Introducao

O plano de estudos do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF) da
Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra (FFUC) possibilita que os estudantes
finalistas realizem estagios em diversas areas da saude com o proposito de enriquecer o
percurso académico e de os aproximar ao mundo do trabalho. No seguimento da Unidade
Curricular “Estagio Curricular” surge a oportunidade de realizar estagio na Industria

Farmacéutica, durante o 2° semestre do 5° ano.

A IndUstria Farmacéutica € uma area que se encontra em grande crescimento e que
suscita cada vez mais interesse devido ao impacto relevante que demonstra ter na sociedade.
O meu percurso académico reforgou o desejo de contribuir positivamente para a saude
humana e desempenhar um papel importante na sociedade. Alinhada a esta motivagao e apos
um processo de candidatura, entrevista e sele¢ao surgiu a oportunidade de realizar estagio na
Bluepharma Industria Farmacéutica, S.A., (BLPH) no Departamento de Investigagao e Inovagao

(1&1).

O estagio curricular, no ambito da Indlstria Farmacéutica, teve inicio no dia 9 de
janeiro de 2023 e término no dia 31 de marco de 2023 e decorreu na Bluepharma Industria
Farmacéutica, S.A., em Sao Martinho do Bispo, Coimbra, no Departamento de Investigagao e
Inovacao sob a orientagao da Mestre Andreia Margarido Tabanez e supervisio do Doutor

Antonio Lucas Nunes.

O presente relatério é referente ao estagio realizado na componente de Industria
Farmacéutica e contempla a analise SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats)

daquela que foi a minha experiéncia enquanto estagiaria na BLPH.

2. Bluepharma Induastria Farmacéutica S.A.

2.1 Historia

A BLPH é uma empresa farmacéutica portuguesa de capitais privados e especializada
na investigacao, desenvolvimento, produgao e comercializagio de medicamentos, com a
missao de investigar e desenvolver medicamentos de elevado valor acrescentado e a continua
aposta na qualidade e inovagao dos seus processos de produgao e comercializagao. Foi fundada
em 2001| e esta sediada em Sao Martinho do Bispo, Coimbra. Conta ja com mais de 20 anos
de uma forte aposta na inovagao e sustentabilidade, tendo recebido inimeros prémios e
reconhecimentos devido ao seu esforgo nestas duas vertentes. Ao longo do seu percurso,

marcado pela atividade de exceléncia, conquistou um assinalavel prestigio nao sé em termos
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nacionais, mas também nos mais exigentes mercados internacionais. Evidéncia disso € a
autorizagao pela Food and Drug Administration que detém, desde 2009, para a produgao e
desenvolvimento de formulas solidas. A BLPH é considerada uma empresa farmacéutica lider

em Portugal com uma forte reputagio na Industria Farmacéutica.'

2.2. Departamento de Investigacao e Inovacao

O Departamento de |1&I, liderado pelo Doutor Antoénio Lucas Nunes, enquadra-se nas
Parcerias Estratégicas e Desenvolvimento de Produto e ramifica-se em duas unidades
funcionais que se complementam: Assuntos Cientificos e Inovagao Tecnoldgica. O principal
objetivo é desenvolver produtos diferenciados que respondam a necessidades médicas nao

respondidas.

3. Analise SWOT

A sigla SWOT deriva das iniciais das seguintes palavras inglesas: “Strengths” (Pontos
Fortes), “Weaknesses” (Pontos Fracos), “Opportunities” (Oportunidades) e “Threats”
(Ameacgas). Esta ferramenta de gestao possibilita a realizagado de uma analise interna, através
dos pontos fortes e pontos fracos, e externa, através das oportunidades e ameagas. A Figura
| representa a sintese da analise SWOT referente ao estagio curricular realizado na BLPH.

Strengths Weaknesses
Ambiente de trabalho e equipa

Proximidade com a orientadora laboratorial

Projeto desenvolvido Partilha de equipamentos entre equipas
Plano de estudos do MICF

Metodologia Kaizen e reuniGes semanais

Opportunities Threats

Duragdo do estdgio

Figura | - Sintese da Analise SWOT do Estagio Curricular realizado em Indudstria Farmacéutica.
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3.1 Pontos Fortes (Strengths)

3.1.1 Ambiente de trabalho e equipa

Durante o periodo de estégio foi visivel o 6timo ambiente de trabalho que se sente nas
instalacdes da BLPH. E notéria a existéncia de uma grande entreajuda e cooperagio entre os

colaboradores, nao s6 da mesma equipa como também entre departamentos.

A equipa do Departamento de 1&l é marcada pela elevada qualificagao, profissionalismo,
multidisciplinaridade, competéncia, rigor e dedicagdo que coloca nos trabalhos didrios. Os
colaboradores da equipa estao distribuidos pelas duas vertentes e desempenham fungées bem
definidas naquelas que sao as atividades didrias do Departamento. Todos os elementos sao
convidados a participar ativamente nas discussoes das atividades diarias, fomentando, assim,

uma interacao constante e desafiadora.

No sentido de proporcionar a melhor integracao na equipa e na empresa foi-me
atribuida uma tutora que me acompanhou durante a primeira semana de estagio, no entanto
todos os restantes elementos mostraram vontade de me proporcionar a melhor integragao
possivel. Este ambiente foi bastante promissor para que ao longo destes meses conseguisse

absorver conhecimento e experiéncia dos que me acompanharam.

3.1.2 Proximidade com a orientadora laboratorial

O orientador laboratorial € o elemento responsavel pelo acompanhamento mais
proximo no decorrer das atividades diarias do estagiario. A Mestre Andreia Margarido
Tabanez foi a minha orientadora durante os 3 meses de estagio. Nas atividades diarias que
realizei surgiram algumas duvidas e dificuldades, no entanto a minha orientadora sempre
mostrou disponibilidade em esclarecer duvidas e cuidado em partilhar conhecimentos
pertinentes para a minha evolugao. O seu auxilio constante foi fundamental para o sucesso do

estagio e para a minha evolugao pessoal e profissional.

E de salientar, também, todo o apoio prestado pelo Doutor Anténio Lucas Nunes,
responsavel pelo Departamento de |&l, que sempre se mostrou disponivel para resolver

qualquer situagao que sucedesse no decorrer no estagio.

3.1.3 Projeto desenvolvido

Ao integrar o Departamento de |&l tive a oportunidade nao s6 de apoiar a equipa, com

pesquisa bibliografica em temas referentes a formulagao e inovagao tecnolégica, como também
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fui desafiada a acompanhar laboratorialmente a vertente de desenvolvimento analitico. A vista
disso, o meu plano de estagio intitulou-se como “Apoio no desenvolvimento de um método
de caracterizagao de preparagoes liquidas nao-estéreis (método de tempo de residéncia)”.
Efetivamente, o inicio do estagio ficou marcado pela formagao inicial, que se dividiu na
formacao geral de integragao na BLPH e na formagao especifica para realizagao do estagio. De
seguida, concretizei o levantamento do estado da arte através da pesquisa bibliografica que me
possibilitou contactar de perto com plataformas como Cortellis e ClinicalTrials.gov, para além
dos websites cientificos. A maior parte do periodo de estagio foi passado a apoiar no
desenvolvimento do método de tempo de residéncia, o que me permitiu contactar
diretamente com diversos equipamentos, como foi o caso do Texture Analyser (Stable Micro
Systems) e do HPLC-PDA (Shimadzu Prominence) - High Pressure Liquid Chromatography Photo
Diode Array. As ultimas semanas de estigio incidiram essencialmente na compilagao e
sistematizagao da informagao através da elaboragao de uma apresentagao PowerPoint com os
resultados obtidos durante o desenvolvimento do referido método. Tive também a
possibilidade de presenciar algumas daquelas que sao as atividades laboratoriais dos diferentes

membros da equipa.

O estagio culminou com a apresentagao e discussao de resultados com a equipa.

Efetivamente, foram varios os desafios que me foram propostos, nomeadamente
através do apoio no desenvolvimento de um método de caracterizagao, da pesquisa cientifica
em varias plataformas, do aprimorar a capacidade de sintese e oratdria através das
apresentagoes que realizei. Esta oportunidade permitiu-me desenvolver sentido de
organizagao, espirito critico, curiosidade em saber mais e capacidade de trabalhar em equipa,
tendo sido uma mais-valia na minha aprendizagem e contribuido para o meu crescimento

pessoal e profissional.

3.1.4 Plano de estudos do MICF

O plano de estudos do MICF é marcado pela robustez cientifica das unidades
curriculares que fornecem os alicerces necessarios para a concretizagao deste estagio
curricular. Este pretende transmitir conhecimentos e competéncias tedricas e praticas na area
das Ciéncias Farmacéuticas que pude colocar em pratica durante os 3 meses de estagio na
BLPH. A formagao que adquiri durante o MICF foi imprescindivel para o sucesso das tarefas

realizadas no decorrer do estagio.
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3.1.5 Metodologia Kaizen e reunides semanais

A metodologia Kaizen, que significa ‘mudar para melhor’, alicerca-se sobre um processo
de melhoria continua e a sua implementagao abrange todos os colaboradores, desde a base
até ao topo da gestio.” Esta metodologia decorre em diversos Departamentos da BLPH
através de curtas reunioes diarias, cerca de |5 minutos, onde sao abordados temas, em dias
especificos, relacionados com os projetos atuais do Departamento. Faz-se, também,
acompanhar de um quadro que se encontra afixado no open space do Departamento. Neste
quadro esta presente informagao tal como: assiduidade, indicadores, comunicagoes, agenda,

plano de trabalho semanal, ligoes aprendidas e agoes de melhoria.

Semanalmente realizam-se reunices de equipa, de cerca de 2 horas, que consistem na
discussao de resultados obtidos e no planeamento das atividades laboratoriais da semana
seguinte. Efetivamente, estas reunioes permitiram-me ter uma maior compreensao daquelas
que sao as atividades e fungoes de cada elemento possibilitando um maior conhecimento sobre

os métodos utilizados em [&l.

Além destas reunioes de equipa, a minha Orientadora agendava reunides semanais de
acompanhamento de forma a contextualizar os trabalhos realizados, definir objetivos e
comunicar a lista de trabalhos para a semana seguinte, havendo sempre espac¢o para duvidas

que pudessem, eventualmente, surgir.

3.2 Pontos Fracos (Weaknesses)

3.2.1 Partilha de equipamentos entre equipas

A atual expansao da BLPH juntamente com o crescente numero de colaboradores e
de projetos em desenvolvimento fez com que tivessem surgido constrangimentos devido a
partilha de equipamentos entre equipas durante o desenvolvimento das atividades
laboratoriais. Efetivamente, esta situagao fez com que por diversas vezes fosse necessario
replanear as atividades laboratoriais devido a indisponibilidade momentanea de determinados

equipamentos que impossibilitaram a realizagao destas.

3.3. Oportunidades (Opportunities)

3.3.1 Aquisicdo e consolidacao de conhecimentos

Durante o periodo de estagio tive a oportunidade de adquirir novos conhecimentos e
formas de pensar, mas também de aplicar e consolidar conhecimentos adquiridos durante o

meu percurso académico enquanto estudante do MICF. Foi possivel fomentar o meu sentido
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de organizagao, espirito critico, curiosidade em saber mais e a capacidade de trabalhar em
equipa. Através deste estagio tive a percegao daquela que é a verdadeira experiéncia do mundo
real, no contexto da IndUstria Farmacéutica, pois proporcionou-me obter a experiéncia pratica
dos conhecimentos adquiridos durante os nove semestres de aulas tedricas e laboratoriais do
MICF. Também tive contacto com novas tecnologias (através do Projeto BluEase - sprays orais

- e dos BlueLAl’s - long active injectables), métodos e ideias inovadoras.

A realizacao deste estagio foi uma excelente oportunidade para adquirir e consolidar

conhecimentos e experiéncias que serao, de certeza, uma mais-valia na minha futura carreira.

3.3.2 Formacao interna constante

A politica interna da BLPH é baseada na melhoria continua e, neste sentido, exige que
todos os seus colaboradores cumpram um plano de formagoes, presenciais ou remotas, para
que estes adquiram informagao adequada e indispensavel a sua permanéncia na BLPH. Estas
formagoes, organizadas pela equipa das formagoes do Departamento da Sustentabilidade
Organizacional, integraram o meu plano de estagio e ocorreram essencialmente na primeira
semana devido a relevancia que tém no processo de integragao na empresa. No entanto, ha
formagoes que nao se destinam apenas aos novos colaboradores, mas também aos que
integram a empresa ha mais tempo, desta forma é proporcionada uma formagao constante a
todos os seus colaboradores, nio fosse a Industria Farmacéutica um meio altamente

regulamentado e rigoroso.

Ao longo do meu percurso enquanto estagiaria da BLPH estas formagoes permitiram-
me adquirir e consolidar conhecimentos relevantes para a compreensao do circuito do
medicamento e tarefas implicitas a este. Exemplos de formagoes foram: assuntos
regulamentares, farmacovigilancia, boas praticas em pipetagem com micropipetas,
aprovisionamento de materiais de laboratorio, entre outras. Considero que estas formagoes
tiveram um papel importante na minha aprendizagem sobre a Industria Farmacéutica e

integragao na BLPH.

As sessoes Journal Club, dinamizadas pelo Departamento de &I, contam com a
participagao de palestrantes convidados que apresentam temas atuais, pertinentes e
inovadores para a Industria Farmacéutica. Durante o periodo de estagio tive a oportunidade
de assistir a varias sessoes Journal Club que representaram uma fonte de conhecimento

adicional.
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3.4 Ameacas (Threats)

3.4.1 Duragdo do estagio

A conciliagao dos estagios em Industria Farmacéutica e em Farmacia Comunitaria
obriga a que o periodo de estagio em IndUstria Farmacéutica seja de apenas 3 meses. E apés
este periodo que o novo colaborador comega a adquirir mais autonomia no exercicio das suas
atividades didrias, principalmente nas laboratoriais. Por esta razio e apesar de todo o
conhecimento e experiéncia que tive oportunidade de assimilar durante estes meses, este
periodo revelou-se insuficiente para aprofundar o conhecimento sobre todos os projetos em
desenvolvimento e para a total independéncia na execugao das tarefas laboratoriais, tendo em

conta a complexidade e a responsabilidade das atividades realizadas no Departamento de |&I.

4. Consideracoes Finais

O farmacéutico, enquanto profissional de saide multifacetado, desempenha um papel
essencial no sistema de salde e dispoe de vastos conhecimentos e oportunidades aquando da

entrada no mundo do trabalho.

E de valorizar a possibilidade que a FFUC da aos seus estudantes de realizarem estagios
curriculares em areas de atuagao do farmacéutico que vao além da Farmacia Comunitaria e da
Farmacia Hospitalar. A oportunidade de realizar estagio em diversas areas da salde, associado
ao estagio em Farmacia Comunitaria, permite que o estudante, enquanto futuro profissional
de salde, desenvolva competéncias e aprofunde os conhecimentos necessirios para

prosseguir com o seu percurso profissional.

Tendo sido este o meu primeiro contacto com a Industria Farmacéutica e apos os 3
meses de estagio na BLPH, posso afirmar que o plano de estudos do MICF da FFUC me

proporcionou as bases para que a conclusao deste estagio tenha sido a mais positiva possivel.

Focando na andlise SWOT apresentada, € possivel constatar que os pontos fortes e as
oportunidades se sobrepoem aos pontos fracos e ameagas, contribuindo positivamente para

o meu futuro profissional.

Enquanto estagiaria na Inddstria Farmacéutica, nomeadamente no Departamento de
|&l da BLPH, tive oportunidade de aplicar os conhecimentos adquiridos até entdo e adquirir
novos conhecimentos associados a investigagio e inovagao tecnologica de novos
medicamentos. A realizagao de estagio neste Departamento fomentou o meu sentido de

organizagao, espirito critico, curiosidade em saber mais e a capacidade de trabalhar em equipa.
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Esta experiéncia revelou ser uma excelente oportunidade para adquirir novos conhecimentos,
ferramentas Unicas e formas de pensar fulcrais para prosseguir com a minha carreira
profissional. Apesar de ter sido um estagio de apenas 3 meses, consegui compreender o

processo que contempla o desenvolvimento de formulagoes e o desenvolvimento analitico.

A oportunidade de trabalhar em equipa evidenciou o 6timo ambiente de trabalho, a
grande entreajuda e cooperagao entre os colaboradores que se fez sentir durante todo este
periodo. E de destacar o papel fulcral de toda a equipa de me proporcionar a melhor
integracao possivel, envolvendo-me nos projetos, bem como no acompanhamento constante

que senti durante a realizagdo das minhas tarefas diarias.

A experiéncia de estagiar na BLPH forneceu-me, inevitavelmente, ferramentas cruciais
para a minha evolugao pessoal e profissional. Esta mostrou-se uma mais-valia pela variedade
de desafios diarios e pelo contacto proximo com profissionais extremamente qualificados e
competentes que evidenciaram a minha vontade em prosseguir o meu percurso profissional

nesta area.

Termino o presente relatério com um agradecimento a equipa do Departamento de

|&l pelos ensinamentos que me foram transmitidos durante os meses passados na BLPH.
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Estagio sob orientagao da Dra. Silvia Rodrigues



Resumo

O culminar do percurso académico enquanto estudante do Mestrado Integrado em
Ciéncias Farmacéuticas da Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra é marcado pela
realizagao do estagio curricular em Farmacia Comunitaria. Esta oportunidade é de extrema
importancia para que os estudantes possam aplicar os conhecimentos técnico-cientificos
previamente adquiridos durante os nove semestres de aulas e desenvolver novas competéncias
humanas e sociais. Efetivamente, esta experiéncia permitiu-me expandir os meus horizontes e
conhecimentos e aproximar-me do exercicio da profissao. O presente relatorio é referente
ao estagio realizado na componente de Farmacia Comunitaria e contempla a andlise SWOT
(Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats) da minha experiéncia enquanto estagiaria na

Farmacia Ferrer.

Palavras-chave: Estagio Curricular, Farmacia Comunitaria, Farmacéutico.

Abstract

The end of the academic path as a student of the Integrated Master’s degree in
Pharmaceutical Sciences at the Faculty of Pharmacy of the University of Coimbra is marked by
the completion of a curricular internship in Community Pharmacy. This opportunity is
extremely important so that students can apply the technical-scientific knowledge previously
acquired during the nine semesters of classes and develop new human and social skills.
Effectively, this experience allowed me to expand my horizons and knowledge and get closer
to the practice of the profession. This report refers to the internship carried out in the
Community Pharmacy component and includes the SWOT (Strengths, Weaknesses,

Opportunities and Threats) analysis of my experience as a trainee at Farmacia Ferrer.

Keywords: Curricular Internship, Community Pharmacy, Pharmacist.
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Lista de Abreviaturas

FFUC - Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra
MICF - Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
MNSRM - Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica

SWOT - do inglés, Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats
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l. Introducao

Em 1449 surgiram os farmacéuticos em Portugal, inicialmente designados por
boticarios e, desde entao, representam um papel fundamental para o bem-estar e salide da

populagio.'

A farmacia comunitdria estabelece, frequentemente, o contacto inicial entre o utente
e o profissional de saide. Efetivamente, o farmacéutico desempenha um papel fundamental
por ser o profissional de salde mais competente na area do medicamento, tanto no auxilio da
terapéutica como na prevengao da doenga. Assim sendo e de acordo com o Artigo |° do
Cédigo Deontologico da Ordem dos Farmacéuticos, o farmacéutico deve reconhecer que a

salde e o bem-estar do doente sio a sua principal preocupagio.”

A realizagao de estagio curricular em farmacia comunitaria, integrado na Unidade
Curricular “Estagio Curricular”, permite que os estudantes finalistas do Mestrado Integrado
em Ciéncias Farmacéuticas (MICF) da Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra
(FFUC) tenham a oportunidade de aplicar os conhecimentos adquiridos durante o percurso

académico e compreender o papel diario do farmacéutico comunitario.

O estagio curricular decorreu na Farmacia Ferrer, localizada em Castelo Branco,
durante o periodo compreendido entre o dia 03 de abril de 2023 e 22 de julho de 2023, sob

orientagao da Dra. Silvia Rodrigues, num total de 650 horas e 30 minutos.

Enquanto estagiaria da Farmacia Ferrer evolui profissionalmente enquanto futura
farmacéutica, através da aquisicao de novas competéncias e conhecimentos, e a nivel pessoal,
pelos desafios que ultrapassei diariamente durante esta experiéncia. O culminar deste estagio,
marcado pela aprendizagem e evolugao constante, representa o aproximar de uma nova etapa

tao ansiada, ser farmacéutica.

O presente relatério de estagio foi elaborado no formato de uma analise SWOT
(Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats). Com esta analise, pretendo elucidar aquela
que foi a minha experiéncia enquanto estagiaria na Farmacia Ferrer, com recurso a uma
perspetiva interna, através dos pontos fortes e pontos fracos, e externa, através das

oportunidades e ameagas.

2. Farmacia Ferrer

A Farmacia Ferrer esta situada na Praca do Rei Dom José, em Castelo Branco e

encontra-se diariamente aberta ao publico das 9h as |9h nos dias Uteis e das 9h as 13h aos
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sabados, estando encerrada aos domingos e feriados. De || em || dias, a farmacia, devido ao

servigo de atendimento permanente, encontra-se em funcionamento durante 24 horas.

A Dra. Silvia Rodrigues, proprietaria e responsavel pela diregao técnica da farmacia, foi
a pessoa responsavel pela orientagio do meu estidgio e garantiu que a partilha de

conhecimentos fosse uma pratica constante ao longo de todo o percurso.

A Farmacia Ferrer assume-se, essencialmente, perante a comunidade albicastrense,
como um local de promogao da saide preocupado com a seguranga associada a terapéutica
dispensada e com o bem-estar e satisfagdo dos seus utentes. Toda a equipa técnica é
reconhecida pelo respeito e preocupagao que demonstra ter pelos demais, culminando numa

relagao de proximidade e confianga com os seus utentes.

Os recursos humanos compreendem dez profissionais que garantem o elevado nivel
de exceléncia prestado pela Farmacia, nomeadamente: Dra. Silvia Rodrigues (Proprietaria e
Diretora Técnica), Joao Rodrigues (Proprietario e responsavel pelos processos de gestao
administrativa), Dra. Catherine Falch (Farmacéutica Substituta), Dra. Marta Sousa
(Farmacéutica), Dra. Patricia Ramalho (Farmacéutica), Dra. Inés Pires (Farmacéutica), Peres
Carvalho (Técnico de Farmacia), César Bento (Técnico Auxiliar de Farmacia), Estelina Silva

(Técnica Auxiliar de Farmacia e Contabilista) e Florinda Nunes (Técnica de Limpeza).

3. Analise SWOT

Com a presente analise SWOT tenciono enumerar os pontos fortes, pontos fracos,
oportunidades e ameagas com que me deparei enquanto estagiaria na Farmacia Ferrer. Os
pontos fortes e fracos refletem os fatores internos relacionados com a farmacia que foram
vantajosos e desvantajosos, respetivamente, durante o estagio em anadlise. Por sua vez, as
oportunidades e as ameagas realgam aspetos positivos e negativos, respetivamente, a fatores
que nao se encontram diretamente relacionados com a farmacia. A Figura | representa a

sintese da analise SWOT referente ao estagio curricular realizado na Farmacia Ferrer.
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Strengths Woeaknesses
Locdlizagdo e pepulagdo abrangida
Integra¢Go na equipa técnica
Multidisciplinaridade das funcdes realizadas Hesitagdo durante o aconselhamento
Plano de estudos do MICF farmacéutico
Metodologia Kaizen
Preparacdo de medicamentos manipulados

T

Opportunities Threats
Prescricdo através de receitas manuais
Associacdo entre princifpio ativo e nome

comercial

Medicamentos esgotados
Inexisténcia de estdgios obrigatdrios durante o
MICF

Figura | - Sintese da Analise SWOT do Estagio Curricular realizado em Farmacia Comunitaria.
3.1 Pontos Fortes (Strengths)

3.1.1 Localizacdao e populagao abrangida

A Farmacia Ferrer é uma farmacia local situada na zona central e historica da cidade de

Castelo Branco.

A populagao que visita a farmacia é bastante heterogénea no que se refere a classes
etarias e socioeconomicas. Esta heterogeneidade proporcionou uma diversidade de situagoes
durante os atendimentos, que me permitiram desenvolver e adquirir competéncias durante a
dispensa e o aconselhamento farmacéutico. Por este mesmo motivo e tendo em consideragao
a diversidade de personalidades dos utentes, pude desenvolver valéncias emocionais que me

permitiram aprimorar a minha conduta e postura durante os inUmeros atendimentos.

Durante o estagio pude constatar que os utentes que se deslocam diariamente a
Farmécia Ferrer depositam uma grande confianca e respeito na equipa técnica. E com grande
satisfacdo que reconhego que grande parte dos utentes sao fidelizados, por consideram que

se pratica um servico de exceléncia.

3.1.2 Integracdao na equipa técnica

Com a realizagao do estagio curricular na Farmacia Ferrer tive a oportunidade de
integrar uma equipa reconhecida pela exigéncia e competéncia de profissionais que, a cima de
tudo, se preocupam com a saude e bem-estar dos utentes. Adicionalmente, € uma equipa

marcada pela boa disposi¢ao, simpatia e entreajuda.
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Durante este percurso enquanto estagiaria, toda a equipa se disponibilizou para me
ajudar sempre que surgiram duvidas e dificuldades, tendo permitido uma dindmica marcada
pela integracgao e entreajuda. Os ensinamentos constantes e a envolvéncia nas atividades diarias
da farmacia eram praticas recorrentes, pois todos se mostraram empenhados em
proporcionar-me uma experiéncia mais enriquecedora e em garantir a minha progressao
enquanto futura farmacéutica. Ao longo do estagio, foi percetivel o aumento da confian¢a que

era depositada em mim e nas minhas capacidades.

3.1.3 Multidisciplinaridade das fun¢des realizadas

Durante os meses de estagio na Farmacia Ferrer tive a oportunidade de contactar com
diversas fungoes, que contam com o apoio do farmacéutico, essenciais para o normal

funcionamento de uma farmacia.
Trabalho de Backoffice

No inicio do estagio desempenhei fungdes de backoffice, através da receciao e
conferéncia de mercadorias (verificagdo dos produtos, data de validade, preco e estado da
embalagem), armazenamento dos produtos nos locais destinados, devolugoes e verificagao de
prazos de validade. A envolvéncia didria nestas atividades proporcionou-me um contacto inicial
com os medicamentos e produtos de salde, a familiarizagdo com os nomes comerciais,
cartonagens, respetivos locais de armazenamento e conhecimento dos produtos mais
dispensados na farmacia. Além disso, foi nesta fase que contactei com os sistemas informaticos
Sifarma 2000® e com o novo médulo do Sifarma®. Esta aprendizagem mostrou ter sido uma
mais-valia, principalmente, quando iniciei os atendimentos ao balcao. Constatei que um
armazenamento intuitivo e de exceléncia sao essenciais para minimizar o tempo de dispensa.
Durante o armazenamento e a dispensa de produtos tive atengao em seguir a premissa “first
in-first out”, de forma a assegurar que os produtos com menor prazo de validade fossem os
primeiros a ser dispensados. Concomitantemente, permitiu-me contactar com conceitos
como prego de venda ao publico e prego de venda a farmacia. Tive, ainda, a oportunidade de
presenciar a realizagao de encomendas, tendo como auxilio o stock de produtos na farmacia,
o nimero de vendas realizadas e o nimero médio de vendas mensal. Também pude
acompanhar o fecho de lotes do receituario no ultimo dia de cada més e a gestao que envolve
o tratamento do receituario de acordo com os subsistemas de saude e respetivo envio para
as entidades competentes. Esta atividade era seguida de um controlo da saida de
estupefacientes e psicotropicos, onde se verifica que durante a dispensa dos mesmos foram

introduzidas informagoes importantes, tais como nome completo, morada e codigo-postal do
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utente, caso o requerente da medicagao nao seja o utente a que a mesma se destina, as
informagoes que devem constar sao o nome, morada, codigo-postal, data de nascimento,
nimero da identificacio e data de validade da mesma. Mensalmente, era realizada uma
contagem e verificagao de benzodiazepinas com o objetivo de garantir que o stock informatico
coincide com o real. A farmacia dispoe de quatro termohigrémetros (localizados na zona de
backoffice, de front office, no laboratério e no frigorifico) que monitorizam a temperatura e
humidade nos respetivos locais. Todos os meses pude observar o processo de recolha de
dados das condigoes de humidade e temperatura e a elaboragao de uma andlise critica e

detalhada dos dados referidos.

Através da realizagdo destas tarefas, que sao alicerces necessarios para a
sustentabilidade da farmacia, tive consciéncia da importancia do seu correto funcionamento

de forma a acautelar uma gestao correta e garantir a satisfagao dos utentes.
Atendimento ao balcao

Num periodo inicial, fui incentivada a observar atendimentos que a equipa técnica
realizava, para interiorizar as etapas inerentes a este processo, o modo de atuagao e o
funcionamento da vertente “Atendimento” do novo médulo do Sifarma®. Posteriormente,
comecei a realizar atendimentos de forma progressivamente cada vez mais autébnoma e
independente. A envolvéncia e auxilio dos membros da farmacia foi fundamental durante os
atendimentos. Durante este periodo adquiri competéncias que me permitiram adequar e
direcionar o atendimento ao utente que se encontrava do outro lado do balcao, dependendo

do seu grau de literacia em salde.

Nesta fase tive a oportunidade de observar o processo de dispensa de medicamentos
de uso exclusivo hospitalar em farmacias comunitarias. Adicionalmente, também pude
preparar formulagoes que carecem de uma reconstituicao prévia a dispensa, que se designam
de preparagbes extemporaneas, estas eram, principalmente, de utilizagdo pediatrica. Na
dispensa destes medicamentos, € importante enaltecer as condi¢oes adequadas a sua
conservagao (pode ser necessario conservar no frigorifico (2-8°C)), a necessidade de agitar

vigorosamente, visto tratar-se de uma suspensao e a quantidade a administrar.

Efetivamente, considero que a realizagao deste estagio me providenciou uma vasta
aprendizagem, nao sé a nivel do aconselhamento farmacéutico, mas também em todas as

restantes vertentes que integram as atividades didrias do farmacéutico comunitario.
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3.1.4 Plano de estudos do MICF

O sucesso deste estagio nao seria possivel sem os conhecimentos adquiridos durante
o MICF. Efetivamente, considero que o plano curricular do MICF é marcado pela sua
abrangéncia cientifica de acordo com a atualidade, através das mais de 50 unidades curriculares
lecionadas. No decorrer do estagio senti que o plano de estudos dos MICF se encontra
bastante direcionado para a vertente de farmacia comunitaria, através de diversas unidades
curriculares tais como Indicagao Farmacéutica, Farmacologia (geral, | e Il), Dermofarmacia e
Cosmética, Farmacia Galénica e Organizagao e Gestao Farmacéutica, nao querendo
desvalorizar a importancia das restantes. Os nove semestres de ensinamentos teoricos e
praticos foram essenciais para reunir ferramentas e conhecimentos imprescindiveis ao ato

farmacéutico.

3.1.5 Metodologia Kaizen

A Farmacia Ferrer adotou uma pratica de melhoria continua, denominada de Kaizen,
que tem como objetivo mudar para melhor e traduz-se num aumento da produtividade,
motivacao da equipa técnica, qualidade dos servicos prestados e na redugao do tempo

despendido em atividades desnecessarias.?

Como exemplo desta metodologia, menciono a existéncia de uma secc¢ao localizada
imediatamente atras do balcao de atendimento designada de Cockpit onde estao localizados os
medicamentos mais requisitados pelos utentes. Desta forma, o tempo de atendimento
investido no utente é aumentado em consequéncia de um menor tempo depositado no
processo de procura e recolha dos medicamentos. Também existem quadros de interesse na
zona de backoffice onde consta a identificagdo de toda a equipa técnica, campanhas
promocionais em vigor, objetivos de vendas, entre outras informagdes. Adicionalmente,
sempre que necessario existem reunioes curtas onde sao transmitidas informagoes relevantes

a toda a equipa.

3.1.6 Preparacao de medicamentos manipulados

A necessidade de proceder a preparagio de medicamentos manipulados na farmacia
comunitaria prende-se com o facto de nao existirem no mercado medicamentos ajustados as
doses pediatricas, com a inexisténcia de produtos disponiveis no mercado com a substancia
ativa na forma farmacéutica pretendida e com existéncia de lacunas terapéuticas que requerem

uma terapéutica ajustada e personalizada.
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A Farmacia Ferrer possui instalagoes, materiais e condigoes adequadas a preparagao
destes medicamentos. Desta forma, durante o estagio curricular tive oportunidade de auxiliar
na preparagao de varios medicamentos manipulados, nomeadamente: suspensao oral de
trimetoprim 1% (m/v), suspensao oral de nitrofurantoina 5mg/mL, solug¢ao de acido boérico a
saturagao e papéis medicamentosos de biotina. Tive, também, a oportunidade de proceder ao
calculo do preco destes medicamentos e de contactar o Laboratéorio de Estudos
Farmacéuticos da Associagao Nacional das Farmacias para esclarecer eventuais duvidas

relacionadas com a preparagao.

Acredito fortemente que a preparagao de medicamento manipulados tenha sido um
ponto forte do meu estagio curricular, pois tive a oportunidade de aplicar conhecimentos

teodricos e praticos desenvolvidos durante a unidade curricular Farmacia Galénica.

3.2 Pontos Fracos (Weaknesses)

3.2.1 Hesitacao durante o aconselhamento farmacéutico

O maior desafio com que me deparei durante o atendimento ao balcao, foi a nivel do
aconselhamento farmacéutico, apesar dos conhecimentos adquiridos durante os nove
semestres de aulas. O insuficiente conhecimento dos produtos disponiveis, dada a enorme
quantidade de medicamentos nao sujeitos a receita médica (MNSRM) e medicamentos nao
sujeitos a receita médica de dispensa exclusiva em farmacia disponiveis na farmacia, das
respetivas posologias e periodos de tratamento demonstraram ser um ponto fraco durante o

realizar do estagio.

Para ultrapassar este obstaculo foi fundamental assistir a multiplos atendimentos
realizados pela restante equipa técnica. Sempre que necessario tive oportunidade de
esclarecer duvidas e fazer questoes sobre determinados medicamentos. A procura de
informacoes no Infomed, base de dados cientifica do INFARMED, através do Resumo das
Caracteristicas do Medicamento também se mostrou valiosa para completar o
aconselhamento com informagdes importantes. Além disso, o software Sifarma® também foi
uma fonte relevante no que concerne a informagoes relativas a posologia e possivel ocorréncia
de interagoes medicamentosas. A conjugacao de todas estas fontes de informagao cientifica
contribuiu para aumentar a minha confianga nos diferentes casos que surgiram na farmacia.
Apesar deste ponto ter sido um obstaculo numa fase inicial dos atendimentos ao balcao, foi

algo que foi sendo ultrapassado e melhorado no decorrer do estagio.
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3.3 Oportunidades (Opportunities)

3.3.1 Aconselhamento farmacéutico

O aconselhamento farmacéutico € a tarefa de maior visibilidade no @mbito da farmacia
comunitaria e é marcado pela elevada responsabilidade e exigéncia, culminando no
reconhecimento junto dos utentes e, em ultima instancia, na fidelizagao dos mesmos. Por estes
motivos, antes de iniciar os atendimentos a Dra. Silvia teve a gentileza de me apresentar alguns
exemplos de casos que aparecem regularmente aquando do atendimento ao balcao. A
discussao destes casos clinicos permitiu-me fazer uma revisao de aspetos relevantes a ter em
consideragao durante o aconselhamento de diversos medicamentos e produtos de saude

frequentemente solicitados.

Foi, essencialmente, nos atendimentos ao balcao, durante o aconselhamento
farmacéutico, que tive oportunidade de colocar em pratica os conhecimentos adquiridos. Esta
€ uma parte imprescindivel das fungoes do farmacéutico comunitario e é o que nos distingue
dos demais profissionais de saide. No decorrer do estagio, a minha confianga, durante o

atendimento aumentou exponencialmente.

Durante o ato farmacéutico, procurei utilizar uma linguagem simples e indubitavel, sem
esquecer a promogao do uso correto e racional dos medicamentos, alertando para a adesao

a terapéutica e esclarecendo eventuais duvidas que pudessem surgir durante o atendimento.

3.3.2 Consolidacao e aplicacdo de conhecimentos em diversas areas de saude

A Farmacia Ferrer tem um amplo espago dedicado a dermocosmética que conta com
uma enorme variedade de marcas bem conhecidas, tais como Caudalie®, La Roche-Posay®,
Uriage®, Vichy®, A-Derma®, Eau Thermale Avéne®, entre outras. Durante o estigio pude
contactar de perto com inimeros produtos destas marcas, tendo tido a oportunidade de
aprofundar conceitos relacionados com esta area. Um correto aconselhamento na area da
dermocosmética é fundamental para garantir o bem-estar dos utentes, podendo resolver

afeces menores sem necessitar de tratamento farmacolodgico.

A presenca de animais domésticos em ambientes familiares é uma realidade que impoe
uma pratica proactiva nas farmacias relativamente aos medicamentos e produtos de salde
destinados a animais. Neste sentido, estes produtos estao presentes no espago animal da
Farmacia Ferrer e pude constatar que eram bastante solicitados durante os atendimentos,

nomeadamente os desparasitantes externos, na forma de pipetas e coleiras.
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Durante o periodo de estagio pude contactar diversas vezes com produtos
ortopédicos, geridtricos e de lesoes desportivas, visto que a farmacia tem uma segao
inteiramente dedicada a estas areas. Efetivamente, estes produtos sao muito requisitados na
Farmacia Ferrer e, consequentemente, permitem ampliar as valéncias da atuagao farmacéutica.
Neste sentido, fiquei familiarizada com inimeros produtos, tais como calgado ortopédico,
meias de compressao, canadianas, sapatos pos-cirurgicos, entre muitos outros. A interagao
com estes produtos mostrou ter sido uma mais-valia na minha formagao tendo em
consideragao que durante o MICF o contacto com estes artigos foi praticamente inexistente.

Para complementar esta segao, a Farmacia Ferrer dispoe de consultas de fisioterapia.

Relativamente a fitoterapia os produtos com que mais contactei foram para a indugao
do sono e circulagio venosa e os suplementos alimentares mais procurados foram

relacionados a queixas de fadiga fisica e mental.

A Farmacia Ferrer tem implementado um servigo de consultas de nutrigao que conta
com a presenga semanal de uma nutricionista. Neste sentido, contactei de perto com varias

marcas de suplementos alimentares e produtos de dieta, nomeadamente, da marca EasySlim®.

Adicionalmente, pude participar ativamente em alguns dos servigos, nomeadamente,
na medicao da tensao arterial e frequéncia cardiaca, determinagao de parametros bioquimicos
(como medicao da glicémia, colesterol total e triglicéridos) e avaliagao de parametros
antropométricos (como peso e altura). Estes momentos revelaram-se ser essenciais para
mencionar medidas nao farmacologicas a adicionar a rotina diaria do utente, com vista a

promogao de estilos de vida saudaveis.

Ao longo do estigio tive a oportunidade de participar ativamente no servico de
Preparagao Individualizada da Medicagao. A individualizagao da medicagao é conseguida através
do dispositivo organizador da terapéutica que é divido nos sete dias da semana e em quatro
ou cinco horarios de toma, dependendo do utente. Enquanto futura farmacéutica, considero
que este € um servi¢o essencial na monitorizagao da terapéutica, na promogao do uso racional

da medicacao e na minimizagao de erros inerentes a toma.

A administragao de vacinas fora Plano Nacional de Vacinagio também é um dos
servicos prestados pela farmacia através de farmacéuticos habilitados para tal. Durante a
dispensa destas vacinas surge um quadro no programa Sifarma® que permite inserir
informagoes (por exemplo o lote da vacina a administrar) e comunicar diretamente com o
Sistema Nacional de Vigilancia Epidemiolégica. Durante o periodo de estagio tive oportunidade

de assistir a administracao de vacinas.
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Um dos colaboradores da Farmacia Ferrer desloca-se semanalmente a uma aldeia
pertencente ao concelho de Castelo Branco para dispensar medicagao a populagao. Durante
o estagio tive a oportunidade de me deslocar a esta freguesia e receber os pedidos dos utentes,
através de receitas medidas ou solicitagio de MNSRM, para serem entregues no dia seguinte.
Adicionalmente, foi-me dada a oportunidade de acompanhar duas colegas farmacéuticas e
participar na realizacao de rastreios cardiovasculares a populagao desta mesma freguesia,
através da medigao da tensao arterial e do colesterol total. Esta oportunidade foi uma mais
valia para a minha aprendizagem pois tive uma visao clara sobre a relevancia destas iniciativas
e o impacto que tém na saude publica, principalmente na populagao com limitagoes no acesso

a cuidados de saude.

Durante o periodo de estagio pude observar e participar na implementagao de dois
novos servigos: medigao automatizada da pressao arterial sem assisténcia e MAPA de 48 horas
(medigao ambulatéria da pressao arterial durante dois dias com medigoes a cada hora).
Previamente a sua implementagao, toda a equipa teve uma formagao com o Delegado de

informacao médica do laboratério.

A Farmacia Ferrer também disponibiliza outros servigos, tais como consultas de
podologia, consultas de baropodometria, testes de detegao do virus SARS-CoV-2, teste de
detecao de infegao urinaria, programa de troca de seringas, entrega da medicagao ao domicilio,

entre outros.

Através destes servigos tive a oportunidade de relembrar e de aplicar conhecimentos

obtidos através do MICF e adquirir novas aprendizagens e competéncias.

3.4 Ameacas (Threats)

3.4.1 Prescricdao através de receitas manuais

A receita médica é uma forma de o médico comunicar com o utente e com o
farmacéutico, neste sentido € fundamental que a informagao a passar seja clara e percetivel.
Durante o referido estagio, contactei com os varios tipos de receitas médicas: prescri¢ao
eletronica desmaterializada, prescricao eletronica materializada e prescricao manual. Apesar
de ser uma pratica cada vez menos frequente, ainda existem situagoes em que os médicos
prescrevem receitas manualmente. De acordo com a legislagao, estas receitas apenas podem
ser prescritas em situagoes excecionais, tais como: faléncia informatica, inadaptagao
fundamentada do prescritor, prescricao no domicilio, sendo que cada prescritor tem um

maximo de 40 receitas mensais que pode prescrever.’
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Antes da dispensa propriamente dita, € necessario verificar certos requisitos legais na
receita médica que devem estar presentes para que esta seja valida e os medicamentos possam
ser dispensados, nomeadamente: identificagao do local de prescricao ou respetiva vinheta,
vinheta identificativa do prescritor, identificagao da excegao que justifica a utilizagao da receita
manual, nome e numero de utente, identificagao do medicamento, data da prescrigao,
assinatura do médico prescritor, entre outros. E necessario assegurar que a receita nio se
encontra rasurada, nao existem caligrafias diferentes e que o numero de medicamentos

prescritos nio excede o limite legal.*

Naturalmente, estas receitas médicas envolvem uma maior concentracio e
responsabilidade no ato da dispensa, pelo que senti um maior nervosismo de forma a
proporcionar a dispensa correta. Em diversas situagoes tive de pedir auxilio, junto da restante
equipa técnica, para descodificar a caligrafia do médico prescritor e assegurar a dispensa do
medicamento certo na dose exata, levando a atrasos no atendimento. Neste sentido,

reconhego que a probabilidade de erro na prescrigao eletronica € muito inferior.

3.4.2 Associacao entre principio ativo e nome comercial

Durante o meu percurso académico na FFUC tive um contacto bastante reduzido com
os nomes comerciais dos medicamentos, tendo em conta que a formagao foi baseada na
Denominacao Comum Internacional. Desta forma, esta foi uma ameaca no decorrer do
estagio, visto que em grande parte das situagoes os utentes mencionavam apenas o home
comercial do medicamento tendo levado, por diversas vezes, a um aumento desnhecessario no

tempo de atendimento.

Efetivamente, com o iniciar do estagio senti que em grande parte dos atendimentos os
utentes pediam os produtos de acordo com o nome comercial, no entanto a grande dificuldade
surgiu na associagao de MNSRM. Nos casos em que n3o conseguia identificar de imediato o
produto, recorria ao didlogo com o utente para tentar perceber de que tipo de produto se
tratava, pesquisava na ficha do utente para verificar se se tratava de um produto previamente
adquirido na farmécia, pesquisava na plataforma Sifarma® ou pedia ajuda a equipa técnica que
prontamente se disponibilizava para me auxiliar. Inicialmente, esta dificuldade pode ter tido
impacto na descredibilizagao do meu papel enquanto estagiaria, no entanto esta adversidade
foi sendo ultrapassada com o aumento do tempo de contacto com os nomes comerciais e

com a atividade de backoffice que realizei durante todo o periodo de estagio.
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3.4.3 Medicamentos esgotados

Infelizmente, vivemos uma triste realidade com a rotura de varios medicamentos. O
aumento na exportacao de medicamentos para paises economicamente mais rentaveis, em
consequéncia dos baixos precos praticados em Portugal, levou a escassez de varios
medicamentos nas farmacias portuguesas. Além disso, a escassez mundial de matérias primas,
nomeadamente a falta de aluminio para blisteragem e frascos de vidro ambar para
acondicionamento secundario também sao fatores que contribuem para intensificar este

problema.

Em diversos atendimentos nao pude satisfazer as necessidades dos utentes devido a
existéncia de medicamentos esgotados ou rateados. Esta situacao levava a frustragao e
incompreensao por parte dos utentes que muitas vezes assumiam que esta situagao se tratava
da responsabilidade da farmacia. Esta situagao foi, inevitavelmente, uma ameaga ao meu estagio
por levar a um aumento no tempo de atendimento na tentativa de explicar a situagao ao utente

e para tentar arranjar alternativas.

3.4.4 Inexisténcia de estagios obrigatoérios durante o MICF

A realizacdo de estagios obrigatorios seria importante para adquirir e consolidar
competéncias que ja estariam mais consolidadas, aquando da chegada ao estagio curricular.
Efetivamente, estes estagios poderiam proporcionar a oportunidade de aplicar e desenvolver
conhecimentos direcionados a situagoes reais, promover a capacidade de resolugao de
problemas e estimular o pensamento critico. Além disso, seria uma oportunidade de adaptagao
prévia ao normal funcionamento de uma farmacia e de novas dinamicas de trabalho no

contexto de estagio curricular na vertente de farmacia comunitaria.

Acredito fortemente que um contacto constante com a farmacia comunitaria, através
de estagios obrigatdrios, ao longo do curso ter-se-ia revelado benéfico aquando a realizagao

do estagio curricular e tornaria mais suave a transigao de estudante a futuro farmaceéutico.

4. Casos Praticos

Caso |

Um utente do sexo masculino, de aproximadamente 30 anos, dirigiu-se a farmacia

dizendo que tinha uma tatuagem no brago e que procurava um creme ou pomada que pudesse
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aplicar nessa mesma zona. Comecei por questionar ha quanto tempo tinha sido feita, ao que
me respondeu que tinha sido no proprio dia. Recomendei que nos primeiros dias (5 a 10 dias)
aplicasse um creme para desinfetar e acelerar a cicatrizagao da regiao. Aconselhei um creme
que cumprisse estas caracteristicas e que nao fosse demasiado oclusivo de forma a nao piorar
a inflamagao. Neste sentido, recomendei a aplicagio do Bepanthene® Plus Creme na primeira
semana, visto que ¢é indicado para o tratamento, desinfecao e cicatrizagao de feridas quando
ha algum risco de infegao. Este creme tem uma associagao de dexpantenol, que vai ajudar na
regeneracao da pele e acelerar a cicatrizagao, e cloro-hexidina, que é um antissético que
minimiza o risco de contaminagao bacteriana.’ Referi que apos lavar as maos com 4gua e sabao
deveria lavar suavemente a zona com sabao neutro e que, em pele seca, devia aplicar uma
camada fina do creme na zona afetada, varias vezes ao dia. De seguida prossegui com o
aconselhamento mencionando alguns cuidados adicionais, tais como nao cogar a tatuagem,
evitar a exposi¢ao ao sol, evitar usar roupa apertada, evitar praticar exercicio fisico, evitar
arrancar crostas e que deveria dirigir-se ao hospital caso surgisse febre, vermelhidao intensa,
dor e inchago no local. Seguidamente, mencionei, ainda, que apos cerca de uma semana
poderia substituir o Bepanthene® Plus Creme pelo Bepanthen Tattoo® Pomada de Cuidado
Intensivo. Esta pomada, que também contém dexpantenol, é adequada para preservar as cores
da tatuagem enquanto hidrata, protege e deixa a pele respirar.® Este é um cuidado regular que

deve ser implementado na rotina diaria.

Caso Il

Uma utente dirigiu-se a farmacia dizendo que tinha uma afta na boca e procurava ajuda
para aliviar o desconforto causado. Sugeri a utilizagio de Tantum Verde® Elixir 0,15%
cloridrato de benzidamina para enxaguar a cavidade oral, tendo em consideragao que contém
na sua formulagao a benzidamina que atua como anti-inflamatério e analgésico. Aconselhei que
enxaguasse, com cerca de | 5mL de solugio, 2 a 3 vezes por dia, apds a higienizagio oral didria.”
Por fim, referi que para aliviar o desconforto e aumentar a cicatrizagao poderia também utilizar
Urgo Filmogel® Aftas, que origina uma barreira protetora sobre a afta. Indiquei que podia
aplicar 3 a 4 vezes ao dia, antes das refeicoes e que devia ser usado até cicatrizagao completa

da lesio.®

Caso Il

Uma utente de aproximadamente 40 anos dirigiu-se a farmacia com uma situagao de

herpes labial. Apos constatar que ainda nao se tinha formado a vesicula causada pelo virus do
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Herpes simplex tipo |, aconselhei a utilizacgio de Zovirax® Duo 50mg/g e 10mg/g Creme
Aciclovir + Hidrocortisona. A sua utilizagdo é aconselhada quando comeg¢am a surgir os
primeiros sinais e sintomas do herpes labial de forma a prevenir o surgimento da lesao.
Zovirax® Duo conta com a associagio de aciclovir, um antiviral que atua contra o virus do
Herpes simplex, e de hidrocortisona, um corticosteroide com propriedades anti-inflamatorias.
Recomendei que iniciasse de imediato o tratamento e que aplicasse 5 vezes ao dia, durante
um periodo de 5 dias.” Alertei para a necessidade de lavar as mios antes e depois de aplicar e
que deveria massajar e espalhar bem o creme na zona afetada. Enfatizei, também, que caso
nao verificasse melhorias apos os 5 dias de tratamento deveria consultar um médico. Por fim,
mencionei ainda algumas medidas nao farmacologicos essenciais, tal como a importancia de
nao partilhar objetos, evitar cogar a lesao e o uso de um hidratante labial com protegao solar,
uma vez que a hidratagao é fundamental para a cicatrizagao e restauragao da estrutura do

epitélio labial.

Caso IV

Um utente apos aviar a receita médica que o médico lhe havia prescrito, mencionou
ter uma verruga plantar e gostaria que fosse removida. Apos confirmar que nao se tratava de
um utente diabético, aconselhei o uso da solugdo cutinea Verrufilm® que é um MNSRM de
uso externo. A importancia de verificar se se trata de um utente diabético deve-se ao facto
de estes terem a circulagiao sanguinea e a sensibilidade dos pés alterada, pelo que a utilizagao
deste medicamento pode aumentar o risco de complicagdes. Verrufilm® tem como substincia
ativa o acido salicilico que vai ajudar a remover as células mortas da pele e a promover a
renovagao celular, devido a sua atividade queratolitica. Este trata-se de um tratamento indolor
cuja aplicagao deve ser limitada a verruga, tendo alertado para o especial cuidado que deve ter
de forma a evitar o contacto com pele integra. Mencionei que antes de aplicar a solugao
deveria colocar a area afetada em agua quente durante 5 minutos, limpar com uma toalha e,
de seguida, aconselhei a aplicagao de vaselina na pele sa que circunda a verruga a tratar. De
seguida, referi que deveria retirar o excesso da solugao que fica no pincel nas bordas do frasco
para evitar que pingue e contacte com pele integra. Apos este processo, referi que deveria
aplicar | a 2 gotas apenas na verruga, deixar secar durante breves minutos e que, por fim,
podia aplicar um penso adesivo para minimizar o atrito entre a verruga e o calgado. 24 horas
depois deveria retirar o penso, lavar com agua quente de forma a retirar o produto e limar a

zona, por exemplo com uma lima adequada. Transmiti ainda que este era um tratamento longo
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(6 2 12 semanas) e que este processo deveria ser repetido diariamente até ao desaparecimento

da verruga para a eficicia do tratamento."

Caso V

Uma jovem utente, de aproximadamente 20 anos, dirigiu-se a farmacia dizendo que no
dia anterior esteve exposta ao sol e que agora se encontrava com uma queimadura solar nas
costas. Esta referiu ainda que a zona afetada se encontrava com uma coloragao avermelhada,
quente ao toque e que sentia algumas dores. Apos algum didlogo pude confirmar que que a
utente nao tinha febre, vomitos, tonturas, nem sinais de desidratacao, tendo aconselhado a
aplicacio tépica da emulsio cutinea Biafine® 6,7mg/g trolamina. Trata-se de um MNSRM com
propriedades hidratantes, calmantes e cicatrizantes que vao aliviar o desconforto causado pelo
eritema solar. Apos a sua aplicagao vai haver formagao de uma camada protetora importante
na regeneragao da pele e diminuigao da inflamacao. Referi que deveria ser aplicada uma camada
bem espessa da emulsao até que nao houvesse mais absor¢ao cutanea e que este processo
deveria ser repetido 2 a 4 vezes ao dia.'' Alertei para a importincia de usar protetor solar
mesmo em dias mais nublados e recomendei a sua reaplicagao de 2 em 2 horas. Além disso,
aconselhei que evitasse a exposi¢ao nas horas de maior exposi¢ao solar (das | Ih as 17h), que

evitasse a ingestao de bebidas alcodlicas e agucaradas e que bebesse agua abundantemente.

5. Consideracoes Finais

O estagio curricular na Farmacia Ferrer foi um periodo desafiante e de intenso
crescimento nas diversas areas de intervengao farmacéutica, que marca o término do meu
percurso académico. Durante varios meses tive oportunidade de evoluir tanto a nivel pessoal
como profissional. Multidisciplinariedade, proatividade, dedicagao e interesse em saber mais
foram alguns dos valores em que tive oportunidade de crescer enquanto futura farmacéutica.
Efetivamente, este foi um momento crucial do meu percurso que me possibilitou aperfeicoar
os conhecimentos técnico-cientificos adquiridos durante o MICF, enquanto me permitiu
desenvolver novas competéncias humanas e sociais. Em diversas situagoes, este estagio
proporcionou-me ir mais além desses conhecimentos tendo explorado areas de atuagao
menos dominadas até entdo, mas que me serao extremamente importantes enquanto futura
profissional de saude. Este crescimento nao teria sido possivel sem a contribuicao da
maravilhosa equipa que me integrou desde o primeiro dia, transmitiu conhecimentos de forma
continua e construtiva e que me auxiliou e corrigiu sempre que necessario. Fui recompensada

com uma evolugao constante e com uma visao mais abrangente daquele que é o nobre papel
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do farmacéutico comunitario, que tem como objetivo de promover a salide e o bem-estar da

populacao.

Concluo este estagio com a certeza de que avango para a fase seguinte mais segura de
mim mesma, tendo em mente que todos os dias serao de aprendizagem, evolucao e desafios

constantes.

2

E com enorme respeito que finalizo o presente relatério com um sentido
agradecimento a equipa da Farmacia Ferrer, em especial a Dra. Silvia Rodrigues, pelo carinho
com que me acolheram e por todos os ensinamentos, dedicagao constante e confianga

depositada em mim e nas minhas competéncias.
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Resumo

O constante crescimento da populagao humana tem desencadeado um aumento no
consumo de alimentos. Para acompanhar o aumento pela demanda alimentar, a industria teve
de evoluir rapidamente, acarretando consigo os desafios associados, nomeadamente, o
aumento do risco de contaminagdes microbiologicas e quimicas. Estas podem ocorrer em
qualquer uma das etapas desde a produgao dos alimentos até ao seu consumo, passando pelo

processamento, armazenamento, transporte e preparagao.

Viérios estudos e documentos oficiais evidenciam a presenca de estirpes bacterianas
portadoras de genes de resisténcia a diversas familias de antimicrobianos em alimentos,
incluindo aqueles que sao criticos para a medicina humana. Esta situagao resultou da utilizagao
abusiva e descontrolada destes compostos quer nas medicinas humana e veterinaria e,
particularmente, no ambiente de produgao animal. O consumo de alimentos contaminados
por estas estirpes pode nao sé causar infe¢oes de elevada gravidade, associadas ao
comprometimento da eficacia da antibioterapia, como ainda contribuir para a colonizagao da
microbiota intestinal por bactérias com perfil de multirresisténcia. Neste contexto verifica-se
um comprometimento da saiude do individuo, particularmente dos que apresentam maior
fragilidade (imunocomprometidos, idosos, criangas e gestantes), sendo considerado, a nivel
global, uma ameaca a Saude Publica. A nivel internacional tém sido adotadas algumas medidas
que visam colmatar este problema como o controlo na prescricao de antimicrobianos,
especificamente, na medicina veterinaria onde antimicrobianos criticos para a saude humana
deixam de poder ser utilizados salvo se devidamente justificado. Também as Boas Praticas de
Higiene e de Seguranga Alimentar sio medidas importantes para prevenir a ocorréncia de

doengas transmitidas através de alimentos contaminados.

Este estudo, através do recurso a consulta de evidéncias cientificas, teve por objetivo
contribuir para um maior e melhor conhecimento sobre a ocorréncia silenciosa de estirpes

bacterianas portadoras de genes de resisténcia como contaminantes de alimentos.

Palavras-chave: Seguranca Alimentar, Contaminantes, Alimentos, Resisténcia a

Antimicrobianos, Saude Publica.
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Abstract

The steady growth of the human population has unleashed a raise in food consumption.
To keep up with the food demand the food industry had to quickly evolve, thus bringing with
it problems such as an increased risk of microbiological and chemical contamination. These
contaminations can occur on any phase, from food production to consumption going through

processing, storage, shipping and preparation.

Several studies and official documents show the presence of bacterial strains carriers
of resistance genes to an assortment of families of antimicrobials in food, including those that
are critical to human medicine. This situation resulted from the abusive and uncontrolled use
of these compounds in human and veterinary medicine and particularly in the animal
production environment. The consumption of food contaminated by these strains may not
only cause highly severe infections associated with impaired efficacy of antibiotic therapy but
also contribute to colonization of the gut microbiota by bacteria with a multidrug resistance
profile. In this context, there is an impairment of the health of the individual, particularly those
who are more fragile (immunocompromised, the elderly, children and pregnant women), being
considered a threat to Public Health at a global level. Internationally, some measures have
been adopted to overcome this problem such as controlling prescriptions of antimicrobials
specifically in veterinary medicine where critical antimicrobials for human health can no longer
be used unless duly justified. In this regard, Good Hygiene and Food Safety Practises are

important measures to prevent diseases transmitted through contaminated food.

Using scientific evidence, this study, aimed to contribute to a greater and better
knowledge about the silent presence of bacteria carrying antimicrobial resistance genes as

food contaminants.

Keywords: Food Safety, Contaminants, Food, Antimicrobial Resistance, Public Health.
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Lista de Abreviaturas

ECDC - do inglés, European Centre for Disease Prevention and Control
EFSA - do inglés, European Food Safety Authority

FAO - do inglés, Food and Agriculture Organization

MDR - do inglés, Multidrug Resistance

OMS - Organizagao Mundial de Saude

PBP - do inglés, Penicillin-Binding Protein

RAM - Resisténcia aos Antimicrobianos

THG - Transferéncia Horizontal de Genes

UE - Uniao Europeia

v.g. - do latim, verbi gratia
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l. Introducao

A seguranga alimentar é um problema global sendo fundamental assegurar a qualidade
dos alimentos prevenindo danos a saide dos consumidores.' O crescimento da populagio
mundial e a sua mudanga para os meios urbanos sao fatores que condicionam a cadeia de
abastecimento dos alimentos, pois estes tém de ser transportados por milhares de

quilémetros, passando por varios paises, antes de chegarem ao consumidor final.?

Alimentos contaminados com microrganismos, ou substincias quimicas tém um
impacto significativo na saide mundial podendo causar mais de 200 doencas. Segundo a
Organizagao Mundial de Saide (OMS), uma em cada dez pessoas no mundo fica doente devido
a ingestio de alimentos contaminados, resultando em 420 000 mortes por ano.’ A
contaminagao bacteriana dos alimentos pode ocorrer em qualquer uma das etapas da cadeia
alimentar e pode ter origem em fontes humanas, animais ou ambientais. A prevencao e o
tratamento da contaminagio microbiana sdo essenciais para garantir a Seguranca Alimentar.*
Grande parte dos problemas podem ser ultrapassados com recurso a formagao dos
trabalhadores em Boas Praticas de Higiene e Seguranca Alimentar durante os processos de

producio, processamento e conservagio dos alimentos.’

Também a utilizagao abusiva de antimicrobianos quer na salde humana, quer no
ambiente de producio animal contribuiu significativamente para o comprometimento da
Seguranca Alimentar.®’ De facto, a descoberta da penicilina no séc. XX teve um impacto
significativo na sadde humana devido ao seu importante papel no combate as infegoes
bacterianas,® diminuindo significativamente a taxa de mortalidade.” Contudo, rapidamente as
bactérias expressaram mecanismos de resisténcia a penicilina, comprometendo a sua eficicia.'®
"' Durante algumas décadas este problema foi mitigado com a introdugio de novos
antibidticos. No entanto, nos uUltimos anos, verificou-se uma diminuicio no desenvolvimento
de novas moléculas e, consequentemente, tem vindo a observar-se um crescimento na
resisténcia aos antimicrobianos (RAM).'' De acordo com um relatério da OMS (2014) existem
cada vez mais bactérias a expressar mecanismos de RAM, pelo que certas infegoes bacterianas
tornam-se cada vez mais complicadas de tratar.'?> Assim, com opgdes de tratamento limitadas
e reduzido nimero de novos compostos eficazes, a disseminagao de bactérias RAM tem sido
uma preocupagio crescente nos dias de hoje.'* '* Para esta problemitica contribuiu de forma

|,|4; 15

exponencial, a utilizagao dos antimicrobianos como promotores de crescimento anima a

qual s6 foi proibida em 2006 pela Unido Europeia (UE)."
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s

E neste contexto que surge o conceito de Uma S6 Saude, em que é reconhecida,
internacionalmente, a necessidade de uma relagao equilibrada e otimizada entre as saldes

8

humana, animal e ambiental (Figura 1)'” ' incluindo a preservagio da eficicia dos

antimicrobianos atualmente existentes. '’

Figura | - O conceito de Uma Sé Satde como interligagido entre as salides humana, animal e ambiental.'®

Este trabalho teve por objetivo, através de uma revisao bibliografica, contribuir para o
conhecimento sobre o estado atual da Seguranga Alimentar relativamente a presenca de
bactérias portadoras de genes de RAM, particularmente os que sao considerados criticos para

a medicina humana.

2. Seguranca Alimentar

Uma alimentagao segura e rica nutricionalmente é fundamental para a realizagao das
atividades vitais e para a promogao da salide do ser humano. No entanto, bilides de pessoas
encontram-se em risco de consumir alimentos inseguros.”’ Alimentos contaminados com
bactérias, virus, parasitas ou substancias quimicas podem causar mais de 200 doengas agudas
ou croénicas, que podem ir desde diarreia a cancro, entre outras.”’ Anualmente, milhares de
pessoas morrem e varios milhdes adoecem devido ao consumo de alimentos inseguros.® A
contaminagao alimentar esta a tornar-se cada vez mais frequente e pode ter como origem a
utilizagao de agua inadequada durante a limpeza e o processamento dos alimentos, condigoes
de higiene deficientes das infraestruturas, produgao e manipulagao de alimentos impropria e

uso desajustado de produtos quimicos agricolas.”

A Seguranga Alimentar tem como objetivo assegurar a qualidade dos produtos

alimenticios e a prevencio de doencas transmitidas através do seu consumo.” Apesar da
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Seguranga Alimentar ser um bem precioso para toda a populagao mundial, é impraticavel testar
cada alimento para todos os contaminantes possiveis, que possam estar presentes. Na
impossibilidade de o fazer, é necessario aplicar medidas para a garantir, por exemplo através
de campanhas de sensibilizagio destinadas aos consumidores e aos manipuladores de
alimentos, de forma a aumentar a sua literacia sobre o tema (v.g. lavagem frequente das maos,
lavagem eficaz dos vegetais e frutas, temperaturas de cozimento adequadas e correto
armazenamento e manipulagio dos alimentos).”* Atualmente, as preocupagdes com a
Seguranca Alimentar sao muitas, principalmente nos paises desenvolvidos, no entanto, é nos
paises em desenvolvimento que surge a grande maioria das doengas provenientes de
contaminagdes alimentares.”? Ha algumas décadas, na UE, a brucelose, a tuberculose e as
doengas parasitarias eram consideradas as zoonoses com maior transmissao através de
alimentos. De acordo com o relatério de 2021 da European Food Safety Authority (EFSA) e da
European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC), a campilobacteriose e a salmonelose
foram as zoonoses mais frequentemente transmitidas (Figura 2), sendo que a
campilobacteriose foi responsavel por mais de 62% dos casos e, desde 2005, foi a zoonose
mais frequentemente reportada. No entanto, apesar de menos frequentes, as doengas em que
se observou uma maior taxa de hospitalizagcao e de mortalidade foram a listeriose e a infecao

pelo virus do Nilo Ocidental.”®

Campylobacteriosis I (N = 127,840)
Salmonellosis NN (N = 60,050)
Yersiniosis B(N = 6,789))
Yersiniosis [N (N = 6,789)
STEC infections N (N = 6,084)

Listeriosis [N (N = 2,183)
Tularaemia (N =876) Tularaemia T (N = 876)

STEC infections M (N = 6,084)
Listeriosis | (N=2,183)

Echinococcosis (N = 529) Echinococcosis Il (N = 529)

Q fever (N =460) Q fever M (N = 460)
Brucellosis | (N = 162)

Brucellosis (N = 162) West Nile virus infection® | (N = 152)

West Nile virus infection® (N =152) M. porp c2used BY 411
. bovis/M. caprae
TB caused by (N=111) Trichinellosis | (N = 77)

M. bovis/M. caprae

. . Rabies (N =0)
Trichinellosis (N=77) avies

0 1 2
Rabies (N = O) J Notification rate per 100,000 population

0 10 20 30 40 50 60
Notification rate per 100,000 population

Figura 2 - Nimero de casos e taxas de notificagio de zoonoses na UE em 2021.%
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O aumento da presenga de microrganismos patogénicos portadores de genes de RAM
criticos para a medicina humana nos alimentos é responsavel pela transmissao de doengas, que
comprometem a satude do consumidor.' Este representa um problema de saude publica global,
do presente e do futuro, que envolve o bem-estar de toda a populagao e a economia mundial.
Neste sentido, € urgente apelar aos governos, produtores e consumidores para que juntos

facam da Seguranca Alimentar uma prioridade e, assim, evitem a propagacio destas doengas.”

21

3. Resisténcia microbiana

As bactérias sao naturalmente mais simples quando comparadas com organismos
multicelulares. O facto de terem um genoma mais pequeno faz com que nao possuam todos
os genes necessarios para lidar contra os desafios ambientais a que sao expostas. Contudo, as
populacoes bacterianas tém a capacidade de se adaptar rapidamente e de forma eficaz. Tal é
possivel devido a elevada concentragao de microrganismos em pequenos volumes, a qual se
designa de populagao, e ao seu rapido tempo de geragao garantindo, assim, que alteragoes
vantajosas nessas populagoes se tornem predominantes rapidamente, o mesmo nhao se
verificaria em contexto celular individual. Esta capacidade de adaptacao, devido a ocorréncia
de mutagoes, contribui inevitavelmente para a variabilidade genética bacteriana, juntamente
com a Transferéncia Horizontal de Genes (THG), que permite que genes de RAM possam ser

transferidos intra e inter-espécies.?

3.1 Compostos antimicrobianos

Os compostos antimicrobianos incluem, entre outros, os antibacterianos, que sao
usados nas medicinas humana e veterinaria para o tratamento de infe¢oes causadas por
bactérias, e os biocidas, que sao adicionados a produtos vulgarmente usados como
antisséticos, desinfetantes, conservantes, pesticidas e cosméticos.” A resisténcia microbiana é
definida pela capacidade de os microrganismos conseguirem resistir a atividade bactericida, ou
bacteriostitica de um ou vérios antibacterianos aos quais eram previamente suscetiveis.?®
Quando se verifica uma capacidade reduzida das bactérias serem afetadas pelo biocida, mesmo
na concentracdo minima inibitéria, ou quando o sistema conservante ja nao é eficaz para

impedir o crescimento microbiano, é designada de tolerancia.”

O desenvolvimento de RAM prende-se, essencialmente, com a pressiao seletiva

exercida sobre os microrganismos devido a sua exposi¢io aos compostos antimicrobianos.*
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Ha varios fatores que contribuem para o aumento da resisténcia microbiana, sendo os mais
predominantes o uso indevido e excessivo de antibacterianos nas medicinas humana e
veterinaria, a existéncia de praticas de higiene e de saneamento inadequadas e condutas de
prevencao e controlo de infegcao insuficientes em locais de prestagao de cuidados de saude,
]| A . .
nomeadamente em hospitais.”” A predominancia destes fatores levou ao aparecimento de
bactérias resistentes, que sao classificadas em trés niveis: multirresistentes, extensivamente-
. . 32 ;. .
resistentes e pan-resistentes.”” Isto deve-se ao facto de as bactérias terem capacidade de
possuir mais do que um mecanismo de resisténcia podendo ser, assim, resistentes a mais do
que uma classe de antibacterianos, ou até o mesmo mecanismo mediar resisténcia a diferentes
.. . 30 T . .
classes, ou grupos de antimicrobianos.”™ Quando uma bactéria é simultaneamente resistente
a trés ou mais familias destes compostos é designada de multirresistente (MDR), as
extensivamente-resistentes sao suscetiveis a apenas uma ou duas classes, ja no Ultimo caso sao

portadoras de resisténcia a todas as classes disponiveis.””

Em 2019, a OMS publicou uma lista atualizada onde apresenta os antimicrobianos de
importancia critica para a medicina humana de forma a garantir o uso responsavel nas
medicinas humana e veterinaria categorizando-os em trés grupos: criticamente importantes,
altamente importantes e importantes. Esta lista visa promover o uso racional destes farmacos,
mitigar a resisténcia bacteriana e garantir a existéncia de opgoes de tratamento eficazes contra

infecbes bacterianas.'

3.2 Mecanismos genéticos de resisténcia aos antimicrobianos

A resisténcia bacteriana pode derivar de uma caracteristica genética inerente a
bactéria, tornando-a naturalmente resistente, ou pode ser adquirida, através de mutagoes

espontaneas, ou através da THG.”

3.2.1 Resisténcia intrinseca

A resisténcia intrinseca ou natural é definida, do ponto de vista clinico, como uma
caracteristica que é partilhada dentro de uma espécie bacteriana e que nao esta relacionada

com a sua exposicio prévia a antibacterianos."

Exemplo disso é o caso de Mycoplasma pneumonia e a auséncia de eficacia de
antibacterianos antiparietais (v.g. B-lactimicos e glicopeptidos).”> Ambos atuam na biossintese
de peptidoglicano, que em elevada concentragao constitui a parede celular das bactérias de

Gram-positivo.** *** Contudo tendo em consideragio que Mycoplasma sp nao possui parede
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celular, estas classes de antibidticos nao sao eficazes na terapéutica de infe¢oes causadas por

este agente etiologico.”

3.2.2 Resisténcia adquirida

A resisténcia adquirida pode ocorrer através de duas vias: mutagOes genéticas
espontaneas, ou aquisicao/captacao de novo material genético proveniente de outras
bactérias, através da THG.”® No entanto, a segunda via é a que tem maior impacto na

disseminacgio da resisténcia microbiana.’” *®

3.2.2.1 Mutacgdes espontaneas

As mutagoes espontaneas sao alteragcoes numa sequéncia de DNA, que podem levar a
alteragoes na expressao de um determinado gene. Uma mutagao num Unico par de bases pode
alterar um, ou mais aminoacidos codificados por esse gene, que pode ter a capacidade de
alterar uma enzima, ou uma determinada estrutura celular. Esta alteragao pode contribuir para

alteracoes na afinidade a um antimicrobiano especifico relativamente ao seu alvo de agao.”

3.2.2.2 Transferéncia horizontal de genes

A THG ¢é definida como a aquisicio de material genético exégeno.” Esta é uma via
importante para a evolugdo bacteriana uma vez que a selecao natural elimina genes
transferidos que nao sejam benéficos, preserva os neutros e mantém os que proporcionam

vantagens as células recetoras.®

Este mecanismo pode ocorrer intra e inter espécies, géneros, ou até familias. Os genes
podem ser integrados no cromossoma bacteriano passando a ser transmitidos de geragao em
geragao, ou encontrarem-se localizados plasmidicamente. A THG pode ser mediada por trés

mecanismos: conjugacgio, transdugio e transformacio.” *

A manutengao da THG e o
surgimento de estirpes MDR é acentuada por elementos genéticos moveis, que se movem
dentro ou entre moléculas de DNA. Estes incluem plasmideos, transposoes e integroes, que
atuam como vetores com capacidade de transferir genes entre bactérias da mesma ou de

diferentes espécies.’®*’

Na conjugagao, a transferéncia de DNA ocorre através de uma estrutura proteica,
designada de pili sexual, que une temporariamente as bactérias, permitindo a transferéncia de
material genético. O mecanismo de conjugagao apresenta uma maior frequéncia do que o de

transdugio ou transformacio.” Este mecanismo pode ser estimulado pelo uso de
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antimicrobianos®, pelo que a inibigio do mecanismo de conjugacio poderia ser um alvo de
acio contra a RAM.”® Na transducio, a transferéncia de genes é promovida através de
bacteriofagos.” ** *' Este mecanismo representa uma baixa percentagem na disseminacio da
RAM pois os bacteriofagos tém uma baixa gama de hospedeiros devido a sua elevada
especificidade. Na transformagao, apos a lise celular, as bactérias capturam diretamente DNA
livre presente no ambiente.” *' Normalmente, este DNA é proveniente da morte e lise de
outra célula bacteriana®® e nio exige contacto fisico entre as bactérias dadora e recetora
(Figura 3).” No entanto, este fenébmeno é o mais raro devido a necessidade de existir
compatibilidade entre a célula dadora e recetora.”*' A distincia filogenética e a especializagio
ecologica sao barreiras a THG. Quanto maior a divergéncia evolutiva entre as espécies das
bactérias dadoras e recetoras, menor é a probabilidade de ocorrer transferéncia genética.”
Por sua vez, a transformagao é mais eficaz quando as estirpes partiham o mesmo
(micro)nicho.” O intervalo de tempo para ocorrer transformagio é mais reduzido quando
comparado com a transdugao, porque o material genético degrada-se mais rapidamente no

ambiente do que se estiver aprisionado num bacteriéfago.®

= Resistance gene (s) fv/;"x

Possible mobility of mobile genetic
elements (Including transposons/mtegrons)

Transduction

Viral genome

-

’, ’/ /- \¥ \
Plasmid

Bacterial
chromosome
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Transformation
Naked DNA

from dead cell \

—— - ——— —\ .\
MaD & ”__—_* Plasmid
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‘\ X Recipient’
A ¥ cell
Bacterial Origin of mutation to
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Figura 3 - Mecanismos de THG: Conjugacio, transdugio e transformagio.”
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3.3 Mecanismos biolégicos de resisténcia aos antimicrobianos

As bactérias desenvolveram varios mecanismos de resisténcia, no entanto os mais
observados sao: alteracao enzimatica e da permeabilidade, bombas de efluxo e alteracao do

local alvo (Figura 4).*

O O
\ / decreased penetration
=

enzymatic

\./__,|_| degradation or

. modification
alteration of

target site . .

. Antibiotic increased efflux
. (efflux pump)

Figura 4 - Mecanismos biologicos de resisténcia microbiana.®

3.3.1 Alteracdo enzimatica

As bactérias podem produzir enzimas que adicionam grupos funcionais promovendo a
alteragao quimica dos antibacterianos, levando a sua inativa¢ao, ou destruindo-os por hidrolise,
fazendo com que percam a capacidade de interagir com o local alvo bacteriano.” A alteragio
enzimdtica € o mecanismo mais comum para escapar a atividade farmacolégica do

antibacteriano.*'

Sao exemplos de enzimas hidroliticas as B-lactamases, que conduzem a ocorréncia de
danos irreversiveis no arranjo estrutural da molécula dos B-lactimicos, culminando na
destruicio dos mesmos.® As enzimas hidroliticas sio, principalmente, codificadas em
estruturas genéticas moveis sendo facilmente transferiveis.* Os alvos dos B-lactimicos sio as
proteinas de ligagao a penicilina (PBPs) que mantém a integridade da parece celular
bacteriana.* No entanto, o anel B-lactimico pode ser hidrolisado através de B-lactamases.'
Apesar da frequente presenga destes mecanismos, os B-lactdmicos continuam a ser a classe
mais utilizada devido a facilidade aquando a administragao e apresentarem reduzida toxicidade,

elevada eficacia e baixo custo. No entanto, a rapida disseminagcao de Enterobacterales
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resistentes a estas familias de antibacterianos tornou-se preocupante, nomeadamente, no que
se refere aos carbapenemos (antibacterianos de ultimo recurso de uso exclusivo hospitalar),
devido a produgao de carbapenemases. Efetivamente, a adi¢ao de inibidores de B-lactamases
aos B-lactamicos é uma estratégia promissora para inibir a agao destas enzimas e assegurar a

eficacia do tratamento de infe¢des bacterianas.*

3.3.2 Alteracao do local alvo

Existem diversas estruturas nas células bacterianas que sao os alvos dos compostos
antimicrobianos. As bactérias encontraram mecanismos capazes de modificar varios desses
alvos como forma de desenvolver resisténcia a esses farmacos.*®

Staphylococcus aureus adquiriu mecanismos que permitiram modificar estruturalmente
as PBPs, tornando-se resistente a meticilina.’® As PBPs sio transpeptidases envolvidas na
construgao do peptidoglicano, que conferem resisténcia e estabilidade a parede celular.”” Os
antibiéticos B-lactamicos tém a capacidade de interromper a sintese da parede celular através
da inibicio das PBPs.”® No entanto, algumas estirpes de S. aureus sio portadoras de um gene,

mecA, que codifica a enzima PBP2a com baixa afinidade para os antibiéticos B-lactimicos.’® *¢

3.3.3 Alteracdao da permeabilidade

Os canais de porina presentes na membrana externa das bactérias de Gram-negativo
permitem a entrada de moléculas de baixo peso molecular, como compostos antimicrobianos,
para o citoplasma das células bacterianas.”’ Grande parte dos antibioticos tém alvos
intracelulares, contudo inUmeras bactérias evoluiram no sentido de limitar a penetracgao
celular destes firmacos, diminuindo a permeabilidade da membrana celular.”’ Os
carbapenemos, fluoroquinolonas, tetraciclinas, aminoglicosideos, cloranfenicol e trimetoprim
sao os antibidticos mais propensos a resistir a mecanismos mediados por diminuicao da

permeabilidade da célula bacteriana.”

3.3.4 Bombas de efluxo

As bombas de efluxo sao proteinas de transporte, localizadas na membrana da parede

celular, usadas para transportar nutrientes.”

No entanto, também tém capacidade de
transportar compostos nocivos do interior da célula bacteriana para o exterior.” Algumas
bombas de efluxo tém uma especificidade reduzida para os substratos, contudo muitas delas
podem transportar uma ampla variedade de substratos com estruturas diferentes, as quais sao

designadas de bombas de efluxo de resisténcia a mdltiplos firmacos.”> Encontram-se
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classificadas em cinco familias: superfamilias “Adenosine triphosphate - Binding Cassette”, “Major
Facilitator Superfamily” e “Multidrug and Toxin Extrusion”; e as familias “Resistance Nodulation
Division” e “Small Multidrug Resistance”.”® As bombas de efluxo podem ser codificadas por genes

presentes no cromossoma, ou integrados em elementos genéticos moveis.*

4. Fatores antropogénicos no desenvolvimento de resisténcia microbiana

O crescimento da populagao mundial, a capacidade adaptativa das bactérias as
adversidades ambientais e o uso excessivo de antimicrobianos nas medicinas humana e
veterinaria, incluindo o ambiente de produgao animal sao fatores que contribuem para

aumentar a crise da RAM.?

4.1 Utilizac3ao de antimicrobianos na medicina humana

A prescrigao incorreta e excessiva de antimicrobianos tem vindo a contribuir para o
aumento da disseminagio de bactérias RAM.** O incumprimento da terapéutica e a
automedicagao estao, frequentemente, associados a utilizagao inadequada destes farmacos. A
automedicagao, na grande maioria das vezes, compreende dosagens desnecessarias,
inadequadas e inoportunas, o que cria um ambiente propicio para que as bactérias se adaptem
em vez de serem eliminadas. Nos paises em desenvolvimento, os antibidticos podem ser
adquiridos sem prescrigdo médica, contrariamente ao que acontece nos paises
desenvolvidos.”> Nos primeiros, a produgio e a venda destes firmacos nio é totalmente
regulamentada, resultando na produgao de produtos farmacéuticos com elevada variabilidade
e na elevada disponibilidade ao publico a pregos reduzidos.”® Nestes paises verifica-se a
prescrigao excessiva de antibacterianos, mesmo quando nao ha indicios da sua necessidade, o
que é um fator consideravel no uso inadequado e excessivo destes firmacos.> Limitagdes em
aceder a um diagnostico rapido e preciso na identificagao do agente etiologico causador de
infecao e ao seu perfil de suscetibilidade aos antimicrobianos promovem o uso empirico destes
farmacos. Muitas vezes, o diagndstico exato requer varios testes laboratoriais, que podem
levar varios dias e, por vezes, nao € possivel esperar tanto tempo até se iniciar a antibioterapia,
especialmente se o doente se encontrar em risco de vida. Nestas situagoes, normalmente, sao
administrados simultaneamente antimicrobianos de familias diferentes. De facto, esta
administragao é feita em condigdoes controladas, mas o acesso a testes rapidos e precisos
poderia evitar esta pratica.”® O uso intensivo e prolongado de antimicrobianos em ambiente
hospitalar é o principal motivo para o surgimento e disseminagao de infegoes nosocomiais por

bactérias MDR.>®
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4.2 Utilizacdao de antimicrobianos na medicina veterinaria

Uma grande parte do uso de antibacterianos acontece fora do ambito da medicina
humana,” o que contribuiu no passado para uma elevada pressao seletiva e aparecimento de
estirpes bacterianas MDR com capacidade de serem transmitidas aos humanos.* Essa
transmissao pode ocorrer através da cadeia alimentar, podendo resultar em infegoes graves.
Além disso, existem evidéncias de que genes envolvidos na RAM, que sao ou foram usados
em animais, foram identificados nao sé nestes, mas também na microbiota intestinal de
humanos. Neste sentido, nos Ultimos anos tém surgido grandes preocupagoes em relagao ao

uso destes compostos no ambiente de produgao animal e a sua associagao com o surgimento

de RAM.

A administragao de agentes antibacterianos em ambiente de producao animal tem
varias finalidades, tais como: uso terapéutico para tratar infe¢oes bacterianas, promotores de
crescimento (proibido na UE desde 2006'°), uso profilatico quando sao utilizados como medida
preventiva e metafilatico quando a sua administragao se destina a um grupo de animais que se

considera estarem em risco de contrair a doenca.”’

Com o objetivo de regular de forma mais rigorosa a utilizagao dos antimicrobianos foi
adotado, recentemente a partir de 28 de janeiro de 2022 o Regulamento (UE) 2019/6 do
Parlamento Europeu e do Conselho de | | dezembro de 2018, que aborda uma diversidade de
tematicas importantes, nomeadamente a harmonizagao de regras e procedimentos entre os
Estados-Membros da UE sobre o controlo da utilizagao destes compostos em medicina
veterinaria, deixando assim de ser permitida a utilizagao de antibacterianos criticos para a
saude humana em medicina veterinaria, ou no caso de serem imprescindiveis s6 poderao ser

utilizados mediante justificagdo devidamente documentada.*®

4.2.1 Uso terapéutico

Em algum momento da sua vida, os animais necessitam de terapéutica antibacteriana.>
Estes compostos desempenham um papel fundamental no combate a infegoes em varias
espécies de animais. Contudo, o seu uso esta relacionado com o aparecimento de bactérias
resistentes a estes farmacos e com a presenga de residuos destes compostos nos alimentos

de origem animal.

Porque as medicinas humana e a veterinaria partilham, em grande parte, o portfélio de

antibacterianos disponivel para o tratamento deste tipo de infegoes é importante acautelar o
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seu correto uso na veterinaria, de forma a preservar a sua eficacia e minimizar a toxicidade e

selecio de bactérias resistentes.’

A administracao de antibacterianos a animais exige requisitos que devem ser
cumpridos, de forma a garantir o seu uso racional. Devem utilizar-se produtos farmacéuticos
de qualidade, evitar o seu uso preventivo regular, assim como o uso daqueles que sao
criticamente importantes e de prioridade elevada para a medicina humana. Apenas devem ser
utilizados com base num diagnostico preciso de identificagao do agente etiologico e da sua
suscetibilidade a estes compostos.*’ A selecao do antibacteriano mais adequado deve também
ter em consideragao a farmacodinamica, a farmacocinética, a toxicidade, a distribuicao tecidual,
a idade, o estado imunolégico do animal, o custo do medicamento e a espécie.® Por dltimo,
deve promover-se a individualizagao do tratamento com dose e duragao corretas, evitando os
tratamentos em grupo através do alimento.* Isto porque, geralmente, os animais sio tratados
coletivamente através da adigao de antibacterianos em alimentos ou agua, tornando dificil o
controlo da dose administrada a cada animal individualmente. Esta pratica aumenta o risco de
exposi¢ao das bactérias a doses subinibitorias deste compostos, o que promove a selegao das

que sio portadoras de RAM.'*

4.2.2 Uso nao terapéutico

4.2.2.1 Promotores de crescimento

Apesar de a principal utilizacao dos antibacterianos ser destinada a terapéutica, estes
também foram utilizados, durante aproximadamente sete décadas, como promotores de

. O seu uso consistia na adicio de baixas doses de antibiéticos ao

crescimento anima
. , ’ 57 ;. . .

alimento, ou na agua durante longos periodos de tempo.”” Varios antibacterianos com

importancia clinica para a saiude humana foram, erradamente, usados como promotores de

crescimento e, desta forma, contribuiram para a situagio atual."

Apenas em 2006, o uso de antimicrobianos como promotores de crescimento foi
proibido na UE, embora a adi¢ido de ionéforos a ragao continue a ser permitida.'® Os ionéforos
sio uma classe de antimicrobianos frequentemente adicionados ao alimento de animais.> Entre
os mais utilizados referem-se a monensina, salinomicina e narasina.®® O seu uso é
especialmente importante em aves na prevencio da coccidiose.®® * No entanto, também sio
usados como promotores de crescimento devido ao efeito modulador na microbiota intestinal
em aves e ruminantes, como bovinos e ovinos.* Os iondforos nio constam da lista de

antimicrobianos de importancia critica para a medicina humana (OMS, 2019), pelo que a sua
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adi¢dao na ragio animal é permitida.”” Também o zinco e o cobre, oligoelementos essenciais a
todos os organismos, sao adicionados as ragoes dos animais nao sé pelo seu contributo
nutricional, mas também porque em concentragoes mais elevadas, apresentam atividade
antimicrobiana, o que permite controlar infe¢coes bacterianas nos animais, e, deste modo,
promover o seu crescimento. No entanto, tem sido reportado na literatura cientifica que estes

metais também contribuem para a co-selecio de bactérias resistentes.*

4.2.2.2 Uso profilatico

Quando ainda nao existem sinais clinicos usam-se agentes antimicrobianos
preventivamente, devido ao risco de infecao. Este processo, designado como profilaxia,
compreende a administracdo de antimicrobianos no alimento, ou agua do animal podendo

. A L. A e . 57
variar entre doses subterapéuticas e doses terapéuticas totais.”” De acordo com o
Regulamento (UE) 2019/6 do Parlamento Europeu e do Conselho de || dezembro de 2018,
a administragao profilatica apenas pode ser feita, a um animal ou a um nimero limitado de
animais, quando o risco de infecao é muito elevado e a probabilidade de existirem danos graves

nos animais também ¢é elevada.®

4.2.2.3 Uso metafilatico

Verifica-se quando o antimicrobiano é administrado a todo um grupo de animais, que
partilham o mesmo espago, mesmo quando apenas alguns animais apresentam sinais de infegao,
evitando que a infecio atinja todos os animais da exploragio.”’” Tendo em consideracio o
Regulamento supracitado, os agentes antimicrobianos apenas podem ser administrados para
fins de metafilaxia quando nao existam alternativas disponiveis adequadas e o risco de

disseminacgio da infecdo seja elevado.®®

4.3 Uso de antimicrobianos em aquacultura

Na ultima década, a aquacultura, através da produgao de peixes e marisco teve um
crescimento acentuado e tornou-se uma importante fonte de alimento.”® A aquacultura em
grande escala pode ser stressante para estes animais, comprometendo o sistema imunitario e
tornando-os mais vulneraveis ao aparecimento de infegoes. Esta justificagio foi

frequentemente usada para sustentar o uso generalizado e profilatico dos antibacterianos.'*

O uso adequado dos antimicrobianos em aquacultura tem um papel fundamental na

Seguranca Alimentar visto que as mas praticas podem conduzir ao desenvolvimento e
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disseminagao de bactérias RAM, a disseminagao de genes de RAM e a presenga de residuos

de antimicrobianos nestes produtos alimentares.’

Estes compostos sdo incorporados em alimentos (alimentos medicamentosos),” o que
tem como consequéncia o facto de nao serem consumidos na totalidade pelos animais. Além
disso, condigoes sanitarias precarias também favorecem o surgimento de bactérias
patogénicas, enquanto que uma elevada densidade de animais propicia a disseminagao destes
microrganismos.'* Tanto na UE como nos Estados Unidos da América, os antibacterianos
apenas podem ser utilizados com objetivo terapéutico, nao podendo ser usados

profilaticamente nem como promotores de crescimento.”

Reduzir o nimero de animais que compartilham o mesmo espago, melhorar as
condigoes sanitarias e o isolar os animais infetados sao medidas eficazes para reduzir o risco

de transmissdo de infe¢des e a necessidade de recorrer a utilizagio destes compostos.'*

4.4 Uso doméstico de antimicrobianos

A RAM esta intimamente relacionada com o uso excessivo de antimicrobianos.
Contudo, os produtos de higiene pessoal utilizados diariamente contém biocidas, que também
contribuem fortemente para o surgimento e/ou manutengao de bactérias com tolerancia a
estes compostos, uma vez que sao libertados no meio ambiente, permanecendo em

concentracdes subinibitorias e afetando os ecossistemas microbianos.®

De acordo com o Regulamento (UE) N.° 528/2012 do Parlamento Europeu e do
Conselho de 22 de maio de 2012, os biocidas desempenham um papel importante no controlo
de microrganismos, que tém efeitos prejudiciais a saide humana ou animal, bem como na
prevencao de danos nos materiais naturais ou manufaturados. No entanto, devido as suas
propriedades intrinsecas e aos padroes de utilizagao associados, nem todos os biocidas podem
ser comercializados, se nao tiverem sido previamente aprovados devido ao seu potencial risco
para a salde humana, animal e ambiental.”” Neste sentido, os consumidores apenas devem

optar por produtos homologados e utilizi-los de forma correta e segura.®®

A exposicao a antimicrobianos (antibioticos e biocidas) promove o desenvolvimento e
a disseminacao de bactérias resistentes/tolerantes a estes compostos, isto deve-se ao facto de
genes que conferem tolerancia aos biocidas partilharem os mesmos elementos genéticos que

albergam genes de resisténcia aos antibioticos.*
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Também ¢é defendido que a procura de elevados niveis de assepsia tem contribuido
para a propagacao de doencas. Este contrassenso esta relacionado com o uso de produtos de
higiene pessoal (sabonetes, champods, pastas dentifricas, entre outros), ou de aditivos
alimentares para controlar a carga microbiana e garantir que estes nao se deterioram
rapidamente. No entanto, o uso excessivo destas substancias tem culminado na contaminagao
do meio ambiente, levando a selecao de bactérias resistentes. Além disso, também é
preocupante o facto de serem ingeridos e interagirem com as comunidades bacterianas das
membranas mucosas dos humanos.®® Entre os biocidas mais comuns encontram-se os
parabenos, triclocarbano e triclosano. Os parabenos sao conservantes adicionados a uma
ampla gama de produtos e tém como objetivo aumentar a estabilidade destes. O triclosano e
o triclocarbano sao biocidas fendlicos de largo espetro, que tém atividade contra diversos
microrganismos, nomeadamente bactérias e fungos.”’ O seu impacto na regulagio hormonal e
na RAM levou a que a Food and Drug Administration e a Comissao Europeia proibissem o uso
destes compostos em alguns produtos (v.g. sabonetes antibacterianos).*® Foi descrito que
bactérias oportunistas quando expostas a elevadas concentragoes de triclosano apresentavam
mutagoes no gene da redutase da proteina transportadora de enoil-acil, induzindo a geragao
de espécies reativas de oxigénio e promovendo o aumento da frequéncia conjugativa de

plasmideos portadores de vérios genes de resisténcia entre diferentes géneros bacterianos.”

5. Disseminacio da resisténcia microbiana através de alimentos

Os modos de propagagao de bactérias portadoras de genes de RAM entre os alimentos
e os humanos sio diversos.” A transmissio pode ocorrer através da ingestio de alimentos
contaminados, contacto direto com animais e/ou da contaminagao ambiental com residuos
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Figura 5 - Disseminagio da resisténcia microbiana através de alimentos.*
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5.1 Alimentos

O contacto e/ou consumo de alimentos é a via com mais impacto associada a
transmissao de bactérias portadoras de genes de RAM, nomeadamente se a exigéncia

associada as praticas de Higiene Alimentar nio for alcancada em toda a cadeia alimentar.”*

O consumo de alimentos crus (v.g. frutas e vegetais), leite nao pasteurizado, alimentos
deficientemente cozinhados, ou manipulagao incorreta dos mesmos constituem um fator de

risco a ingestdo de bactérias portadoras de genes de RAM.*!

5.2 Contacto direto com animais

Trabalhadores de exploragoes de ambiente de produgao animal, veterinarios e pessoas
que mantém um contacto proximo com animais infetados tém maior probabilidade de serem
infetados com bactérias RAM.”' Varios estudos tém demonstrado a transmissio de bactérias

RAM a individuos que mantém um contacto direto com animais.”*”

5.3 Contaminac¢ao ambiental

Nos ultimos anos, o papel do ambiente na disseminagao da RAM tem sido amplamente
reconhecido.® O abastecimento de agua e os solos representam vias de transmissio de
bactérias RAM.'* O solo é reconhecido como sendo um reservatorio de genes de resisténcia,
uma vez que a maioria dos antibacterianos tém a sua origem em microrganismos presentes no
solo, os quais sdo intrinsecamente resistentes aos compostos que produzem. Também a
contaminagao da agua por microrganismos de origem fecal e fertilizantes pode conduzir a

disseminacio de bactérias resistentes.*

Fatores comportamentais como a rejeicio de sobras de antibacterianos™ e o facto
destes nem sempre serem totalmente metabolizados, pode resultar na sua excrecao para o
ambiente.'” > Residuos provenientes de humanos e de animais podem ser usados como
fertilizantes, propiciando a disseminacao de bactérias e de genes de RAM. A lenta taxa de
neutralizagao de alguns antibacterianos e o uso de dguas residuais tratadas e nao tratadas como
fertilizantes contribuem para a bioacumulagao destes compostos em concentragoes capazes
de criar pressao seletiva, levando a disseminagao de bactérias portadoras de RAM. Apesar de
os tratamentos realizados nas estagdes de tratamento de aguas residuais reduzirem
consideravelmente a presenca de bactérias na agua potavel, nao sao eficazes na eliminagao de
estirpes bacterianas RAM. Alguns mecanismos de resisténcia podem permitir que os

microrganismos consigam sobreviver aos tratamentos da agua, como a cloragiao. Neste
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sentido, é importante assegurar o fornecimento de agua potavel com qualidade e implementar
sistemas de esgotos eficazes para combater a disseminagio da RAM. Aguas costeiras
contaminadas sao outra fonte de exposicao, seja diretamente através de atividades recreativas,
ou indiretamente devido ao consumo de moluscos contaminados. Adicionalmente, os residuos

de industrias farmacéuticas também podem representar outra fonte de contaminagio.'*

6. Presenca de bactérias portadoras de genes de resisténcia aos antimicrobianos

em alimentos

O crescimento da populagao humana tem pressionado a industria alimentar, tornando
cada vez mais dificil garantir o acesso a alimentos seguros, nutritivos e saudaveis.”* Alimentos
contaminados, como consequéncia de falhas na Higiene e Seguranga Alimentar ao longo da

cadeia alimentar, podem servir de vetor para a transferéncia de RAM aos consumidores.'*

Apesar de o uso de antimicrobianos na agricultura e na medicina veterinaria apresentar
beneficios também tem levado a preocupagoes sobre a presenca de residuos destes farmacos
em varios alimentos, tais como carne, ovos, leite, entre outros.”” Também a transmissao de
bactérias que transportam genes de RAM tem sido motivo de alerta, colocando em causa o
conceito de Uma S6 Saude. Os genes de RAM mais frequentemente detetados em alimentos
e produtos alimentares sao os que conferem resisténcia as tetraciclinas (tet), f-lactimicos
(blactx.m € blaev), incluindo a carbapenemos (blaoxa € blanpm) € a meticilina (mecA), entre

outros.”

Em dezembro de 2017 foram notificados varios casos de Salmonella Agona em
lactentes, que tinham consumido varias marcas de leites de formula produzidas numa fabrica
em Franga. De acordo com o Institute Pasteur, a estirpe envolvida neste surto era atipica pois
nao produzia sulfeto de hidrogénio nem gas apos dezoito horas de incubagao em meio Kligler-
Hajna.”® Mais recentemente, em 2022, o Reino Unido reportou um surto provocado por
Salmonella Typhimurium em amostras de chocolates contaminadas. A bactéria envolvida apesar
de apresentar suscetibilidade a azitromicina, ciprofloxacina, meropenem e cefalosporinas
apresentava genes de resisténcia a penicilinas (blarg.;), aminoglicosideos (strA-strB, aac(é')-la,
aac(3)-1ld, aph(6)-Id, aadA-2, aadA-8b, aadA-12, aadA-15 e aadA-17), fenicdis (cmlAl e floR),
sulfonamidas (sul2 e algumas estirpes possuem também o gene sul3), trimetoprim (dfrAl2) e

tetraciclinas (tet(A) e tet(M)).”
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Varios estudos reportaram a presenga de bactérias portadoras de genes de resisténcia

a diferentes classes de antimicrobianos em amostras alimentares (Tabela ).

83; 84; 85; 86; 87; 88; 89; 90; 91; 92; 93

74; 76; 77; 78;79; 80; 81; 82;

Tabela | - Ocorréncia de bactérias portadoras de genes de RAM em amostras alimentares de diferentes origens

geogrificas.
Pais Bactérias Genes Amostras An.o de~ Autores
publicacdo
Alemanha Escherichia coli blacmy-2 ng?;? 2023 EFSA e ECDC
Elhadidy M, Miller WG,
Arguello H,
1 Campylobacter gyr(A) Alvarez-Ordéiez A,
Bélgica ejuni tet(0) Frango 2018 Duarte A,
Dierick K, Botteldoorn
N.
Gao Y, Wen |, Wang S,
Salmonella , Xu X, Zhan Z, Chen Z,
Typhimurium Carne de suino 2020 Bai J, Qu X, Zhang H,
Zhang J, Liao M.
. He T, Wang Y, Sun L,
Klebsiella Deies Vaca leiteira 2017 Pang M, Zhang L, Wang
pneumoniae R
(Sl Escherichia coli .
Klebsiella Galinha 2018 Xiang R, Zhang A, Ye X,
) Kang Z, Lei C, Wang H.
pneumoniae
::r’:(()% Leite GuoH,Pan L, LiL, Luj,
Lactobacillus ayr(h) fermentado 2017 Kwok L, Menghe B,
tet(M) Zhang H, Zhang W.
Espanha Escherichia coli blaoxa-4s Suino
Finlandia Escherichia coli blacmy.2 Suino 22 Ry e [EElDE
Carne de
Enterococcus van(A) bovino Gousia P, Economou V,
Grécia - van(B2) Carne de frango 2015 Bozidis P, Papadopoulou
van(B3) Carne de suino C.
Ovos
Suino
Hungria Escherichia coli blanom-s Carne de 2023 EFSA e ECDC
bovino
Campylobacter AadE|
o jejuni blaoxa-s1 Hadiyan M, Momtaz H,
Irdo Campylobacter tet(0) Carne de aves 2022 Shakerian A.
coli cmeB
blaoxa-181 BO\{InO
Suino
blaoxa-4s Suino
blanpm-s Bovino
blacmy.113 Suino
Bovino
Escherichia coli blapHa-1 Suino 2023 EFSA e ECDC
Carne de suino
Itilia ol
Suino
blacmy.2 Carne de
bovino
Carne de suino
erm(B) Petrin S, Patuzzi |, Di
nrS Cesare A, Tiengo A,
- tzt ) Suino 2019 Sette G, Biancotto G,
mer-1 Corno G, Drigo M,
Losasso C, Cibin V.
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Alba P,
Leekitcharoenphon P,

. . mcr-1 e Franco A, Feltrin F,
Escherichia coli Frango o
Salimoneliaspp mer-3 Peru 2018 lanzano A, Caprioli A,
’ mcr-4 Suino Stravino F, Hendriksen
RS, Bortolaia V, Battisti
A.
tet
Escherlci.na coli, blactx-m Qamar MU, Aatika,
Klebsiella blarem Carne de . .
neumonia bla bovino Chughtai MI, Ejaz H,
Paquistio pneumoniae NDM-I ovino 2023 Mazhari BBZ, Magbool U,
Salmonella spp. blaoxa-23 Leite nao . .
. Alanazi A, Alruwaili Y,
Staphylococcus blaoxa-24 pasteurizado .
Junaid K.
aureus blaoxa-si
mecA
Carne de aves
9tcrB Musculo/viscera Silveira E, Freitas AR,
9JcueO de truta arco- 2014 Antunes P, Barros M,
erm(B) iris Campos J, Coque TM,
tet Saladas prontas Peixe L, Novais C.
Enterococcus s, a comer
PP- ItcrB
9cueO Trutas (em Novais C, Campos |,
tet(M) . Freitas AR, Barros M,
aquacultura e ja 2018 -
erm(B) comercializadas) Silveira E, Coque TM,
aac(6')-le-aph(2")- Antunes P, Peixe L.
la
a)
Pzl af;)sjlo Mourio J, Ribeiro-
Klebsiella arnABDFT Almeida M, Novais C,
) Frango 2023 Magalhaes M, Rebelo A,
pneumoniae phoQ M . :
Ribeiro S, Peixe L, Novais
pmrACD I
A, Antunes P.
mgrB
blactx-m-1 Lima T, Fernandes L,
Escherichia coli blacrxm.z Suino 2022 .Ma.tlas M, Ma'Feus A
mer-1 Silveira E, Domingues S,
mcr-4 Pomba C, Da Silva GJ.
Escherichia coli Ribeiro §, Mouriao |,
Klebsiella mcr-1 Carne de frango 2021 Novais A, Campos |,
pneumoniae Peixe L, Antunes P.
blanpm-s Suino
Republica Suino
Escherichia coli Carne de 2023 EFSA e ECDC
Checa blacmy.2 .
bovino
Carne de suino
Elghaieb H, Tedim AP,
L. Enterococcus Abbassi MS, Novais C,
Tunisia faecalis optrA Carne de frango 2020 Duarte B, Hassen A,
Peixe L, Freitas AR.
S Salmonella Leite de
Franga - ) 2018
2 Agona formula
Grécia
blatem.i
strA-strB
aac(6')-la
aac(3)-ld
aph(é)-Id
aadA-2
Rellno Unido E 9 aadA-8b ECDC
paises da Uniao Salmonella aadA-12
Europeia/Espago Lo aadA-15 Chocolate 2022
L Typhimurium
Econémico aadA-17
Europeu cmlA|
floR
sul(2)
sul(3)
dfrAl2
tet(A)
tet(M)
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Bovino
4 Estados blactx-m-1 Suino
Membros da Carne de 2023 EFSA e ECDC
Unido Europeia blacrxm.1s bovino
Carne de suino

Legenda: ¥ Genes de tolerancia ao cobre.

A Tabela | inclui dados de varios paises (desenvolvidos e em desenvolvimento) e varias
amostras alimentares (origem animal e nao animal). Apos andlise dos dados da Tabela I,
verifica-se que em ambos os paises desenvolvidos e em desenvolvimento sao reportados casos
de alimentos contaminados com bactérias portadoras de genes de RAM. Tal realca a
necessidade de existir uma atuagao global e coordenada para mitigar a disseminagao da RAM
através da cadeia alimentar, pois apesar de os paises desenvolvidos possuirem sistemas de
vigilancia e monitorizagao mais complexos e avangados também existem casos reportados de
alimentos contaminados com bactérias RAM. Pode ainda constatar-se que as bactérias tanto
se encontram presentes nos animais produtores de alimento (bovinos, suinos, aves, entre
outros), sendo que nestes casos a contaminagao ocorre durante a produgao animal, como nos
alimentos propriamente ditos (carne, leite, entre outros). Nestes casos a contaminagao pode
ocorrer durante a produgao, processamento, armazenamento, transporte, e/ou preparagao.
Além disso, os dados mostram que a contaminagao nao se limita a alimentos de origem animal

ou derivados (v.g. chocolate, leite de formula) mas também inclui saladas.

Verificou-se ainda que varios alimentos se encontravam contaminados com bactérias
portadoras de genes conferentes de resisténcia a antimicrobianos de importancia critica para
a medicina humana (OMS, 2019)": cefalosporinas (blacwy.s, blacwy.i i3, blapks.i, blacrsm.r, blacrm.rs,
blacrx.m.32 blarem blanpm.s € blaoxae), glicopéptidos (vancomicina) (van(A), van(B2), van(B3) van(E)
e van(X)), quinolonas (fluoroquinolonas) (gyr(A) e gnrS), polimixinas (colistina) (mcr-1, mcr-3,
mcr-4, arnABDFT, phoQ, pmrACD e mgrB), macrolidos (eritromicina) (erm(B)), carbapenemos
(blanom.is blanpm.s, blaoxa.z3, blaoxazs blaoxasss blaoxas: € blaoxasi), aminoglicosideos (aac(6')-le-
aph(2")-la, strA-strB, aac(6')-la, aac(3)-Ild, aph(6)-Id, aadA-2, aadA-8b, aadA-12, aadA-15, aadA-17
e AadEl), oxazolidinonas (linezolida) (optrA), penicilinas (blarem, blacmy., blacmy.iis, blaoxas:
mecA), tetraciclinas (tet(A), tet(M) e tet(O)), lincosamidas (erm(B)), anfenicois (cmlAle floR),
sulfonamidas (sul(2) e sul(3)) e inibidores da dihidrofolato redutase (trimetoprim) (dfrAl2). E
de notar que existem outros genes envolvidos na resisténcia a estes antimicrobianos. Além
disso, é possivel constatar que varias bactérias apresentavam resisténcia a mais do que um
composto antimicrobiano e que algumas delas apresentavam, simultaneamente, genes de

tolerancia ao cobre.
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Adicionalmente, também se observa que algumas das bactérias reportadas constam na
lista de estirpes prioritarias para o desenvolvimento urgente de novos compostos
antimicrobianos (OMS, 2017), nomeadamente Enterobacteriaceae resistente aos carbapenemos
e cefalosporinas de 3 geracao, Staphylococcus aureus resistente a meticilina, Enterococcus

faecium resistente a vancomicina e Campylobacter spp. resistente as fluoroquinolonas.”

Efetivamente, os dados da Tabela | sugerem que os alimentos representam uma
importante via de disseminagao de bactérias e genes de RAM e evidenciam a importancia em
vigiar e monitorizar a presencga de bactérias portadoras de genes de RAM e a sua disseminagao

através da cadeia alimentar a nivel mundial.

7. Consequéncias da resisténcia aos antimicrobianos

Infecoes causadas por bactérias portadoras de genes de RAM podem causar infegoes
de elevada gravidade, o que prolongara o tempo de internamento hospitalar sem esquecer
que a antibioterapia pode demonstrar ineficacia e, consequentemente, os custos econémicos

também serio mais elevados.>

7.1 Impactos na saide humana

Bactérias portadoras de genes de RAM podem ter repercussoes significativas na saude
humana, nomeadamente pelo surgimento de infe¢oes de elevada gravidade onde as alternativas
terapéuticas disponiveis sao ineficazes. De notar que existe um risco aumentado para os
doentes imunocomprometidos, assim como outros grupos de risco (v.g. idosos, criangas e

gestantes), o que se pode traduzir num aumento das taxas de mortalidade.’

7.2 Custos econémicos

A resisténcia microbiana veio aumentar os custos financeiros para os hospitais,
sistemas de salide e para a sociedade,” em virtude, de na grande maioria dos casos, exigir a
utilizagao de antibacterianos mais dispendiosos, pois quando o tratamento inicial nao é eficaz
€ necessario recorrer a farmacos de segunda ou terceira linha, que geralmente representam
um maior investimento. Além disso, a necessidade de recorrer a equipamentos especializados
(v.g. bomba de infusao, equipamento de ventilagao mecanica, equipamento de protegao
individual, entre outros), maior permanéncia hospitalar e procedimentos de isolamento tém

impactos nos custos associados a terapéutica.”
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Assim, se nao forem tomadas medidas eficazes para prevenir a disseminagao da

resisténcia microbiana, os custos econémicos continuario a aumentar.’

8. Prevenciao e controlo da resisténcia aos antimicrobianos no sistema alimentar

A disseminagao de bactérias portadoras de RAM na cadeia alimentar nao afeta apenas

os agricultores, mas também trabalhadores de exploragoes de produgao animal,
. . s g, N 24 . .

manipuladores de alimentos e médicos veterinarios,” refletindo-se negativamente na

economia e saide mundial.*

Se nao forem tomadas medidas a escala global, o mundo
caminhara para uma era pos-antibidtica, onde infe¢des comuns representarao elevadas taxas
de mortalidade. Tendo em conta a abordagem de Uma Sé Saude, em 2015, a Assembleia
Mundial da Satde elaborou um plano de agio global de combate 2 RAM,”” o qual foi reforcado
pela Declaragao das Nagoes Unidas (2016) e adotado pela UE, World Animal Health Organisation

e Food and Agriculture Organization (FAO),”® onde foram identificados cinco objetivos os quais

foram reforcados pela FAO no Plano para 2021-2025.”

i. Aumentar o conhecimento e envolvimento do publico-alvo: um maior conhecimento sobre
os riscos e consequéncias inerentes a RAM, bem como dos beneficios da escolha de novas

praticas. Estas agoes permitirao fomentar mudangas no paradigma atual.

ii. Fortalecimento da vigilancia e pesquisa: a recolha de dados (v.g. patogéneos resistentes,
distribuicao e prevaléncia) sao importantes para elaborar intervengoes apropriadas e

monitorizar a sua eficacia de forma a retardar e evitar o surgimento e a disseminagao da RAM.

iii. Boas praticas agricolas e veterinarias: as boas praticas de produgao ajudam a evitar as
doengas infeciosas e tornam a produgao agricola e a aquacultura mais eficientes, portanto
atuam duplamente, tanto na redugao da RAM como no aumento da produgao agricola. A
reducio da incidéncia de infe¢oes, melhores praticas de higiene e saneamento e o acesso a

vacinas assumem um papel preponderante na redugao do uso de antimicrobianos.

iv. Promogao do uso responsavel de antimicrobianos: é essencial encorajar o uso racional dos
antimicrobianos, administrando-os apenas quando necessirio e de acordo com as

recomenda¢oes do médico veterinario.

v. Fortalecer a governanga e alocar recursos de forma sustentavel: o fortalecimento de

politicas e estruturas regulatorias sao oportunidades para acelerar a contengao da RAM. Além
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disso, também é fundamental o financiamento de atividades de investigagao e desenvolvimento

de novas opgoes terapéuticas e de diagnéstico.

Os cinco objetivos acima referidos pretendem contribuir para que sejam atingidas
metas de combate a RAM e promover o uso responsavel de antimicrobianos na agricultura e
na producao de alimentos. A primeira consiste em reduzir a prevaléncia da RAM e retardar o
surgimento e disseminagao em toda a cadeia alimentar e em todos os setores de alimentagao
e agricultura. A segunda prende-se com a importancia da preservagao de antimicrobianos
eficazes e seguros de forma a ser possivel sustentar a produgao de alimentos e a agricultura e

preservar a saude.”

Também a recente publicagao do Codex Alimentarius (2023) inclui a introdugao de novas
ferramentas para determinar os pontos de controlo criticos num sistema de analise de perigos
e pontos de controlo criticos dos alimentos com o objetivo de diminuir o risco de infegoes
alimentares. Este sistema, que identifica perigos e medidas, é constituido por sete principios
que podem ser considerados em toda a cadeia alimentar, desde a produgao até ao consumo
dos alimentos, contribuindo para aumentar o compromisso e a confianga na Seguranga
Alimentar. O principal objetivo é enfatizar o controlo nos pontos de controlo criticos,
especificando limites criticos nas medidas de controlo, agoes corretivas quando estes nao sao

atingidos e obter registos que serio revistos antes da libertacio do produto alimentar.'®

Tendo em conta uma perspetiva mais holistica, o European Antimicrobial Resistance
Surveillance Network, previamente designado de European Antimicrobial Resistance Surveillance
System, tem desempenhado um papel de grande relevancia no controlo e monitorizagao do
desenvolvimento da RAM na Europa. Trata-se de um sistema de vigilincia da RAM cuja
principal fungao € acompanhar e analisar a sua progressao, através da recolha de dados clinicos

de suscetibilidade antimicrobiana.'”'

9. Conclusio

A descoberta dos antimicrobianos revolucionou a medicina pelo papel que
desempenham no tratamento de infe¢coes bacterianas. No entanto, a sua utilizagao abusiva e
excessiva nas medicinas humana, veterinaria e, particularmente, no ambiente de producao
animal, tem contribuido para aumentar a RAM. O uso generalizado com finalidades nao
terapéuticas, principalmente, como promotores de crescimento animal, contribuiu
exponencialmente para agravar esta problematica, uma vez que ambas as medicinas partilham,

em grande parte, o portfélio de antimicrobianos disponivel para tratar este tipo de infe¢oes.
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Este estudo mostra que a presenca silenciosa de estirpes bacterianas portadoras de
genes de resisténcia em alimentos representa uma importante via de transmissao de RAM aos
consumidores, colocando em causa a eficacia dos antimicrobianos atualmente disponiveis.
Através do recurso a consulta de evidéncias cientificas &€ possivel constatar que varios
alimentos se encontravam contaminados com bactérias portadoras de genes conferentes de
resisténcia a antimicrobianos de importancia critica para a medicina humana. A presenca de
bactérias portadoras de co-resisténcia a mais do que um composto antimicrobiano, incluindo
genes de tolerancia ao cobre, também é observada. Além disso, os dados mostram que a
contaminagao pode ocorrer na produgao dos alimentos, processamento, armazenamento,

transporte e preparagao.

Efetivamente, a presenca de genes de RAM constitui um problema de Seguranga
Alimentar e de Saude Publica com repercussoes negativas na saiude humana a nivel mundial,
nomeadamente pelo surgimento de infegoes graves onde as alternativas terapéuticas
disponiveis sao ineficazes e, consequentemente, conduzem a gastos econdmicos elevados

associados a terapéutica.

Tendo por base o conceito de Uma S6 Salde e de forma a evitar o aparecimento de
uma era pos-antibiotica, devem ser realizados esforgos mundiais, nao s6 a nivel da industria
alimentar, mas também entre os governos, profissionais de saude e consumidores, para
proteger as saudes humana, animal e ambiental. A adogao de medidas preventivas, como as
mencionadas no Plano da FAO para 2021-2025, a implementagao de sistemas de anadlise de
perigos e pontos de controlo criticos e a preservagao e desenvolvimento dos programas de
controlo da RAM tém um papel preponderante no combate a resisténcia. Numa perspetiva
global, o uso racional e consciente de compostos antimicrobianos em ambas as medicinas
humana e veterindria, prevencao de infecoes e maior investimento em investigagao e
desenvolvimento de novos farmacos e meios de diagnostico representam as principais

estratégias para preservar os compostos atualmente disponiveis e combater a RAM.
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