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A biomonitorização humana como suporte das 
políticas de saúde e ambiente

Human biomonitoring as a support for health and 
environment policies

Na sociedade moderna, o homem encontra-se exposto a um 

vasto espectro de poluentes ou estressores ambientais e suas 

misturas, presentes no ar, solo, água, produtos de consumo e 

alimentos. Alguns desses poluentes causam efeitos deletérios 

no organismo, sendo que a exposição humana prolongada, 

mesmo que a baixas doses, pode associar-se ao desenvolvi-

mento de patologias crónicas e cancro. De acordo com esti-

mativas da Organização Mundial de Saúde, cerca de 23% do 

total de mortes ocorridas em 2012, a nível mundial, são atribu-

íveis a fatores ambientais, englobando os agentes físicos, 

químicos e biológicos externos ao indivíduo, bem como os 

comportamentos com eles relacionados (1). De entre as prin-

cipais doenças com causas predominantemente ambientais 

estão as doenças cardiovasculares (20%), as doenças respira-

tórias (14%) e as doenças oncológicas (4%) (1). Importa, pois, 

proteger a saúde humana relativamente aos riscos decorren-

tes da exposição ambiental, para prevenir futuros casos de 

doença. Visando essa proteção precoce, dois tipos de abor-

dagem podem ser seguidos: determinar e tentar controlar a 

exposição aos estressores ambientais através de ações de 

biomonitorização humana (BMH), ou determinar as concentra-

ções dessas substâncias nas matrizes ambientais, isto é, rea-

lizar uma monitorização ambiental (2).

A BMH pode ser definida como um método para avaliação da 

exposição humana a substâncias químicas, ou os efeitos da 

mesma, através da determinação das concentrações dessas 

substâncias, dos seus metabolitos ou de produtos de reação 

nos fluídos biológicos (3). Assim, a BMH envolve a colheita 

de amostras biológicas tais como sangue, urina, saliva, leite 

materno, cabelo e unhas e a análise de biomarcadores de ex-

posição numa amostra de indivíduos representativa de uma 

população. A comparação dos dados obtidos com os valores 

de referência, ou com os valores de uma população não ex-

posta aos agentes em causa, contribuirá para avaliar o risco 

para a saúde dos indivíduos expostos, e conduzirá, se neces-

sário, a ações corretivas (4,5). Apesar de, num sentido mais 

estrito, a BMH compreender essencialmente uma análise da 

exposição, os estudos têm vindo a progredir para a designada 

epidemiologia molecular em que, a um desenho epidemiológi-

co se aliam indicadores de efeitos biológicos e de suscetibili-

dade individual, por forma a obter uma relação contínua entre 

exposição ambiental e doença (figura 1). Esses eventos com-

preendem a estimativa da dose biologicamente efetiva num 

determinado tecido ou órgão, bem como a caracterização de 

efeitos biológicos precoces (p. ex., lesões do genoma, altera-

ções do metabolismo, alterações endócrinas) e da variabilida-

de interindividual na resposta aos poluentes, determinada, em 

grande parte, pela constituição genética de cada indivíduo. 

Mais recentemente, a incorporação das tecnologias “ómicas”, 

por ex., metabolómica, transcritómica ou proteómica nos es-

tudos epidemiológicos tem sido prometedora (6), embora exija 

ainda o desenvolvimento de mais ferramentas bioinformáticas 

para facilitar a análise e interpretação da grande quantidade 

de dados gerados. 

Os resultados produzidos nos estudos ou programas de 

BMH refletem a exposição agregada de uma população a 

poluentes ambientais, bem como os seus efeitos precoces; 

a util idade desses achados está representada na figura 2. A 

sua comunicação aos profissionais de saúde, reguladores e 

decisores políticos é de grande relevância para a gestão do 

risco, por exemplo, através da implementação de medidas 

de prevenção da exposição ou de mitigação dos riscos iden-

tif icados (7). Uma aplicação menos óbvia, mas não menos 

importante da BMH, está na avaliação da exposição humana 

a substâncias químicas após a ocorrência de acidentes ou 

incidentes ambientais (p.ex., incêndios f lorestais de grandes 

dimensões) ou ocupacionais (p.ex., derrames químicos) e na 

avaliação do seu impacto na saúde (8). 

Com o objetivo de colmatar as lacunas de conhecimen-

to no domínio da BMH e promover abordagens inovadoras 

de uma forma harmonizada, ao nível europeu, surgiu a Ini-

ciativa Europeia de Biomonitorização Humana – HBM4EU 

(https://www.hbm4eu.eu/ ), f inanciada pela União Europeia 

através do Programa Horizonte 2020, da qual o Instituto
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Nacional de Saúde Doutor Ricardo Jorge é parceiro. Esta ini-

ciativa coordenada pela Agência Federal do Ambiente Alemã, 

que representa um esforço conjunto de 28 países, assenta 

num programa estruturado em três áreas temáticas centrais, 

a saber: i) interface entre a ciência e as políticas setoriais; ii) 

implementação de uma plataforma europeia de biomonitori-

zação humana e iii) investigação de associações entre exposi-

ção e saúde. O projeto HBM4EU tem como principal objetivo 

coordenar e promover a BMH na Europa, procurando fornecer 

evidências sobre a exposição dos cidadãos europeus a subs-

editorial_

Figura 2: Potencial de utilização dos dados da biomonitorização humana pela comunidade científica, profissionais de saúde, 
reguladores e decisores políticos, com vista à prevenção da doença associada a fatores ambientais.

Figura 1: Continuum de eventos desde a exposição a poluentes ambientais até ao desenvolvimento de 
doença e biomarcadores associados.
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tâncias químicas e os seus potenciais efeitos na saúde. Ten-

tará, ainda, estabelecer pontes entre os domínios da inves-

tigação científica e da regulamentação, no sentido de apoiar 

a formulação de melhores políticas de ambiente e saúde. Em 

Portugal, e contrariamente ao que acontece noutros países 

europeus, não existe um Programa Nacional de Biomonitori-

zação Humana. Por esse motivo, os dados existentes sobre a 

exposição da população portuguesa a poluentes ambientais 

ou ocupacionais encontram-se dispersos por algumas deze-

nas de publicações científicas e relatórios, o que dificulta uma 

visão integrada do problema e, bem assim, a implementa-

ção de políticas baseadas na evidência científica. A participa-

ção no projeto HBM4EU promoveu o estabelecimento de um 

protocolo de colaboração entre a Fundação para a Ciência e 

Tecnologia, a Direção-Geral da Saúde, a Agência Portugue-

sa do Ambiente e o Instituto Nacional de Saúde, todos parcei-

ros do HBM4EU, para a criação de uma Plataforma Nacional 

sobre Biomonitorização Humana. Esta congregará os interes-

ses nacionais nessa matéria procurando, por um lado, que os 

dados nacionais sejam refletidos no HBM4EU e beneficiando, 

por outro, do conhecimento produzido no âmbito desse pro-

jeto. Espera-se que a recolha e análise de dados, bem como 

os estudos de BMH que se venham a realizar no âmbito desse 

projeto, contribuam para apoiar as políticas de saúde e am-

biente na Europa visando, em última instância, a prevenção 

da doença associada a fatores ambientais.

Maria João Si lva 

Invest igadora Aux i l ia r, Un idade de Invest igação e 

Desenvo lv imento do Depar tamento de Genét ica Humana,

 Inst i tu to Nac iona l de Saúde Doutor R icardo Jorge, L isboa, Por tuga l

Referências bibliográficas:

(1) Prüss-Ustün A, Wol f J, Corvalán C, et a l. Preventing disease through heal thy env i-
ronments: a g lobal assessment of the burden of d isease f rom env ironmenta l r isks. 
Geneva: Wor ld Heal th Organizat ion, 2016.
ht tp://apps.who.int / i r is/handle/10665/204585 

(2) Angerer J, Ewers U, Wi lhe lm M. Human b iomoni tor ing: s tate of the ar t. In t J Hyg 
Env i ron Hea l th. 2007;210 (3-4):201-28. 

(3) Centers for Disease Contro l and Prevention. Third National Repor t on Human Expo-
sure to Env ironmenta l Chemicals. At lanta, GA: CDC, 2015. 

(4) Zielhuis, RL. Recent and potential advances applicable to the protection of workers’ 
health - biological monitor ing. I I. In: Berl in A, Yodaiken RE, Henman BA. (eds). As-
sessment of toxic agents at the workplace - roles of ambient and biological monito-
r ing. Boston: Mar tinus Nijhof f Publishers/Commission of the European Communities, 
1984, pp. 84-94.
ht tps://publ icat ions.europa.eu/en/publ icat ion-deta i l /-/publ icat ion/44e66237-ad1c
-4233-8646-d52a333e5a9a 

(5) Ganzleben C, Antignac JP, Barouki R, et al. Human biomonitoring as a tool to support 
chemicals regulation in the European Union. Int J Hyg Environ Health. 2017 ;220(2 Pt 
A):94-97. 

(6) Bonass i S, Ta io l i E, Vermeu len R. Omics in popu lat ion stud ies: a molecu la r ep ide-
mio logy perspect i ve. Env i ron Mol Mutagen. 2013;54(7 ):455-60. 

(7) Wor ld Heal th Organizat ion. Human biomonitor ing: facts and f igures. Copenhagen: 
WHO Regional Of f ice for Europe, 2015.
ht tp://www.euro.who.int /_ _data /assets/pdf_f i le/0020/276311/Human-biomoni tor in
g-facts-f igures-en.pdf?ua=1

(8) RIVM Project Team Health Research Firework Disaster Enschede. Firework disaster 
Enschede: Measurements of elements in blood and ur ine; health impact assesement. 
Bi l thoven: National Institute for Public Health and the Environment, 2001.
ht tps://www.r ivm.n l /dsresource?object id=e5d4b606-03a9-4468-bea1-25ba0f f96
4f8&type=org&dispos i t ion= in l ine



05

_Resumo

O recente desenvolvimento da tecnologia de sequenciação de nova geração 

(NGS) revolucionou o diagnóstico molecular das doenças genéticas raras, de 

dif ícil diagnóstico, tais como as doenças mitocondriais. O estudo destas pa-

tologias foi implementado em 1993 pelo nosso grupo e até à data foram in-

vestigados mais de 2500 doentes portugueses. Muitos destes doentes ainda 

não dispõem de diagnóstico molecular, pelo que foi desenvolvida uma es-

tratégia de NGS para a identif icação da mutação causal. A sequenciação de 

um painel de 209 genes nucleares associados a doenças mitocondriais e do 

DNA mitocondrial completo por NGS, foi realizada num sequenciador MiSeq 

(I l lumina). O estudo de 145 doentes permitiu identif icar 41 mutações causais 

e caraterizar 35 doentes. Esta investigação contribuiu para esclarecer a etio-

logia molecular destes doentes (35/145; 24%), ii) alargar o espetro mutacional 

destas patologias e, i i i ) oferecer um aconselhamento genético e um eventual 

diagnóstico pré-natal aos casais em risco. O desenvolvimento de um painel, 

específ ico para estas patologias, tem um caráter inovador e reforça o nosso 

Centro como laboratório nacional para o estudo e investigação de doenças 

mitocondriais.

_Abstract

Recent development of high throughput, next-generation sequencing (NGS) 

technology has revolutionized the research and molecular diagnosis of hard-

to-diagnose genetic disorders such as mitochondrial disorders. The study of 

these diseases was implemented in 1993 by our group and to date more than 

2,500 Portuguese patients have been investigated. As many of these patients 

do not yet have molecular diagnosis, an NGS strategy was developed to iden-

tify the causal mutation. NGS was per formed in a MiSeq I l lumina instrument 

using a custom mitochondrial gene panel with around 209 genes involved in 

mitochondria metabolism and the entire human mitochondrial genome. The 

study of 145 patients al lowed the identif ication of 41 causal mutations and the 

molecular characterization of 35 patients. This investigation contributed to i) 

identify the pathogenic mutations in the studied patients (35/145; 24%), i i) ex-

pand the mutational spectrum in the etiology of these disorders, and i i i ) pro-

pose an accurate genetic counseling. Custom design panels have been widely 

used for molecular heterogeneous disorders however, the development of this 

panel wil l be innovative in our country strengthening our Center as a national 

reference for the study and research of mitochondrial disorders.

_Introdução

As doenças mitocondriais constituem um importante grupo de 

doenças hereditárias do metabolismo de expressão clínica e 

genética heterogénea. A maioria das doenças mitocondriais 

descritas é causada por disfunções ao nível do sistema 

da fosforilação oxidativa (OXPHOS), originando consequen-

temente uma deficiente produção de energia. O correto 

funcionamento do OXPHOS resulta de uma interação coorde-

nada entre o genoma nuclear e mitocondrial. Assim, estas 

doenças podem ser causadas por alterações no genoma mi-

tocondrial, no genoma nuclear ou na interação entre os dois 

genomas (1,2). Estas disfunções podem afetar qualquer órgão 

ou tecido do organismo, embora o músculo-esquelético, o 

músculo cardíaco e o sistema nervoso central sejam os mais 

afetados, devido à sua elevada dependência do metabolismo 

energético (3). Aproximadamente 1:5.000 indivíduos na popu-

lação adulta e infantil são portadores deste grupo de doen-

ças raras ou correm o risco de as virem a desenvolver. Estas 

doenças são uma causa comum de mortalidade e/ou morbili-

dade crónica, não estando disponível, salvo raras exceções, 

nenhuma terapia eficaz (4). Estima-se que 30-40% dos do-

entes afetados, na sua maioria de idade pediátrica, não dis-

põem de diagnóstico molecular.

As vias metabólicas envolvidas na comunicação mito-nuclear 

são complexas, e segundo a literatura, o proteoma mitocon-

drial possui cerca de 1500 proteínas com um número de genes

_Avanços no diagnóstico das doenças mitocondriais através da sequenciação de 
nova geração 
Advances in the diagnosis of mitochondrial diseases by next-generation sequencing 

Célia Nogueira1,2, Cristina Pereira 2, Lisbeth Silva1, Marisa Encarnação1, Elisa Leão Teles 3, Esmeralda Rodrigues 3, Teresa Campos 3, 
Patrícia Janeiro4, Ana Gaspar 4, Gabriela Soares 5, Anabela Bandeira 5, Esmeralda Martins 5, Marina Magalhães 5, Helena Santos 6, 
Luís Vieira7, Laura Vilarinho1,2

ce l ia.nogueira@insa.min-saude.pt
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candidatos equivalente (5,6). Todos estes genes podem ser 

considerados potenciais candidatos para estas doenças, no 

entanto até à data cerca de 200 genes apresentam mutações 

causais descritas. 

O estudo destas patologias foi implementado em 1993 pelo 

nosso grupo e até à data foram investigados mais de 2500 

doentes clinicamente suspeitos de doença mitocondrial. 

Estes doentes têm sido selecionados por clínicos especiali-

zados nas áreas de neurologia, pediatr ia, neuropediatria, 

entre outras, com o objetivo de esclarecer a sua respetiva 

etiologia molecular. Os estudos moleculares realizados per-

mitiram diagnosticar grande parte destes doentes, no entan-

to alguns continuam sem a identif icação da mutação causal.

A aplicação da tecnologia de sequenciação de nova geração 

(NGS) ao diagnóstico molecular destas patologias é inovadora 

no nosso país e reforça o nosso Centro como laboratório na-

cional para o estudo e investigação de doenças mitocondriais. 

_Objetivo 

Desenvolver uma estratégia de NGS para a identificação das 

mutações causais em doentes suspeitos de doenças raras, no-

meadamente doenças mitocondriais, de um modo mais rápido 

e a um custo acessível. 

_Doentes e métodos

Foram estudados 145 doentes, provenientes de vários Centros 

Hospitalares do país, com suspeita clínica bioquímica e/ou his-

tológica de doença mitocondrial. Estes doentes têm sido inves-

tigados ao nível molecular no nosso laboratório durante vários 

anos, pelo método clássico de Sanger, no entanto a sua etiolo-

gia molecular continua por esclarecer.

O DNA genómico foi extraído a partir de sangue periférico uti-

lizando o kit QIAamp DNA Blood (QIAGEN).

O NGS foi realizado num sequenciador MiSeq (I l lumina), atra-

vés da util ização de um painel desenhado, de acordo com 

a metodologia SureSelect QXT da Agilent, com 209 genes 

nucleares associados a doenças mitocondriais, assim como 

pela sequenciação do DNA mitocondrial completo (mtDNA), 

uti l izando a metodologia Nextera XT da I l lumina (figura 1). 

Este sequenciador foi adquirido através do projeto de inves-

tigação do NORTE 2020 (NORTE-01-0246-FEDER-000014 

DESVENDAR “DEScobrir, VENcer as Doenças rARas”). 

As sequências geradas pelo Miseq (f icheiros FASTQ) foram 

alinhadas com o genoma humano de referência NCBI 

(GRCh37/hg19), util izando o algoritmo Burrows-Wheeler 

(BWA) do sof tware Surecal l, e com o genoma mitocondrial 

de referência através do sof tware SeqMan (DNASTAR), res-

petivamente (figura 1).

Em relação ao painel de genes nucleares, a deteção e anota-

ção das variantes de nucleotídeo único (SNVs) e das peque-

nas inserções/deleções (INDELs) foram realizadas utilizando 

programas comerciais disponíveis (Surecall e Annovar ). As 

variantes foram filtradas tendo em conta o tipo de mutação, 

a frequência populacional, a presença em bases de dados 

(dbSNP, HGMD, ClinVar, etc.), preditores in-si l ico, etc. Para o 

mtDNA a deteção de variantes foi realizada com o sof tware 

SeqMan (DNASTAR) e cada variante identif icada foi pesquisa-

da na base de dados Mitomap (7) (figura 1). 

As variantes já classif icadas como mutações patogénicas 

ou com previsões in-si l ico sugestivas de patogenicidade, 

foram confirmadas pela sequenciação tradicional de Sanger. 

Quando disponíveis amostras de outros membros da família 

realizaram-se estudos de co-segregação.

_Resultados

Através da sequenciação do painel de genes nucleares 

nos 145 doentes obteve-se uma média de 4.193.476 

leituras/amostra e uma profundidade de leitura média de 

213X por amostra. A média de variantes identif icadas para 

cada amostra foi de 438 e após a análise destas, f i ltrando 

através de vários parâmetros, identif icamos a mutação ou 

mutações patogénicas em genes nucleares em 29 casos. 

Em oito casos encontraram-se mutações em homozigotia e 

nos restantes 21 identif icaram-se mutações em heterozigo-

tia, em genes com hereditariedade autossómica dominante 

ou recessiva. A maioria das mutações identif icadas não se

número

21

2018
Instituto Nacional de Saúde Doutor Ricardo Jorge, IP

Doutor Ricardo Jorge
Nacional de Saúde_Instituto Observações_ Boletim Epidemiológico

www.insa.pt



07

artigos breves_   n. 1

encontra descrita na literatura (n=21), no entanto localizam-se 

em genes recentemente associados a estas doenças com um 

número ainda reduzido de mutações descritas. 

Através da sequenciação do genoma mitocondrial completo 

foram identif icadas mutações patogénicas em seis casos, 

tendo sido descritas pela primeira vez neste estudo. 

Dos 145 doentes sequenciados, identif icaram-se mutações 

patogénicas associadas a doença mitocondrial em 35 (24%). 

Todas as mutações foram confirmadas e efetuaram-se estu-

dos famil iares de co-segregação. 

_Discussão

A tecnologia de NGS tem revolucionado o diagnóstico mole-

cular destas doenças, uma vez que tem capacidade de gerar 

uma enorme quantidade de dados num curto espaço de 

tempo a um custo acessível. Esta abordagem é ideal para 

uma vasta gama de aplicações, tais como: a sequenciação de 

um conjunto de genes previamente selecionados (painéis de 

NGS) ou a sequenciação do exoma humano completo (WES) 

ou do genoma humano completo (WGS) (8,9). O NGS está a 

ser aplicado a várias áreas, principalmente na investigação de 

doenças raras e do cancro e permite a multianálise de genes 

(1) As reg iões de interesse são preparadas ut i l i zando o k i t Nex tera XT (mtDNA) e o k i t Surese lect QXT (pa ine l de genes nuc leares). 

(2) A pool equ imolar das amostras preparadas é sequenciada no MiSeq. (3) As sequências obt idas ( f iche i ros FASTQ) são a l inhadas 

contra os respet ivos genomas de referênc ia e as var iantes são detetadas ut i l i zando a lgor i tmos d isponíve is em programas como 

o Sureca l l (pa ine l de genes nuc leares) e o SeqMan (mtDNA). As var iantes são anotadas ut i l i zando o programa SeqMan (mtDNA) e 

wANNOVAR (pa ine l de genes nuc leares). (4) A interpretação e f i l t ro das var iantes são efetuados através da pesquisa em bases de 

dados. (5 ) As var iantes patogénicas ou provave lmente patogénicas são conf i rmadas pe lo método de Sanger. 

OMIM®

Online Mendelian Inheritance in Man®

An Online Catalog of Human Genes and Genetic Disorders

Updated 2 January 2014

MITOMAP
A human
mitochondrial
genome database

1. Preparação da Amostra

5. Val idação
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Agilent MiSeq (IIIumina)

Sequenciação Sanger
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Figura 1: Fluxo de trabalho utilizado na sequenciação de nova geração do DNA mitocondrial e do painel de genes nucleares. 
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diferentes na mesma corrida proporcionando efetuar uma me-

dicina personalizada com base na epidemiologia molecular.

O presente estudo possibilitou esclarecer a etiologia molecu-

lar de 24% dos doentes estudados, contribuindo para o seu 

diagnóstico definitivo. Se compararmos a percentagem de 

casos positivos com a obtida noutros estudos, verif icamos 

que os resultados são sobreponíveis (10,11). Os doentes que 

após esta primeira abordagem permaneçam sem diagnóstico 

molecular irão ser selecionados para WES, na tentativa de se 

identif icarem novos genes associados a estas doenças raras 

de difícil diagnóstico. 

A aplicabil idade de plataformas de NGS provou ser uma fer-

ramenta essencial para atingirmos um diagnóstico f inal para 

estes doentes, uma vez que é muito dif íci l obter estes resul-

tados pelo método tradicional, por ser um método bastante 

moroso e dispendioso.

_Conclusão

A tecnologia de NGS é extremamente versátil e permite assim 

num único teste sequenciar um elevado número de genes de 

um modo mais rápido e económico, sendo considerada no 

atual estado da arte o novo gold-standard em diagnóstico ge-

nético. A transferência desta tecnologia da investigação para 

a rotina laboratorial vai melhorar o diagnóstico das doenças 

mitocondriais e permitir oferecer um aconselhamento genéti-

co e diagnóstico pré-natal às famílias afetadas.
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_Resumo

A vitamina D é única entre as vitaminas pois trata-se de uma verdadeira 

hormona, à qual tem sido atr ibuída grande importância na homeostasia do 

sistema imune, para lá do seu reconhecido papel no metabolismo fosfocál-

cico. A ampla expressão do seu recetor (VDR), e os numerosos locais de 

l igação deste em todo o genoma, dão supor te a essa hipótese. Alguns po-

l imor f ismos do gene do VDR têm sido associados com doenças autoimu-

nes. Na população por tuguesa, demonstramos que o polimor f ismo Fok I 

do VDR está associado à esclerose múltipla (EM), e à gravidade da doença 

no lúpus eritematoso sistémico (LES). Os baixos níveis séricos de vitamina 

D também estão associados com um risco aumentado de desenvolver do-

enças autoimunes como o LES, a EM e a ar tr ite reumatoide. A insuf iciência 

de vitamina D é muito comum em Portugal, podendo afetar entre os 60% e 

os 95% da população em função da estação do ano e do índice de massa 

corporal. O desenvolvimento de estratégias para o rastreio da def iciência 

de vitamina D é crucial, par ticularmente em grupos de r isco. Não existem 

ainda, no entanto, evidências suf icientes que possibi l i tem emitir recomen-

dações claras e bem fundamentadas para a suplementação de vitamina D 

como medida preventiva de doenças crónicas, tendo em conta os r iscos e 

benefícios inerentes.

_Abstract

Vitamin D is unique among vi tamins, as i t represents a rea l hormone to 

which great impor tance in the homeostasis of the immune system has 

been ascr ibed, beyond i ts known role in phosphocalc ic metabol ism. The 

wide expression of i ts receptor (VDR), and the numerous binding s i tes 

for th is receptor a long the genome suppor t th is hypothesis. Some wel l 

known VDR polymorphisms have been associated wi th autoimmune dis-

ease suscept ib i l i t y. In the Por tuguese populat ion, we have shown that 

the VDR Fok I polymorphism is associated wi th mult ip le sc lerosis (MS), 

and with d isease sever i ty in systemic lupus ery thematosus (SLE). Low vi-

tamin D serum leve ls are a lso associated wi th an increased r isk of deve l-

oping autoimmune diseases such as SLE, MS and rheumatoid ar thr i t is. 

V i tamin D insuf f ic iency is ex tremely common in Por tugal, and can af fect 

60% to 85% of the populat ion, depending on the season of the year and 

body-mass index. The deve lopment of screening strategies for v i tamin D 

def ic iency is needed, par t icu lar ly for h igh-r isk indiv iduals. However, suf-

f ic ient evidences are not yet ava i lable to make i t possib le to provide c lear 

and wel l founded recommendat ions for the use of v i tamin D supplemen-

tat ion in the prevent ion of chronic d isease, tak ing into account the inher-

ent r isks and benef i ts.

_Introdução e objetivo

A vitamina D tem emergido na comunicação social com consi-

derável relevo, sendo-lhe atribuída grande importância na ma-

nutenção do estado de saúde em geral, e na homeostasia do 

sistema imune em particular.

A vitamina D é única entre as vitaminas pois funciona como 

uma hormona, e pode ser sintetizada na pele a partir da expo-

sição à luz solar. Existem duas formas principais desta vitami-

na: a vitamina D2 (ergocalciferol, de origem vegetal) e vitamina 

D3 (colecalciferol, que pode ser sintetizado na pele através da 

radiação ultravioleta – fonte principal – ou ingerido através da 

dieta – fonte secundária). Ambas são biologicamente inertes, 

sendo convertidas para a sua forma ativa através de duas rea-

ções de hidroxilação enzimática: primeiro no fígado, formando 

a 25-hidroxivitamina D [25(OH)D], pela 25-hidroxilase, e em se-

gundo lugar no rim, mediada pela 1α-hidroxilase, produzindo 

a 1,25-dihidroxivitamina D [1,25(OH)2D] ou calcitriol, a forma 

biologicamente ativa da vitamina D (1).

Para além dos efeitos há muito conhecidos na regulação do 

metabolismo fosfocálcico, outras funções têm sido atribuídas 

à vitamina D. Este facto é explicado pela presença de receto-

res de vitamina D (VDR) e de enzimas necessárias à sua con-

versão numa grande diversidade de células. O VDR pertence 

à superfamília dos receptores nucleares. No núcleo, o VDR 

forma complexos que podem reprimir ou ativar um grande 

número de genes (pensa-se que poderá envolver 3-4% de 

todo o genoma) implicados nos mais diversos processos fisio-

lógicos, com relevo para a imunidade inata e adaptativa (2).

Desde 2015, temo-nos debruçado sobre o potencial efeito 

da insuf iciência em vitamina D e das alterações genéticas 

do recetor da vitamina D nas doenças autoimunes.

_Vitamina D e autoimunidade na população portuguesa
Vitamin D and autoimmunity in the Portuguese population

Andreia Bettencourt 1, António Marinho1,2, Ana Martins da Silva1-3, Berta Martins da Silva1, Paulo Pinho e Costa1,4

paulo.costa@insa.min-saude.pt

(1) Unidade Mult id isc ip l inar de Invest igação Biomédica. Inst i tuto de Ciências Biomédicas Abe l Salazar, Univers idade do Por to, Por to, Por tugal. 
(2) Unidade de Imunologia Cl in ica. Centro Hospi ta lar do Por to-Hospi ta l de Santo António, Por to, Por tugal.
(3) Serviço de Neurologia. Centro Hospi ta lar do Por to-Hospi ta l de Santo António, Por to, Por tugal.
(4) Depar tamento de Genét ica Humana. Inst i tuto Nacional de Saúde Doutor R icardo Jorge, Por to, Por tugal.
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_Resultados e discussão

Vários polimorfismos têm sido descritos no gene VDR (3), 

quatro dos quais amplamente investigados: FokI C>T 

(rs2228570), BsmI A>G (rs1544410), ApaI G>T (rs7975232), 

and TaqI C>T (rs731236). Na l inha do que tem sido repor tado 

noutras populações (4), observamos que na população por-

tuguesa o polimor f ismo Fok I está associado à suscetibi l ida-

de à esclerose múltipla (5) e no lúpus está associado a uma 

doença mais severa (6).

O nível sérico de 25(OH)D é o melhor indicador do conteúdo 

corporal de vitamina D uma vez que ref lete a vitamina obtida 

a partir da ingestão alimentar e da exposição à luz solar, bem 

como a conversão de vitamina D a partir dos depósitos adi-

posos no fígado (7). Apenas as populações em risco, nome-

adamente idosos, institucionalizados, grávidas e mulheres 

pós-menopausa (maior risco de fraturas) fazem um rastreio 

regular dos valores de vitamina D. 

Níveis insuficientes de vitamina D têm sido correlacionados 

com um risco aumentado de desenvolvimento de patologias 

autoimunes como o lúpus, a esclerose múltipla e a artrite reu-

matóide (8). A associação da insuficiência de vitamina D com 

a esclerose múltipla também foi por nós confirmada para a 

população portuguesa (9).

Apesar de não haver consenso sobre os níveis ótimos de 

25(OH)D, a deficiência de vitamina D é habitualmente defini-

da como valores inferiores a 50nmol/L (20ng/ml) sendo que 

um nível de 50 a 75nmol/L (21 a 29ng/ml) é considerado insu-

ficiente e níveis superiores a 75nmol/L (30ng/ml) como ade-

quados. Considerando estes intervalos de referência, cerca 

de mil milhões de pessoas no mundo teriam deficiência de 

vitamina D ou vitamina D insuficiente (10). Contudo, os dife-

rentes estudos realizados caracterizam-se pela diversidade 

dessas definições assim como do método laboratorial util iza-

do na determinação dos níveis séricos de vitamina D, o que 

impossibilita uma avaliação da real prevalência de deficiência 

de vitamina D (11).

Util izando esses critérios, diferentes estudos sobre os níveis 

de vitamina D realizados em Portugal apresentam uma varia-

ção de deficiência ou insuficiência que via de 60,3% a 92,7%. 

No entanto, a grande maioria destes estudos foi efectuada 

em grupos específ icos, que possuem um risco aumentado 

de défice de vitamina D, como indivíduos hospitalizados, 

crianças/adolescentes ou idosos (12-25).

Em 2016 realizámos um estudo que caracterizou pela primeira 

vez os nível de vitamina D numa amostra da população adulta 

saudável, constituída por 198 indivíduos, com idades entre os 

18 e os 67 anos, que revelou que a deficiência ou insuficiência 

de vitamina D é prevalente no norte de Portugal (78%) (26). 

Como se poderia esperar tendo em conta a dependência do 

metabolismo da vitamina D da exposição solar, esta percenta-

gem flutua ao longo do ano, apresentando no verão o valor 

mais baixo (62%), e atingindo no inverno valores de cerca de 

95%. Os indivíduos entre os 36 e 50 anos apresentavam uma 

maior prevalência de deficiência vitamínica, e foi ainda obser-

vado que o índice de massa corporal e a estação do ano são 

preditores para níveis mais baixos de vitamina D. Não foram 

encontradas diferenças entre os géneros.

Mais recentemente, em 2017, um sub-estudo do projeto

PORMETS – um estudo transversal nacional com o objetivo 

de determinar a prevalência da síndrome metabólica e as suas 

determinantes em Portugal, revelou uma prevalência de defici-

ência ou insuficiência de vitamina D de 85,6% (27). Para este 

sub-estudo 500 participantes (286 mulheres e 214 homens) 

foram seleccionados aleatoriamente da amostra inicial do pro-

jecto. Os níveis séricos de 25(OH)D estavam negativamente 

associados com síndrome metabólico, bem como com a pres-

são arterial e os valores de triglicerídeos. A prevalência de hi-

povitaminose foi maior em participantes com IMC elevado e 

estilos de vida sedentários (27).

_Conclusão

Em comparação com outras populações europeias (28) e mun-

diais (29), os níveis médios de 25(OH)D observados nestes 

estudos foram relativamente baixos, sugerindo que muitos 

indivíduos em Portugal não se expõem os 10 a 15 minutos diá-

rios considerados suficientes para serem mantidos os níveis 

ideais de vitamina D. Além disso, a ingestão de vitamina D na 

população portuguesa é relativamente baixa (28).
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Considerando os baixos níveis e a ingestão inadequada de vi-

tamina D, assim como a eventual insuficiente exposição solar, 

seria desejável o desenvolvimento de políticas nacionais 

para aumentar a conscientização da importância do vitamina 

D para a saúde, e o desenvolvimento de estratégias para a 

identif icação da deficiência de vitamina D, especialmente em 

grupos de risco. Não existem ainda, no entanto, evidências 

suficientes que possibilitem emitir recomendações claras 

e bem fundamentadas para a suplementação de vitamina 

D como medida preventiva de doenças crónicas, tendo em 

conta os riscos e benefícios inerentes (30).
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_Resumo

O colesterol é um componente impor tante das membranas celulares e da 

miel ina, desempenhando também um papel essencial na embriogénese 

e desenvolvimento. As hipercolesterolemias, patologias frequentes e bas-

tante conhecidas, têm vindo a ser alvo de atenção especial dado a sua 

relação com o aumento do r isco cardiovascular. Pelo contrár io, poucos 

estudos relatam as consequências por vezes dramáticas dos níveis baixos 

de colesterol para as células. O reconhecimento destas situações depen-

de não só da clar i f icação dos l imites infer iores da normalidade, dos níveis 

de colesterol total e l ipoproteínas na população em estudo, mas também 

da identi f icação dos fenótipos (cl ínico e bioquímico) associados a concen-

trações muito baixas dos refer idos parâmetros anal ít icos. Este ar tigo, é o 

pr imeiro de uma sér ie de três, dedicados à classif icação e diagnóstico de 

hipol ipidemias, elaborados com o objetivo de favorecer o reconhecimento 

e diagnóstico destas doenças, e nele serão abordadas pr imariamente as 

patologias pol imalformativas devidas a erros hereditár ios da biossíntese 

do colesterol; a segunda par te será dedicada às formas benignas e às hi-

pol ipidemias patológicas causadas por alterações do metabolismo das 

l ipoproteínas e outras; f inalmente na terceira par te serão abordadas as 

formas secundárias de hipol ipidemia.  

_Abstract

Cholesterol is an impor tant structural component of ce l lu lar membranes 

and myel in, and i t was found to play an essentia l role on embryogenesis 

and development. Specia l at tent ion has been focused on hypercholeste-

rolemia and i ts re lat ionship with increased cardiovascular r isk, and only a 

few studies repor ted the dramatic consequences of low cholesterol leve ls 

for ce l ls. The diagnosis of such si tuat ions depends on the easy recogni-

t ion of the normal low l imits of tota l cholesterol and l ipoprote ins leve ls 

as wel l as on the identi f icat ion of c l in ical and biochemical phenotypes as-

sociated with very low concentrat ions of cholesterol and l ipoprote ins in 

serum.  This paper is the f i rst one of a ser ies of three, whose object ive 

is to contr ibute to the c lassi f icat ion and diagnosis of hypol ip idemias and 

i t wi l l be pr imar i ly addressed to human malformation syndromes due to 

inborn errors of cholesterol biosynthesis pathway; the second par t wi l l be 

concerned to benign hypol ip idemias, as wel l as to the pathological forms 

caused by al terat ions of l ipoprote in metabol ism; f inal ly, secondary forms 

of hypol ip idemia wi l l be repor ted in the third par t.  

_Introdução

Odiado, demonizado, combatido, o colesterol é, na verdade, 

uma molécula indispensável à vida animal que existe de modo 

ubiquitário nos tecidos e órgãos de todos os vertebrados. 

As células obtêm-no por duas vias: i ) inter ior ização de l ipo-

proteínas circulantes (LDL) r icas em colesterol ester i f icado 

e i i ) síntese endógena.

Uma vez dentro da célula o colesterol pode ser incorporado 

nas membranas, nas bainhas de mielina do sistema nervoso 

central e periférico e, dependendo do tipo de célula, pode ser 

distintamente metabolizado, dando origem a hormonas, oxies-

teróis, neuroesteróis ou sais biliares. Ele é também um agente 

sinaptogénico, um elemento essencial à progressão da mitose 

e atua como modulador da morfogénese embrionária a nível 

fetal (via proteínas Sonic Hedgehog) (1-4).

O colesterol total sérico e as suas frações HDL e LDL são pa-

râmetros analíticos de rotina, determinados sobretudo para 

identif icação de uma eventual hipercolesterolémia, uma vez 

que a alteração da homeostasia do colesterol é um fator que 

contribui para diversas patologias, nomeadamente a doença 

cardiovascular aterosclerótica, acidente vascular cerebral, 

doença de Alzheimer e algumas síndromes de natureza ge-

nética (5). Contrariamente à hipercolesterolémia, a hipoco-

lesterolemia – situação f isiológica que se caracteriza por 

uma concentração de colesterol total sérico e colesterol das 

l ipoproteínas de baixa densidade (LDL-C) inferior ao percen-

ti l 5 do grupo-controlo (com a mesma idade e sexo) – não 

tem sido valorizada enquanto marcador bioquímico com sig-

nif icado patológico (6, 7), suportada pelo facto de os valores 
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de referência util izados nos boletins de análises clínicas, na 

maioria das vezes, não especif icarem um limite inferior de 

normalidade para o colesterol total sérico. 

As hipolipidemias são entidades ainda pouco conhecidas 

quer dos profissionais de saúde quer da população em geral; 

englobam as hipolipidemias primárias – situações de natureza 

hereditária (associadas a valores diminuídos de colesterol e/ou 

lipoproteínas), bem como condições em que, secundariamente, 

estes parâmetros surgem diminuídos, seja por diminuição do 

aporte e absorção, seja devido a processos patológicos que 

interferem com a biossíntese ou aumento da utilização perifé-

rica – hipolipidemias secundárias (1,5,7) (figura 1).

Figura 1: Hipolipidemias primárias e secundárias.

HIPOLIPIDEMIAS

Primárias

Formas patológicas Formas benignas Má nutr ição

Má absorção

Cirrose

Hepatites B e C 

(forma crónica)

Cancro

Anemia

Cer tos fármacos

Infeção por HIV

Hiper tiroidismo

SLOS

Desmosterolose

Latosterolose

Síndrome de Antley Bix ler 

com alterações genitais 

e da esteroidogénese

Displasia de Greenberg

Déf ice da oxidase dos 

C4-meti l esteróis

CDPX2

Síndrome de Chi ld

Síndrome de CK

Acidúr ia mevalónica

OutrasAlteração do 

metabol ismo das 

l ipoproteínas

Por tadores de 
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do PCSK9

Hipobetal ipoproteinemia

Abetal ipoproteinemia
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Doença de

Tangier
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As hipolipidemias primárias são monogénicas, têm heredita-

riedade autossómica recessiva ou ligada ao cromossoma X, e 

podem dividir-se em dois grupos: i) benignas (englobam indi-

víduos portadores de variantes inativadoras do PCSK9); ii) e 

patológicas. Estas podem ainda subdividir-se em três grupos: 

défices da biossíntese do colesterol (quadro 1), alteração do 

metabolismo das lipoproteínas, e um terceiro grupo, que pre-

sentemente só é preenchido pela doença de Tangier. 

_Objetivo

Este ar tigo é o primeiro de uma série de três, dedicados à 

classif icação e diagnóstico de hipolipidemias e elaborados 

com o objetivo de favorecer o reconhecimento e diagnóstico 

destas patologias. Nesta par te serão abordadas as síndro-

mes polimalformativas causadas pelos erros hereditários da 

biossíntese do colesterol. A par te 2 será dedicada às formas 

benignas de hipocolesterolemia bem como às formas pato-

lógicas devidas a alterações do metabolismo das l ipoproteí-

nas e outras causas. Por último, na par te 3 serão referidas 

as formas secundárias de hipolipidemias.

_Métodos

Neste trabalho realizou-se um levantamento bibliográfico das 

características principais do fenótipo de quinze doentes portu-

gueses com hipolipidemia primária devida a défice na biossín-

tese do colesterol confirmada bioquímica e geneticamente, 

e confrontaram-se os níveis de colesterol total apresentados 

pelos doentes no momento do diagnóstico com o percentil 5 

deste parâmetro (recentemente determinado para a população 

portuguesa pelo Departamento de Promoção da Saúde e Pre-

venção de Doenças não Transmissíveis do Instituto Nacional 

de Saúde Doutor Ricardo Jorge).  

_Resultados e discussão

Nos déf ices da biossíntese do colesterol, o processo patoló-

gico subjacente à penúria em colesterol decorre como con-

sequência do bloqueio da via metabólica responsável pela 

sua síntese. Se por um lado há carência de produto, por 

outro observa-se uma acumulação de esteróis precursores 

em quantidades anómalas, que podem ser incorporados er-

radamente a nível membranar, modif icando as suas proprie-

dades, ou ser metabolizados originando compostos atípicos 

suscetíveis de exercer uma ação biológica distinta. Os pro-

blemas começam precocemente, com um desenvolvimento 

embrionário anormal o qual leva ao aparecimento de diver-

sas características fenotípicas ainda no período pré-natal, 

uma vez que a passagem do colesterol da mãe para o feto 

através da barreira placentária é l imitada (8).

A mais frequente e mais estudada deste grupo de doenças he-

reditárias do metabolismo (quadro 1) é a síndrome de Smith-

Lemli-Opitz (SLOS). Foi descrita em termos clínicos pela 

primeira vez em 1964 como uma síndrome caracterizada por 

atraso mental e malformações várias, e redefinida na década 

de noventa como doença hereditária do metabolismo quando 

lhe foram inesperadamente associadas a hipocolesterolemia e 

mutações no gene DHCR7 (9-11). 

Da análise de uma série de 15 doentes portugueses com 

SLOS (12) oriundos de distintos hospitais portugueses e cuja 

idade ao diagnóstico variou entre os oito dias e os 11 anos 

de idade verif icou-se que, todos sem exceção apresentavam 

anomalias de diversos órgãos e sistemas. Em 29% dos casos 

foram detetadas alterações ecográficas pré-natais. As mal-

formações mais comuns localizavam-se no esqueleto, face 

e aparelho genito-urinário. A sindactil ia dos 2º e 3º dedos 

dos pés foi encontrada em 93% dos doentes e é um sinal 

fortemente orientador de SLOS quando associado a micro-

cefalia. Também o “rosto SLOS” é muito característico: 87% 

dos doentes portugueses tinham microcefalia e narinas ante-

vertidas (87%), estando o retrognatismo (60%) e a ptose pal-

pebral (67%) também presentes na maioria deles; o palato 

alto (53%) acompanhado ou não de úvula bíf ida e/ou fenda 

labial ou palatina também foram achados bastante comuns. 

As alterações oculares (microf talmia, estrabismo, epicanto 

e cataratas) só foram observadas em alguns dos doentes. 

Também foram encontradas alterações pontuais no aparelho 

genito-urinário, nomeadamente a presença de hipospadias 

(37,5% dos rapazes), criptorquidia, hipoplasia renal e rim em 

ferradura (12,13).
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Todos os doentes apresentaram positividade para o teste 

de pesquisa de 7-dehidrocolesterol (marcador bioquímico 

da síndrome) e grau variável de hipocolesterolemia (a con-

centração de colesterol ao diagnóstico variou entre 17 e 

143_md/dL)_(12,13). Se considerarmos o valor do percenti l 

5 para o colesterol total na população de Portugal Continen-

tal: homens - 130 mg/dL e mulheres - 135 mg/dL (14), 14/15 

doentes com SLOS acima referidos seriam rapidamente 

identif icados e encaminhados para estudos complementa-

res pois apresentavam valores de colesterol total entre 17 

e 118 mg/dL e só um jovem do sexo masculino apresentava 

um valor de colesterol um pouco mais elevado (143 mg/dl) 

encontrando-se no percenti l 10. Se nuns doentes a hipoco-

lesterolemia é clara (14/15) noutros (1/15) pode ser l igeira 

ou indetetável (facto que se explica pelo doseamento con-

junto do colesterol e seus precursores, nomeadamente do 

7-dehidrocolesterol, pelos micro-métodos empregados nos 

autoanalizadores dos laboratórios de química clínica o que 

implica que para diagnóstico def initivo se tenha de recorrer 

à análise cromatográf ica dos esteróis séricos que permite 

a separação, identif icação e quantif icação do colesterol e 

seus precursores) (15). 

_Conclusão

A SLOS deverá ser considerada no diagnóstico diferencial 

de situações de hipocolesterolemia, associadas a síndromes 

polimalformativas, especialmente em crianças e jovens que 

apresentam simultaneamente sindactil ia dos 2º e 3º dedos 

artigos breves_   n. 3

Quadro 1: Défices da biossíntese do colesterol.

Patologia MIM Enzima deficitária
Gene e localização 

cromossómica
   Modo de

transmissão

SLOS

Desmosterolose 

Latosterolose

Síndrome de AB com alterações 
genitais e da esteroidogénese

Displasia de Greenberg 

Déf ice da oxidase dos 
C4-meti lesteróis  

CDPX2

Síndrome de CHILD  

Síndrome CK  

Acidúria Mevalónica

270400

602398

607330

201750

215140

607545

302960

308050

300831

610377

3β-Hidroxiesterol�Δ7- redutase

3β�Hidroxiesterol Δ24- redutase

3β-Hidroxiesterol Δ5-dessaturase

P450 oxidoredutase

3β-Hidroxiesterol�Δ14 - redutase

Isoenzima da oxidase dos 
C4-meti lesteróis

Esterol�Δ8 -Δ7 isomerase

C4-esterol desidrogenase

C4-esterol desidrogenase

Cínase do Mevalonato

DHCR7 
11q12-13

DHCR24 
1p31.1-p3.3

SC5D 
11q23.3

POR     
7q11.2

LBR      
1q42.1

SC4MOL   
4q3 2-q34

EBP 
Xp11.22-11.23

NSDHL   
Xq28

NSDHL    
Xq28

MVK      
12q24

AR

AR

AR

AR

AR

AR

XD

XD

XR

AR

MIM – Mende l ian Inher i tance in Man database, SLOS – S índrome de Smi th-Leml i -Opi t z, CDPX2 – Condrod isp las ia 

puntata do t ipo 2, CHILD – Hemid isp las ia congén i ta com nevus ic t ios iorme e a l te rações dos membros, AB – Ant ley 

B ix le r, AR – Autossómico recess ivo, XR – L igado ao X recess ivo, XD – L igado ao X dominante. 
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dos pés e microcefalia e/ou narinas antevertidas, entre outras 

malformações.

Para favorecer o diagnóstico destas patologias hereditárias 

(doenças raras, com manifestações e início pré-natal e que 

cursam com valores de colesterol baixos) é importante que 

os laboratórios passem a disponibil izar informação relativa-

mente à distr ibuição dos valores de colesterol total da popu-

lação por percentis, que assinalem como alterados aqueles 

que se enquadram no percenti l 5, e que se considere que a 

expressão “colesterol quanto mais baixo melhor” não pode 

ser aplicada de forma generalizada. 
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_Resumo

A fase pré-analítica tem como objetivo obter amostras de qualidade e em se-

gurança para o técnico e o utente. Cabe ao laboratório implementar um siste-

ma de deteção, monitorização e redução ou eliminação de erros com impacto 

nos resultados laboratoriais e na saúde do utente. Estas ferramentas são for-

necidas no programa de AEQ da fase pré-analítica do PNAEQ, cuja taxa de 

participação é baixa. A realização de dois tipos de ensaios com interven-

ção direta do PNAEQ foi utilizada como incentivo na participação no progra-

ma, demonstrando que a avaliação de situações reais facilita a deteção de 

ocorrências e a implementação de ações preventivas, corretivas ou de melho-

ria. O cliente mistério simulou um utente com questões; na auditoria presen-

cial observou-se o procedimento de colheita e comparou-se a avaliação do

PNAEQ com a autoavaliação do laboratório. No primeiro, a taxa de participa-

ção foi de 95% e a taxa de desempenho foi de 60%; no segundo, verificou-se 

discordância de resultados em três pontos observados, para um dos labora-

tórios auditados, e concordância em todos os itens para o outro laboratório 

em observação. A integração destas ferramentas na rotina laboratorial permite 

avaliar a competência dos colaboradores e verificar a adequação dos proce-

dimentos implementados no laboratório. A presença do PNAEQ nos laborató-

rios promove o diálogo com os participantes e a partilha de orientações.

_Abstract

The aim of preanalytical phase is to ensure quality samples with safety pro-

cedures. The laboratory should implement a system for detection, monitoring 

and reduction or elimination of errors, which may have impact on the results 

and the health of the patient. PNAEQ preanalytical program provides these 

tools to laboratories. Due to the low participation rate, were launched two 

scheme types with PNAEQ direct intervention as an incentive to registration 

in the program, demonstrating that the evaluation of real situations facilitates 

the detection of occurrences and the implementation of preventive, correc-

tive or improvement actions. Mystery Client simulated a patient with ques-

tions; in the presential audit, PNAEQ observed the collecting procedure and 

compared with the laboratory autoevaluation. In the first scheme, the par-

ticipation rate was 95% and the performance rate was 60%; in the second, 

there was a results disagreement in three points observed for one of the au-

dited laboratories, and agreement in all items for the other laboratory under 

examination. The integration of these tools in the laboratory routine allows 

the evaluation of the collaborators competence and verify the acceptability 

of the implemented procedures. The presence of PNAEQ in the laboratories 

promotes the dialogue with the participants and the guidelines sharing.

_Introdução

Com as ferramentas estatísticas disponíveis para a avaliação 

e monitorização do controlo da qualidade da fase analítica, 

o objetivo dos laboratórios volta-se agora para a qualidade 

das amostras e para a segurança dos procedimentos na fase 

pré-analítica. 

Para tal, o laboratório deverá implementar um sistema adequa-

do para deteção, monitorização e redução, ou eliminação de 

erros com impacto potencial negativo na qualidade da amostra 

e, consequentemente, com repercussão nos resultados labora-

toriais e na saúde do utente (1). 

Apesar de uma maior consciencialização das direções técnicas 

dos laboratórios relativamente a este tema, a taxa de participa-

ção no programa nacional de avaliação da fase pré-analítica é 

ainda baixa, o que significa que o organizador de programas de 

avaliação externa da qualidade (AEQ) deve ter uma intervenção 

mais ativa do que a que tem sobre os programas de AEQ da 

fase analítica.

O Programa Nacional de Avaliação Externa da Qualidade 

(PNAEQ), inserido no Departamento de Epidemiologia (DEP) 

do Instituto Nacional de Saúde Doutor Ricardo Jorge (INSA), 

implementou o Programa de Avaliação Externa da Qualidade 

na fase pré-analítica em 2007, e tem ativo um Grupo de Traba-

lho (GT) desde 2015.

_Objetivos

Para incentivar a participação no programa de AEQ na fase 

pré-analítica, o INSA, através do PNAEQ, disponibiliza dois tipos 

de ensaios em que a participação dos laboratórios depende 
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principalmente do organizador. Um, denominado "cliente misté-

rio", simula uma situação real visando verificar se a informação 

fornecida ao utente está dependente do colaborador do labora-

tório; a realização deste ensaio é da exclusiva responsabilidade 

do PNAEQ, que realiza os contactos telefónicos em dia e hora 

desconhecidos para o participante. O outro é a realização de 

uma auditoria presencial realizada por elementos do PNAEQ 

a laboratórios voluntários pertencentes ao GT, que permite iden-

tificar eventuais erros ocorridos durante a colheita de sangue.

Nos dois casos são avaliadas situações com impacto nos 

resultados analíticos. O objetivo destes dois tipos de ensaio 

é demonstrar que a participação em AEQ permite detetar, 

corrigir ou eliminar a maioria dos erros pré-analíticos quando 

esta fase do processo é avaliada e monitorizada.

_Material e métodos

Em 2017, o PNAEQ contou com 196 laboratórios participantes 

em programas de AEQ para a área clínica. Destes, 10% 

inscreveram-se no programa de avaliação da fase pré-analítica. 

Em 2015, o PNAEQ criou um GT no âmbito da fase pré-analítica, 

tendo sido convidados a integrar este GT todos os inscritos no 

programa de avaliação da fase pré-analítica. Atualmente, o GT 

mantém três elementos como membros ativos. 

Dos vários instrumentos disponibilizados para monitorização 

e avaliação da fase pré-analítica e integrados no programa de 

AEQ, o PNAEQ tem intervenção direta na taxa de participação 

dos laboratórios em dois tipos de ensaios, bem como na 

organização de ações de formação: 

Cliente mistério: foram realizadas duas chamadas telefónicas 

anónimas aos laboratórios que se inscreveram voluntariamente 

neste programa, em 2 dias diferentes, uma no período da 

manhã e uma no período da tarde. As chamadas foram realiza-

das com base num guião preparado pelo PNAEQ simulando 

um utente com questões.  

Auditoria presencial: na reunião anual do GT foi proposta a 

realização de uma auditoria por dois elementos do PNAEQ, a 

dois laboratórios selecionados aleatoriamente (Laboratórios A e 

B) entre os pertencentes ao GT. Os dois auditores observaram 

5 colheitas de sangue por 3 técnicos diferentes, num total de 

15 observações. Os pontos observados, distribuídos por 10 

itens, focavam três temas principais: identificação da amostra, 

qualidade da amostra e práticas de segurança. 

Foi solicitado aos laboratórios inscritos neste programa que 

aplicassem o mesmo formulário aos técnicos que realizam 

colheitas de sangue, em dois momentos distintos (1º e 4º 

trimestres de 2017). Este exercício permitiu comparar e validar 

os resultados obtidos por autoavaliação do laboratório (auditor 

interno) e pelo auditor PNAEQ (auditor externo).

A avaliação deste ensaio resultou num relatório com os resulta-

dos gerais, incluindo comentários, recomendações e bibliogra-

fia. O envio do relatório foi acompanhado de um breve questio-

nário de caraterização das ações implementadas (preventivas, 

corretivas ou de melhoria) em 2017 pelos laboratórios, após 

receção do relatório do 1º trimestre.

Ação de formação: integrada no Plano de Oferta Formativa 

2017 do DEP/INSA, foi promovida pelo PNAEQ a formação 

intitulada “Avaliação e monitorização da fase pré-analítica” 

que teve como principais temas: as potenciais causas de 

erro da fase pré-analítica; a apresentação dos indicadores 

da qualidade selecionados pelo GT; a apresentação das 

metodologias e a distribuição das ferramentas de avaliação 

e monitorização disponibilizadas no programa, bem como a 

sua aplicação na avaliação do risco; a análise dos resultados 

do PNAEQ; e o esclarecimento de dúvidas.

_Resultados 

A taxa de participação e os resultados de desempenho para 

cada um dos ensaios foram os seguintes:

Cliente mistério: em 2017 foram rececionados 19/20 resulta-

dos, correspondentes a uma taxa de participação de 95%. 

De salientar que a taxa de participação em outros tipos de 

ensaios que dependem apenas dos laboratórios é 62% nas 

auditorias e 64% na monitorização de indicadores. Os resulta-

dos revelaram discordância entre as informações fornecidas 

pelos colaboradores entre os dois contactos telefónicos em 

40% das questões colocadas (tabela 1).
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Auditoria presencial: para o Laboratório A, a auditoria realizada 

pelo PNAEQ evidenciou incumprimento de boas práticas em 3 

itens, quando comparada com a autoavaliação do laboratório: 

sistema de colheita utilizado (67% das colheitas de sangue 

observadas pelo PNAEQ foram realizadas com sistema aberto, 

ou seja, agulha e seringa, em contraste com 0% reportado pelo 

laboratório); ordem de colheita dos tubos (7% das colheitas 

observadas pelo PNAEQ obedeceram a ordem de colheita 

incorreta, de acordo a norma da CLSI H3-A6, em oposição a 

0% reportado pelo laboratório); e identificação dos tubos na 

presença do utente (em 53% das colheitas de sangue observa-

dos pelo PNAEQ, os tubos coletores não foram identificados 

na presença do utente, em contraste com 0% reportado pelo 

laboratório) (gráfico 1).

Para o Laboratório B, a auditoria PNAEQ confirmou as boas 

práticas em comparação com a autoavaliação do laboratório.

Em resposta ao questionário solicitando quais as ações 

implementadas, dos 9 laboratórios participantes, apenas 3 

tiveram algum tipo de ação/melhoria no âmbito das colheitas 

de sangue (ações de formação, alteração de procedimentos 

e/ou implementação de registos complementares).

Gráfico 1: Percentagem de respostas observadas referentes às 
questões reportadas por autoavaliação do Laboratório A e 
por avaliação do PNAEQ.

Tabela 1: Resultados obtidos nas chamadas realizadas (chamada_1 
versus chamada 2) para cada uma das questões coloca-
das, no cliente mistério.

Questões colocadas
Respostas diferentes (%) 

(chamada 1 vs chamada 2)

Preparação prévia do utente

Instruções de colheita fornecidas pelo 
laboratór io

Informação disponível no site

Valor a pagar

Horár io de colheitas

Possibi l idade de marcação de colheita

Média

5

47

63

63

47

16

40

100

67

33

0

20

40

60

80

100

120

Sistema aberto Sistema fechado

P
er

ce
nt

ag
em

Qual o sistema de colheita uti l izado?

100 93

7
0

20

40

60

80

100

120

Correta Incorreta

P
er

ce
nt

ag
em

Qual a ordem de colheita dos tubos?

100

47 53

0

20

40

60

80

100

120

Sim Não

P
er

ce
nt

ag
em

Identif icou os tubos na presença do utente?

Autoavaliação do Laboratório Avaliação PNAEQ

número

21

2018
Instituto Nacional de Saúde Doutor Ricardo Jorge, IP

Doutor Ricardo Jorge
Nacional de Saúde_Instituto Observações_ Boletim Epidemiológico

www.insa.pt



20

Ação de formação: a taxa de inscrição na ação de formação 

realizada em 2017 foi de 3% (5 participantes dos 196 laborató-

rios inscritos no PNAEQ na área clínica). Foram registadas 

como necessidades de formação dos presentes a seleção 

de indicadores, a interpretação dos dados e a elaboração de 

matriz de risco.

_Discussão e conclusão 

As ferramentas disponibilizadas pelo PNAEQ, quando regular-

mente utilizadas pelos laboratórios, podem auxiliar na deteção, 

monitorização, avaliação e correção ou eliminação de erros 

pré-analíticos. A integração destes instrumentos na rotina 

laboratorial como parte integrante do controlo da qualidade 

permite comparar as suas práticas com as dos seus pares, 

avaliar a competência dos colaboradores e verificar a adequa-

ção dos procedimentos implementados de acordo com os 

requisitos legislativos, normativos e recomendações, nacionais 

e internacionais. 

O GT da pré-analítica da European Federation of Clinical 

Chemistry and Laboratory Medicine (EFLM) identificou cinco 

pontos-chave para harmonização urgente (2), dos quais três 

foram avaliados pelo PNAEQ nestes dois ensaios (ordem da 

colheita, preparação do utente e procedimento de colheita), 

tendo sido discutidos os outros dois (transporte e acondicio-

namento das amostras e critérios de repetição) na ação de for-

mação realizada. A abordagem deste tipo de ensaios /ações é 

essencialmente educacional, promovendo a adoção de boas 

práticas. 

A comunicação ativa entre o PNAEQ e os participantes é 

uma metodologia a manter e a reforçar em ensaios futuros 

da fase pré-analítica. Esta cooperação permite esclarecer as 

dificuldades dos laboratórios nesta área e partilhar bibliografia, 

nomeadamente as orientações das sociedades científicas, 

com o objetivo último de melhorar a qualidade das amostras e 

garantir as boas práticas laboratoriais.

As reuniões anuais do grupo de trabalho da fase pré-analítica 

permitem discutir os indicadores a selecionar e as ferramentas 

mais adaptadas à recolha de dados pelos laboratórios, tendo 

como referência resultados nacionais e internacionais.

A colaboração do PNAEQ com os seus congéneres europeus, 

essencialmente na distribuição de questionários online aos 

participantes portugueses, permite a partilha de resultados 

bem como o posicionamento dos laboratórios nacionais rela-

tivamente ao seu desempenho em comparação com os labo-

ratórios internacionais.
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_Resumo

Em Portugal, a shigelose é uma gastroenterite pouco frequente. Com este 

estudo pretendeu-se descrever os serotipos de Shigella spp. identif icados 

no Laboratório Nacional de Referência de Infeções Gastrintestinais do 

Instituto Nacional de Saúde Doutor Ricardo Jorge (INSA) entre 2015 e 2017. 

Foram analisadas estirpes isoladas de 53 doentes, que foram enviadas 

a nível nacional ao INSA para serotipagem. A suscetibil idade aos antimicro-

bianos foi realizada segundo as recomendações do European Committee on 

Antimicrobial Susceptibil ity Testing (EUCAST). Os serotipos mais frequente-

mente encontrados foram Sh. sonnei (n=37; 69,8%), Sh. f lexneri 2 (n=7; 

13,2%), Sh. f lexneri 3 (n=3; 5,7%). Foi observada uma elevada percentagem 

de resistência à tetraciclina (47/53; 88,7%). Em 2017, todas as estirpes 

apresentaram resistência à ampicil ina e a percentagem de estirpes com 

resistência à ciprofloxacina aumentou consideravelmente, de 5,0% em 2015 

para 62,5% em 2017. Cerca de 50% das estirpes apresentaram resistência 

à azitromicina durante o período em análise. Foram detetados 4 casos de 

Shigella spp. multirresistentes em homens que fazem sexo com homens 

(HSH). O aumento de resistências aos antibióticos observados nestes dois 

anos alerta para a importância de uma vigilância ativa das mesmas e impõe 

uma articulação efetiva entre os diversos serviços de saúde envolvidos.

_Abstract

Shigel la is a rare cause of gastrointestinal disease in Por tugal. This study 

describes Shigel la serotypes identi f ied in National Reference Laboratory 

for Gastrointestinal Diseases of National Institute of Health Doutor Ricardo 

Jorge (INSA) from 2015 to 2017. We analysed the strains isolated from 

f i f ty three patients. Antimicrobial susceptibi l i ty testing wasper formed ac-

cording to the European Committee on Antimicrobial Susceptibi l i ty Testing 

(EUCAST). The most frequent serotypes were Sh. sonnei (n=37; 69.8%), 

Sh. f lexneri 2 (n=7; 13.2%), Sh. f lexneri 3 (n=3; 5.7%). We observed a high 

frequency of resistance to tetracycl ine (47/53; 88.7%). In 2017, al l strains 

presented resistance to ampici l l in and the percentage of strains resistant 

to ciprof loxacin increased from 5.0% in 2015 to 62.5% in 2017. About 50% 

of the strains were resistant to azithromycin. We detected four cases of 

multiresistant Shigel la spp. in men who have sex with men (MSM). The in-

crease of resistant strains observed in these two years aler ts to the impor-

tance of an active vigi lance and to the need of an ef fective ar ticulation of 

the several health services involved.

_Introdução e objetivo

Shigella spp. é uma enterobactéria altamente infeciosa trans-

mitida pela via fecal-oral, diretamente de pessoa-a-pessoa ou 

indiretamente através de alimentos ou água contaminados (1). 

As infeções por Shigella spp. são um importante problema de 

saúde pública, em particular nos países em desenvolvimento, 

sendo a maior parte das infeções notificadas em cidadãos da 

União Europeia e adquiridas durante viagens a países endémi-

cos, nomeadamente nos continentes asiático, africano e sul-

americano (1). Em Portugal, a shigelose é uma gastroenterite 

pouco frequente.

Existem quatro espécies de Shigella spp. que causam doença 

no Homem: S. sonnei, S. flexneri, S. boydii e S. dysenteriae. 

A Sh.sonnei é mais frequente na Europa e Estados Unidos da 

América e a espécie f lexneri na Ásia e África (1).

O aparecimento de estirpes multirresistentes, especialmente 

em homens que fazem sexo com homens (HSH), tem sido refe-

rido mundialmente, destacando-se o aparecimento de estirpes 

resistentes à ciprofloxacina, antibiótico de 1ª linha atualmente 

recomendado para o tratamento de infeções por Shigella, e à 

azitromicina, utilizada como tratamento de primeira linha de 

diversas infeções sexualmente transmissíveis (2-4).

Com este estudo pretendeu-se descrever os serotipos de 

Shigella identif icados no Laboratório Nacional de Referência 

de Infeções Gastrintestinais do Instituto Nacional de Saúde 

Doutor Ricardo Jorge (INSA) entre 2015 e 2017. 

_Material e métodos

Entre 2015 e 2017 foram recebidas no Laboratório Nacional 

de Referência de Infeções Gastrintestinais do Departamento 

de Doenças Infeciosas do INSA, estirpes de Shigella isoladas 
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de 53 doentes portugueses e provenientes de várias regiões 

do país. A serotipagem das estirpes foi efetuada através de 

testes de aglutinação com antisoros específ icos. A suscetibi-

lidade aos antimicrobianos (TSA) foi realizada pelo método 

de difusão em disco, segundo as recomendações do Euro-

pean Committee on Antimicrobial Susceptibi l i ty Testing 

(EUCAST)_(5). Foi testada a resistência aos seguintes antibió-

ticos: Ácido Nalidíxico (Na); Azitromicina (Az); Ampicilina (A); 

Cefoxitina (Cf ); Ceftriaxone (Ct); Ceftazidima (Cz); Cefotaxima 

(Cx); Cefepima (Cp); Ciprofloxacina (Cip); Cloranfenicol (C); 

Eritromicina (E); Gentamicina (G); Pefloxacina (P); Meropene-

mo (M); Sulfametoxazole (Smx); Tetraciclina (Te); Tigeciclina 

(Tgc); Trimetoprim (T). 

_Resultados e discussão

Durante o período entre 2015 e 2017 foram recebidas estirpes 

de Shigella spp de 53 doentes, 20 em 2015, 17 em 2016 e 

16 em 2017. Desconhece-se, na maioria dos casos, datas de 

isolamento das respetivas estirpes, assim como o local ou 

distrito de onde a infeção foi adquirida. O grupo etário mais 

frequente dos doentes foi entre os 15 e os 64 anos de idade 

e o sexo masculino foi o mais afetado (gráfico 1).

Entre dezembro de 2015 e janeiro de 2016 decorreu um surto 

de Sh. sonnei num infantário na região norte de Portugal, com 

24 casos confirmados e 4 internamentos hospitalares.

Foram recebidas no INSA 10 estirpes relacionadas com o 

surto, 6 casos em 2015 e 4 casos em 2016, para confirmação 

do serotipo e realização de TSAs. 

O serotipo mais frequente foi Sh. sonnei (69,8%), apesar de 

ter ocorr ido um sur to, seguido dos serotipos Sh. f lexneri 2 

(13,2%) e Sh. f lexneri 3 (5,7%) (gráfico 2 ).

Relativamente aos per f is de resistência das 53 estirpes de 

Shigel la spp identif icadas no período em estudo, ver i f icou-

se que todas foram resistentes a pelo menos um antibiótico, 

sendo observada uma elevada percentagem de resistência 

à tetracicl ina (88,7%) (gráfico 3 ). Em 2017, todas as estirpes 

apresentaram resistência à ampici l ina, e a percentagem de 

estirpes com resistência à ciprof loxacina (62,5%) e à azitro-

micina (50,0%) aumentou consideravelmente, relativamente 

aos anos anteriores (gráfico 3 ). Durante o período em aná-

l ise, o per f i l de resistência mais frequente foi tetracicl ina-

tr imetoprim-sulfametoxazole (62,2%). Foram detetados 4 

casos de Sh. f lexneri t ipo 1 (n=1) e Sh. sonnei (n=3) multirre-

sistentes em HSH. Todas estas estirpes foram resistentes à 

ciprof loxacina e duas (Sh. sonnei ) à azitromicina.

Gráfico 1: Número de casos de shigelose identificados no 
Instituto Nacional de Saúde, por grupo etário e 
por sexo, 2015-2017.

Gráfico 2: Percentagem dos serotipos de Shigella spp. 
identificados no Instituto Nacional de Saúde, 
2015-2017.
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_Conclusão

O serotipo mais frequente no período entre janeiro 2015 e 

dezembro 2017 foi Sh. sonnei, o que está de acordo com a 

tendência europeia. Houve um aumento considerável da per-

centagem de resistência à ciprofloxacina, f luoroquinolona re-

comendada para tratamento de shigelose. Surgiram também 

mais casos de resistência à azitromicina, tratamento alterna-

tivo em casos graves de shigelose. A emergência do aumento 

de resistências a f luoroquinolonas, cefalosporinas e macróli-

dos é evidente, em particular no caso dos HSH. O aumento 

de resistências aos antibióticos observados nestes dois anos 

alerta para a importância de uma vigilância ativa das mesmas 

e impõe uma articulação efetiva entre os diversos serviços de 

saúde envolvidos.
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Gráfico 3: Percentagem de estirpes de Shigella spp identificados no Instituto Nacional de Saúde resistentes 
a antibióticos, 2015-2017.
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_Resumo

O Instituto Nacional de Saúde Doutor Ricardo Jorge (INSA) em ar ticulação 

com a Direção-Geral de Al imentação e Veter inár ia (DGAV), noti f ica anual-

mente à European Food Safety Authority (EFSA) os dados dos sur tos de 

toxinfeção al imentar ocorr idos em Por tugal, cuja investigação laborator ial 

da área al imentar foi efetuada no INSA. A informação reunida, associada aos 

sur tos de toxinfeção al imentar, permite a anál ise dos dados que incluem, 

entre outros, o número de sur tos, de doentes, de hospital izações que se 

ver i f icaram e a caracter ização dos agentes etiológicos, dos locais onde 

ocorreu a contaminação e/ou o consumo e os fatores que contr ibuíram para 

a ocorrência. De forma a tornar esta informação mais acessível à população 

por tuguesa, o INSA, desde 2013, tem vindo a publicar anualmente os dados 

no Boletim Epidemiológico Observações. No ano de 2016, nos laboratór ios 

de Microbiologia do Depar tamento de Al imentação e Nutr ição (DAN) foram 

anal isadas amostras de géneros al imentícios e/ou de super f ícies colhidas 

no local de produção/distr ibuição al imentar, provenientes da investigação 

de 24 sur tos, tendo sido comunicado que estes sur tos afetaram 629 indiví-

duos, dos quais 80 foram hospital izados, não tendo sido repor tados óbitos. 

As instituições com residência foram o tipo de local onde ocorreram mais 

sur tos, sendo identi f icados como principais fatores contr ibutivos abusos 

de tempo/temperatura, ocorrência de contaminações cruzadas e o uso de 

matér ias-pr imas não seguras. 

_Abstract

The National Insti tute of Health Doutor Ricardo Jorge (INSA) in col laboration 

with the Directorate-General for Food and Veter inary (DGAV) noti f ies each 

year to the European Food Safety Author ity (EFSA) the data of foodborne 

disease outbreaks occurred in Por tugal whose laboratory investigation in 

the food area was per formed by INSA. The col lection of this information 

associated to foodborne disease outbreaks wi l l enable to analyze the data 

which include among others the number of outbreaks, cases and hospital i-

zations ver i f ied in these outbreaks and the character ization of the etiologi-

cal agents, the places where contamination and/or consumption occurred 

and the contr ibutory factors. In order to make this information more acces-

sible to the Por tuguese population, every year, since 2013, INSA publ ishes 

the aggregated data in Bolet im Epidemiológico Observações. In 2016, in 

the Food Microbiology Laborator ies of the Food and Nutr i t ion Depar tment 

(DAN), in the scope of the investigation of 24 outbreaks, foodstuf fs and envi-

ronmental samples col lected in the food premises of production/distr ibution 

were analyzed, that repor tedly af fected 629 human cases, from which 80 

have been hospital ized and without any fatal cases. Residentia l insti tut ions 

were the sett ing where more outbreaks occurred and the main contr ibutory 

factors identi f ied were t ime/temperature abuse, cross contaminations and 

use of food ingredients obtained from unsafe sources.

_Introdução

As doenças alimentares de origem microbiana (incluindo bac-

térias e/ou toxinas, vírus e parasitas), continuam a ser um 

problema grave e atual em saúde pública a nível mundial (1). 

Determinar níveis aceitáveis de proteção para estas doenças, 

bem como avaliar riscos alimentares exige evidências, poden-

do algumas ser obtidas por análise e investigação dos surtos 

de toxinfeção alimentar.

Considera-se um surto de toxinfeção alimentar uma doença 

infeciosa ou tóxica que afeta dois ou mais indivíduos, causada, 

ou que se suspeita ter sido causada, pelo consumo de um gé-

nero alimentício ou água contaminados por microrganismos, 

suas toxinas ou seus metabolitos (2). As toxinfeções alimenta-

res são causa de morbilidade e mortalidade em todo o mundo, 

podendo, contudo, ser prevenidas minimizando as causas que 

estão na origem dos perigos que as provocaram. O subdiag-

nóstico e a subnotificação das toxinfeções alimentares são 

um fenómeno global, transversal à maioria das regiões, dos 

países e das comunidades, chegando ao conhecimento das 

autoridades de saúde pública responsáveis pela vigilância das 

doenças de origem alimentar apenas uma pequena fração das 

que ocorrem na realidade.

As toxinfeções alimentares podem ser causadas por uma 

grande diversidade de patogénicos. Habitualmente, os micror-

ganismos mais comuns que causam doenças transmitidas por 

alimentos são bactérias, toxinas bacterianas, vírus e parasitas 

(quadro 1) (3).

A suspeita de se estar perante um surto de toxinfeção alimen-

tar pode surgir a partir de várias fontes, nomeadamente a par-

tir dos serviços de saúde, de laboratórios, da população, da

_Investigação laboratorial de surtos de toxinfeção alimentar, 2016
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comunicação social e também da monitorização de doenças 

transmissiveis de declaração obrigatória. Qualquer suspeita 

de ocorrência de um surto de toxinfeção alimentar deverá ser 

avaliada e confirmada por uma Autoridade de Saúde. 

O objetivo da investigação dos surtos de toxinfeção alimentar, 

para além da ação imediata de controlar a ocorrência, é iden-

tif icar perigos, características determinantes dos indivíduos 

e de disseminação do agente etiológico e avaliar as práticas 

de segurança alimentar implementadas (1). Quando há suspei-

ta de um surto, a Autoridade de Saúde deve ser alertada o 

mais cedo possível, de forma a poder liderar o processo de 

investigação epidemiológica e ambiental e tomar as medidas 

adequadas para se efetuar uma análise de causas. A ocorrên-

cia de um surto evidencia falhas no sistema de controlo de pe-

rigos e pontos de controlo críticos e demonstra a necessidade 

de implementar ações corretivas apropriadas e de verif icar a 

sua eficácia, avaliando as práticas de segurança alimentar im-

plementadas. 

Neste âmbito, os resultados das análises laboratoriais, assim 

como o inquérito ambiental, são contributos essenciais para 

a investigação e resposta em situações de surtos.

O inquérito ambiental deve incidir na verificação das boas práti-

cas de higiene e de fabrico, tendo especial atenção à avaliação 

dos registos e dos procedimentos durante o período de tempo 

que coincidiu com a produção e distribuição dos alimentos 

suspeitos. Deverá ser efetuada a recolha de amostras, que po-

dem incluir: sobras e amostras do mesmo lote dos alimentos 

suspeitos, ingredientes utilizados na preparação dos alimentos 

implicados, amostras de alimentos normalmente associados 

com o agente causal, amostras da ementa que tenham estado 

implicadas epidemiologicamente, alimentos em ambientes que 

possam ter permitido a sobrevivência ou o crescimento de 

microrganismos, amostras “testemunha” e amostras de super-

fícies, para vigilância das condições higiénicas ambientais do 

local de produção/distribuição alimentar. 

De acordo com a definição da European Food Safety Authority 

(EFSA), a evidência que suporta a suspeita da existência de um 

veículo alimentar implicado pode ser microbiológica, epidemio-

lógica (analítica ou descritiva), descritiva ambiental ou com base 

em investigações da rastreabilidade de produtos (2). 

A evidência microbiológica de uma toxinfeção só é possível 

pela deteção do agente causal no alimento suspeito ou seu(s) 

componente(s), ou no seu ambiente, ou na cadeia alimentar, 

combinada com a deteção de casos humanos, ou sintomas 

clínicos e um início da doença em casos de surto compatíveis 

com os sinais patognomónicos para o agente causal identif i-

cado (2). 

O Departamento de Alimentação e Nutrição (DAN) do Instituto 

Nacional de Saúde Doutor Ricardo Jorge (INSA), na sua fun-

ção de laboratório de referência para a área da saúde, em co-

laboração com a Direção-Geral de Alimentação e Veterinária 

(DGAV), transmite anualmente à EFSA os dados dos surtos 

ocorridos em Portugal, cuja investigação laboratorial foi reali-

zada no INSA. 

Quadro 1: Microrganismos/ toxinas mais comuns na transmissão de doenças de origem alimentar.

Adaptado de EFSA - Food-borne zoonotic d iseases.  ht tp://www.efsa.europa.eu/en/topics/topic/ food-borne-zoonotic-diseases

Bactér ias

Toxinas bacter ianas

Vírus

Parasitas

Campylobacter, Salmonel la, Lister ia, Escherichia col i patogénicos, Yersinia

Toxinas de Staphylococcus aureus, Clostr idium per fr ingens, Clostr idium botul inum e Baci l lus cereus

Cal icivirus ( incluindo norovirus), rotavirus, v írus da hepatite A, virus da hepatite E

Trichinel la, Toxoplasma, Cryptosporidium, Giardia
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_Objetivos

Compilar e analisar os dados dos surtos de toxinfeção alimen-

tar investigados laboratorialmente no INSA, em 2016. 

_Material e métodos

Foram reunidos e analisados os dados dos surtos de toxinfeção 

alimentar relacionados com as amostras que foram enviadas 

ao DAN para investigação laboratorial, durante o ano de 2016: 

1) dados de investigação epidemiológica disponibilizados pelas 

Autoridades de Saúde, 2) dados provenientes dos Inquéritos 

INSA: “Inquérito para Estudo Laboratorial de Toxinfeções Ali-

mentares” e “Inquérito - Suspeita de Botulismo”, que incluem in-

formação sobre pessoa(s) afetada(s) e quadro clínico, condições 

ambientais e higiene das instalações do estabelecimento do 

setor alimentar, 3) dados microbiológicos de géneros alimentí-

cios e de superfícies de ambientes de produção/transformação 

da área alimentar e de manipuladores.

De acordo com as orientações do Manual for reporting on 

food-borne outbreaks in accordance with Directive 2003/99/EC 

for information deriving from the year 2016 da EFSA, foram re-

portados os dados de todos os surtos de toxinfeção alimen-

tar investigados laboratorialmente, incluindo surtos nos quais 

nenhum género alimentício em particular foi considerado sus-

peito e surtos onde a evidência implicava um determinado veí-

culo alimentar (2). 

A forte evidência microbiológica associada ao veículo alimentar 

consiste na deteção do agente causal no veículo alimentar ou 

nos seus componentes, ou na cadeia, ou no ambiente da pro-

dução alimentar, combinada com a deteção do agente causal 

nos humanos afetados ou com a manifestação de sintomas clí-

nicos e início de doença fortemente compatíveis com o agente 

causal identificado (2).

_Resultados e discussão

Em 2016, foi realizada a investigação laboratorial de 24 surtos, 

que afetaram 629 indivíduos, dos quais 80 foram hospitaliza-

dos, não tendo sido reportados óbitos. Em 9 dos surtos houve 

uma forte evidência do veículo alimentar em causa e em 15 

houve uma fraca evidência (tabela 1).

No contexto dos surtos investigados em 2016, o agente 

causal foi identif icado em 71% (17/24) dos surtos (tabela_2 ): 

6 Enterotoxinas estaf i locócicas / Staphylococcus aureus; 5 

Baci l lus cereus/Baci l lus spp. e /ou suas toxinas; 1 Toxina 

botul ínica tipo B; 1 Clostr idium per fr ingens e em 24% (4/17) 

destes sur tos foi detetado mais do que um agente patogéni-

co, em simultâneo, no(s) género(s) al imentício(s) suspeito(s).

O local onde os alimentos foram consumidos ou onde tiveram 

lugar as etapas finais de preparação dos mesmos foi identif i-

cado em 92% dos surtos. Destes, 96% ocorreram em locais 

públicos, isto é, envolveram indivíduos que pertenciam a mais 

do que uma família. Os locais onde ocorreram mais surtos 

foram: instituições com residência (36%), cantinas/bares de 

escolas, colégios, infantários ou creches (21%) e em estabele-

cimentos do tipo restaurante/café/hotel (17%).  

26
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Tabela 1: Grau de evidência associada ao veículo alimentar nos sur tos de toxinfeção alimentar 
investigados laboratorialmente no Instituto Nacional de Saúde, 2016.

Surtos

9 213 64 0 15 416 16 0

Casos 
humanos Hospital izados Óbitos Surtos

Casos 
humanos Hospital izados Óbitos

24

Surtos com for te evidência Surtos com fraca evidência Total de sur tos
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Tabela 3: Sur tos de toxinfeção alimentar investigados laboratorialmente no Instituto Nacional de Saúde, por agente causal, 
género alimentício implicado, casos humanos e hospitalizados, 2016.

Os fatores que se identificaram como podendo ter contribuído 

para a ocorrência dos surtos investigados foram: tratamento 

térmico inadequado, abusos de tempo/temperatura, contami-

nações cruzadas e utilização de matérias-primas não seguras.

Na tabela 3 pode observar-se o número de sur tos investiga-

dos laboratorialmente com agente causal identif icado que 

ocorreram entre 2012 e 2016, evidenciando-se o número de 

casos de doença, hospital izações e óbitos repor tados (4-7).

Em 2016, a maioria dos surtos investigados onde houve 

identif icação do agente causal foi provocado por toxinas 

bacterianas (15/17). Destacamos, contudo, o surto de origem 

bacteriana causado por Vibrio parahaemolyticus em que 

foi isolado mais do que um microrganismo potencialmente 

patogénico em mariscos variados cozidos, tendo sido o surto 

com o número mais elevado de casos de doença humana 

associados. As amostras “testemunha”, conservadas após 

cozedura do marisco, não apresentaram microrganismos 

considerados agentes causadores de toxinfecção alimentar. 

No entanto, as amostras colhidas em marisco cozido que 

se encontrava exposto para venda, apresentaram elevado 

número de Vibrio parahaemolyticus e outras espécies 

de Vibrio e Aeromonas hydrophila. Considerou-se que a 

ocorrência de contaminações cruzadas e o abuso do binómio 

temperatura/tempo durante a exposição para venda, teriam 

sido os fatores contributivos.

3

2

13

0

0

0

1

50

11

Enterotox inas de Baci l lus cereus e/ou 
Baci l lus cereus e/ou Baci l lus spp.

Tox ina botul ín ica t ipo B 

Enterotox inas estaf i locócicas e/ou 
Staphylococcus aureus

Clostr id ium per f r ingens

Clostr id ium per f r ingens 

Clostr id ium per f r ingens 

Norov í rus

Vibr io parahaemoly t icus

Desconhecido

Esparguete à bolonhesa

Pratos diversos (ex.: pratos de peixe, 
de carne, arroz, saladas, etc.)

A l face

Empadão de arroz com atum e 
cenoura 

Pescada no forno com arroz de 
cenoura e er v i lhas

Presunto

Salada russa 

Sandes de f rango e quei jo

Bi fe de v i te la com batata cozida

Salada de pimentos 

Bacalhau no forno

Pescada com batata, fe i jão-verde e 
cenoura 

Puré de f rango

Papa de arroz

Salada russa

Amêi joas cruas

Mar iscos var iados cozidos

Desconhecido

194

2

162

22

50

Desconhecido

7

50

142

5

1

6

1

1

1

1

1

7

Baci l lus cereus produtor de 
enterotox ina diar re ica

Baci l lus cereus e Staphylococcus 
aureus

E.col i verotox igénica (VTEC não 
O157) e Salmonel la spp.

Vibr io spp. e Aeromonas hydrophi la

Casos humanosAgente causal Outro(s) agente(s) causal(ais) Surtos Género alimentício Hospital izados
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Nº sur tos

Nº casos humanos

Nº hospi ta l izados

Nº óbi tos

7

135

1

0

10

183

17
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589 
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0

20

421

96
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Tabela 3: Surtos investigados laboratorialmente no Instituto Nacional de Saúde com agente 
causal identificado, por casos humanos, hospitalizados e óbitos, 2012 a 2016.

Salientamos, ainda, o sur to onde foi detetado Norovírus,

Escherichia coli verotoxigénica não O157 e Salmonella, em 

amêijoas que tinham sido colhidas em zonas onde era proibi-

da a apanha de bivalves para venda e para consumo. 

Relativamente aos fatores que poderão ter contribuído para a 

ocorrência dos outros surtos, os dados indicam que os mais 

frequentes continuam a ser o incumprimento das boas práticas 

de higiene e fabrico no decurso da preparação dos alimentos, 

nomeadamente tratamento térmico/cozedura insuficientes, ali-

mentos prontos a comer expostos a temperaturas incorretas e 

contaminações cruzadas.

_Conclusões

Esta realidade sugere que é primordial melhorar a literacia da 

população em geral e dos operadores do setor alimentar na 

aplicação de conhecimentos práticos de higiene e segurança 

alimentar, destacando-se a importância das regras básicas 

contidas no manual da Organização Mundial da Saúde Cinco 

Chaves para uma Alimentação mais Segura (8).

É também crucial definir a atribuição da responsabilidade da 

investigação laboratorial das toxinfeções alimentares, de modo 

claro e inequívoco, para identificar e priorizar a implementação 

de medidas de controlo da segurança alimentar e medir com 

precisão o impacto das intervenções realizadas (9). 

O INSA, como Laboratório Nacional de Referência na área da 

saúde para o estudo epidemiológico laboratorial de toxinfe-

ções alimentares, está empenhado na melhoria da informação 

disponível em surtos de origem alimentar, de forma a constituir 

uma evidência microbiológica de suporte laboratorial à investi-

gação epidemiológica realizada pelas Autoridades de Saúde.

Os dados apresentados evidenciam ainda o baixo número de 

surtos com investigação laboratorial em alimentos e/ou no am-

biente de produção/distribuição alimentar.
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_Resumo

A promoção de boas práticas de higiene e segurança al imentar é um con-

tr ibuto impor tante para a prevenção de toxinfeções al imentares causadas 

pelo consumo de al imentos contaminados. Neste contexto e na continua-

ção do projeto “Educar para Prevenir”, cr iado e desenvolv ido em 2016 

pelo Insti tuto Nacional de Saúde Doutor Ricardo Jorge, foi e laborado um 

conjunto de mater ia is educativos como apoio escolar composto por duas 

apresentações em PowerPoint, um folheto, um póster e um questionár io 

de aval iação, para ser uti l izado pelos professores do 10º ao 12º anos de 

escolar idade. O desenvolv imento deste mater ia l baseou-se em pesquisa 

bibl iográf ica, para integrar conceitos de género al imentício, per igo, r isco, 

toxinfeção al imentar e boas práticas para a sua prevenção, como também 

no conhecimento da ocorrência dos per igos biológicos al imentares e dos 

fatores que contr ibuíram para a ocorrência de toxinfeções al imentares 

descr itos na l i teratura cientí f ica e na informação par ti lhada em redes 

europeias de v igi lância de doenças de or igem al imentar. 

_Abstract

The promotion of consumer good hygiene and food safety pract ices is an 

impor tant contr ibut ion to the prevent ion of foodborne outbreaks caused 

by the consumption of biological ly contaminated food. In this contex t 

and the project in progress "Educating to Prevent ion", created and deve l-

oped in 2016 by the National Inst i tute of Health Dr. R icardo Jorge, i t was 

produced a k i t with school educat ional mater ia l consist ing of two Power-

Point presentat ions, a brochure, a poster and a quest ionnaire, to be used 

by High School leve l teachers. The deve lopment of th is mater ia l was sci-

ent i f ic based on l i terature to integrate concepts of foodstuf f, hazard, r isk, 

foodborne outbreak (FBO) and best pract ices for the ir prevent ion, and 

also on the knowledge of the occurrence of the biological hazards and 

of the factors that contr ibuted to the occurrence of FBO descr ibed on 

scient i f ic l i terature or on information shared by European networks of sur-

ve i l lance of foodborne diseases. 

_Introdução

A contaminação microbiológica dos alimentos assim como a 

sobrevivência e crescimento dos microrganismos tem frequen-

temente origem em más práticas de manipulação dos alimen-

tos, adotadas pela população em geral.

O ensino e promoção de boas práticas junto do consumidor, 

nomeadamente em ambiente escolar, podem contribuir para a 

prevenção das toxinfeções alimentares causadas pela ingestão 

de géneros alimentícios contaminados com microrganismos 

patogénicos ou suas toxinas. 

Uma das formas de aumentar a literacia para a saúde dos 

alunos será através da divulgação pelos professores de mate-

rial educativo, que permita o entendimento dos conceitos as-

sociados às toxinfeções alimentares e a sensibilização para a 

importância da aplicação das boas práticas por toda a popu-

lação e da notif icação de toxinfeções alimentares às autorida-

des de saúde, para que estas possam otimizar a gestão do 

risco para a população. Estes materiais devem ser fundamen-

tados cientif icamente e estar atualizados de acordo com a 

informação veiculada pelas redes de vigilância e controlo da 

ocorrência de perigos biológicos e de toxinfeções alimenta-

res. 

Neste contexto e na continuação do projeto “Educar para Pre-

venir”, criado e desenvolvido em 2016 pelo Departamento de 

Alimentação e Nutrição do Instituto Nacional de Saúde Doutor 

Ricardo Jorge (INSA), foi elaborado o conjunto de materiais 

educativos - Educar para Prevenir. 

_Objetivo

Com este trabalho pretende-se desenvolver os materiais de 

apoio escolar desenvolvidos para os professores do Ensino 

Secundário (10º-12º anos), visando a divulgação e promoção 

das boas práticas junto dos alunos, como forma de contribuir 

para a prevenção da ocorrência de toxinfeções alimentares e 

para a sensibilização da necessidade de notif icação de casos 

às Autoridades de Saúde, para que estas possam, em tempo 

útil, minimizar o seu impacto na sociedade.

_Infeções gastrintestinais e toxinfeções al imentares
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_Material e métodos

A conceção e desenvolvimento dos materiais informativos 

baseou-se em documentos de referência e dados relativos a 

toxinfeções alimentares ocorridas em Portugal e na Europa, 

entre os anos de 2009-2015:

A – Pesquisa bibliográfica sobre doenças associadas à inges-

tão de alimentos contaminados por microrganismos, no-

meadamente sobre os conceitos de: segurança alimentar; 

boas práticas; alimento; perigo; risco; toxinfeção alimen-

tar e sua epidemiologia; prevenção de toxinfeções alimen-

tares e sua vigilância e controlo (1-8).

B – Identificação de perigos biológicos detetados em alimen-

tos na Europa, e em particular em Portugal, entre 2009 

e 2015, bem como dos agentes causais, dos fatores de 

risco, e das más práticas associadas à ocorrência de to-

xinfeções alimentares (9-13).

C – Identificação de boas práticas para prevenção de toxinfe-

ções alimentares.

D – Elaboração do material educativo escolar, adaptando o 

conteúdo científ ico aos curr icula dos 10 ao 12º anos.

_Resultados

O material educativo desenvolvido e adequado ao nível esco-

lar em questão (10.º - 12.º anos) é composto pelos seguintes 

conteúdos:  

Apresentação 1, em PowerPoint, (figura 1) relativa a:

■ Conceitos de alimento, perigo, risco, toxinfeção alimentar; 

■ Origens da contaminação dos alimentos;

■ Sistemas de controlo e monitor ização de perigos nos al i-

mentos;

artigos breves_   n. 7

É uma doença causada pela  

ingestão de alimentos

contendo microganismos ou

toxinas nocivos

Toxinfeção alimentar Surto de Toxinfeção 
Alimentar

Toxinfeção alimentar em duas 

ou mais pessoas causada por 

uma origem alimentar comum 

(ou que se supõe ser)

O que é uma Toxinfeção alimentar

Sistemas de Monitorização, 
Controlo e Vigilância 

Perigos e Doenças
Sistemas de

Análise do Risco

Prevenção de doenças de origem alimentar

Gestão dos perigos alimentares para a saúde pública devem ser  
baseados em análise do risco (OMS e FAO)

Dados

Indicadores de
riscos

Estimativa do risco para saúde humana

Assegurar proteção saúde pública

Intervenções de mitigação

Dados 
de 

Alimentos
contaminados

Dados 
de 

Doenças

Análise do risco microbiológico

FSO Avaliação da exposição
(curva dose-resposta)

ALOP

Curva da caracterização do risco

�

Relação quantitativaPERIGO RISCO

Frequência ou
concentração
do perigo

�
Nº casos/100 000/
X exposição

Principles and Guidelines for incorporating microbiological risk assessment in the development of food safety 
standards, guidelines and related texts. FAO http://www.fao.org/docrep/006/v4302e02.htm#TopOfPage

Avaliação quantitativa do risco microbiológicoAnálise do risco no âmbito da Segurança Alimentar

Avaliação do risco
(ciência)

Gestão do risco
(política)

Comunicação do risco
(troca de informação)

Reg (CE) Nº 178/2002 do Parlamento Europeu e do Conselho de 28 de Janeiro 2002.

Figura 1: Kit Educar para prevenir (10º-12º anos): exemplo de slides da Apresentação 1.

Adaptado de EFSA (European Food Safety Authority) and ECDC (European Centre for Disease Prevention and Control), 2016. The 
European Union summary report on trends and sources of zoonoses, zoonotic agents and food-borne outbreaks in 2015. EFSA Journal 
2016;14(12):4634, 231 pp. doi:10.2903/j.efsa.2016.4634

Distribuição de Toxinfeções alimentares com evidência forte
por fator contributivo na EU 2015  

Ingrediente 
contaminado não 
processado
Inadequada 
temperatura/tempo 
conservação
Inadequado 
tratamento térmico

Contaminação cruzada

Manipulador infetado

Desconhecido

% Surtos / Factores contributivos 

(n= 199)

Def in ição de tox infeção a l imentar Anál ise do r isco microbio lógico Gestão dos per igos a l imentares

Anál ise do r isco em Segurança a l imentar Avaliação quantitativa do risco microbiológico
Fatores contr ibut ivos de tox infeções 

a l imentares (EU), 2015
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 ingredientes crus contaminados com microrganismos

 comida “mal passada” (o calor não destruiu a contaminação microbiana)

 tempo e temperatura de conservação errados (possibilitou X microbiana) 

 contaminação dos alimentos por mãos de manipuladores infetados

 contaminação cruzada ( transferência de microrganismos de um alimento

cru para um alimento cozinhado)

Fatores que contribuem para a doença

Prevenção dasToxinfeções alimentares

■ Investigação de toxinfeções alimentares;

■ Dados nacionais e europeus sobre toxinfeções alimentares;

■ Ocorrência mais frequente de perigos alimentares e de fato-

res contributivos para as toxinfeções alimentares.

Apresentação 2, em PowerPoint, (figura 2 ), folheto, póster e 

inquérito de avaliação de conhecimentos, relativos a:

■ Prevenção de toxinfeções alimentares – boas práticas:

□ Na aquisição de alimentos;

□ No transporte de alimentos para casa;

□ Na preparação, confeção e consumo de alimentos;

□ Na conservação dos alimentos antes e depois da 
confeção;

■ O que fazer em caso de toxinfeção alimentar;

■ Sensibilização para notificar os casos de toxinfeções alimen-

tares às Autoridades de Saúde.

O folheto desdobrável tem a informação compilada e resumi-

da, possibil itando aos alunos a sua impressão em papel, a 

sua fácil parti lha e/ou afixação em casa, para divulgação e 

promoção de boas práticas por toda a família.

_Conclusão

A criação e desenvolvimento do kit “Educar para prevenir” 

vem disponibil izar uma ferramenta de apoio aos professores 

dos 10º ao 12º anos de escolaridade, dotando-os de fontes 

de informação sobre toxinfeções e segurança alimentar f iá-

veis, adequadas e referentes à realidade nacional.  A disse-

minação desta informação, pelos professores, contr ibuirá 

para a diminuição da ocorrência de toxinfeções alimentares 

e para a redução dos fatores e comportamentos de r isco as-

sociados à segurança dos alimentos.

Para assegurar a atualidade dos materiais está prevista a atu-

alização do conteúdo científ ico de acordo com a informação 

decorrente do trabalho de investigação que vai sendo desen-

volvido nesta área pelo INSA e com as alterações dos conteú-

dos académicos dos programas escolares.

O projeto “Educar para prevenir”, iniciado em 2016, tem como 

perspetivas futuras a atualização contínua dos materiais já 

disponíveis e o alargamento aos restantes ciclos de ensino, 

compreendendo todo o percurso escolar, desde o 1º ao 12º 

anos. 

31
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Perigos alimentares (Biológicos - micróbios)

0 h 4 h 7h

1 4 mil 2 milhões

Bactérias: como se reproduzem ao longo do tempo?

Prevenção das Toxinfeções alimentares

Figura 2: Kit Educar para prevenir (10º-12º anos): exemplo de slides da Apresentação 2.

 Antes e depois de preparar/manusear alimentos crus

 Antes de mexer em alimentos cozinhados

 Antes e depois de comer ou fumar

 Antes e depois de utilizar instalações sanitárias

 Depois de mexer em animais, dinheiro, produtos tóxicos, lixo

Prevenção das Toxinfeções alimentares

Quando deve lavar as mãos 

Dinâmica da mult ip l icação bacter iana 
versus tempo

Boas prát icas de h ig iene na prevenção de 
tox in feções a l imentares

Fatores contr ibut i vos de tox in feções 
a l imentares
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_Resumo

O sistema EVITA – Epidemiologia e Vigi lância dos Traumatismos e Aciden-

tes, cr iado em 2000 pelo então Observatór io Nacional de Saúde, atual 

Depar tamento de Epidemiologia, recolhe dados relativos a acidentes do-

mésticos e de lazer (ADL) numa amostra de urgências hospitalares através 

da plataforma informática SONHO. Foi real izado um estudo descr it ivo uti-

l izando os dados do sistema EVITA relativos ao per íodo entre janeiro de 

2013 e dezembro de 2015. Neste per íodo foram registados pelo sistema 

EVITA 26 681 ADL, tendo sido obtida informação sobre o encaminhamento 

em 26 162 casos. Destes, 65,0%, após assistidos, foram encaminhados 

para o “Exter ior não referenciado”, 24,7% para “Referenciação para Con-

sulta”, 5,4% tiveram necessidade de internamento hospitalar e 0,03% 

foram óbitos. De um modo geral, independentemente do mecanismo da 

lesão subjacente ao ADL, a maior ia das v ít imas teve alta para o exter ior, 

sem necessidade de referenciação para seguimento poster ior ou continui-

dade de qualquer t ipologia de cuidados. De destacar os 40,6% casos de 

ADL provocados por “Queimadura” com necessidade de referenciação 

para aval iação cl ín ica poster ior. Em todos os grupos etár ios ocorreram 

situações que levaram a internamento hospitalar, numa baixa proporção, 

sendo que, a par tir do grupo etár io dos 45 aos 54 anos a percentagem 

de internamentos aumenta, observando-se o valor mais elevado no grupo 

com 75 e mais anos (16,5%).

_Abstract

The system Epidemiology and Survei l lance of  Injury, Trauma and Acci-

dents (EVITA, in acronym in Por tuguese), created in 2000 by the former 

National Health Observatory, currently Depar tment of Epidemiology, col-

lects data on home and le isure accidents (HLA) in a sample of hospital 

emergency rooms via the informatic plat form SONHO. We conducted a 

descr ipt ive study using data col lected by EVITA between January 2013 

to December 2015. Dur ing this per iod 26 681 HLA were registered, and in-

formation on the referral af ter being assisted in emergency services mem-

bers comprising the network EVITA was avai lable for 26 162 cases. Of 

these, 65,0% were referred to the "Unreferenced exter ior, 24,7% to "Re-

ferral for consultat ion", 5,4% have had need of hospital izat ion and 0,03% 

were deaths. In general, regardless of the under ly ing lesion mechanism, 

most vict ims were discharged from hospital without the need for referral 

for fol low-up or any type of care. Of notice are 40,6% HLA cases caused 

by "Burn" with need of referral for fur ther cl inical evaluation. In al l age 

groups a low propor t ion of cases led to hospital izat ion but from the age 

group 45 to 54 years onwards the percentage of hospital admissions in-

creases, with the highest value in the age-group with 75 and over (16,5%).

_Introdução e objetivo

Na União Europeia (UE), os acidentes, apesar de evitáveis, 

representam uma grande carga na sociedade em geral e nos 

indivíduos em particular, sendo a principal causa de incapaci-

dade de longa duração nas pessoas mais jovens, com perdas 

signif icativas em anos de vida saudáveis (1).

Os acidentes são considerados pela Organização Mundial da 

Saúde para a Europa (OMS-Europa) como um grave problema 

de saúde pública com impacto no desenvolvimento económico 

e social, e representam uma causa de sofrimento humano e 

fonte de despesa considerável nos orçamentos dos sistemas 

de saúde (2).

Os acidentes de âmbito doméstico e de lazer, incluindo os 

que ocorrem na escola ou durante atividades desportivas, 

constituem a principal causa de recurso aos cuidados hospita-

lares na UE, estimando-se que em cada ano 24,6 milhões de 

cidadãos sofram um acidente doméstico e de lazer (ADL)_(1). 

Em Portugal o sistema EVITA – Epidemiologia e Vigilância dos 

Traumatismos e Acidentes, criado em 2000 pelo então Obser-

vatório Nacional de Saúde, atual Departamento de Epidemio-

logia do Instituto Nacional de Saúde Doutor Ricardo Jorge, 

recolhe dados sobre ADL numa amostra de urgências hospita-

lares através da plataforma informática SONHO. 

Este estudo tem como objetivo caraterizar o destino após a 

alta das vítimas que recorreram aos Serviços de Urgência 

(SUs) hospitalar que par ticipam no sistema EVITA.

_Materiais e métodos

Através de um estudo observacional, descritivo, transversal 

apresentam-se resultados respeitantes aos ADL apurados a 

partir do sistema EVITA, durante o período de 2013 a 2015 (3). 
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_Lesões e acidentes
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Gráfico 1: Distribuição da frequência dos acidentes domésticos e de lazer, por sexo e tipo de destino após a alta hospitalar.

Este sistema é um instrumento de observação e monitoriza-

ção de ADL, descrito previamente (4). Quando da inscrição 

nos SUs é recolhida informação sobre variáveis demográfi-

cas e variáveis que caracterizam o tipo de acidente e o segui-

mento após observação nos SUs. A análise descritiva dos 

dados incluiu o cálculo das frequências absolutas e relativas 

(percentagens) para as variáveis categóricas. A análise foi re-

alizada para o total da amostra e estratif icada por sexo, gru-

po etário, mecanismo da lesão, local de ocorrência e destino 

após a alta.

Foram feitas comparações bivariadas para as variáveis categó-

ricas utilizando o teste do Qui-quadrado. O nível de significân-

cia do teste foi estabelecido em 5%. 

_Materiais e métodos

Entre janeiro de 2013 e dezembro de 2015, o número total de 

ADL registados pelo sistema EVITA foi de 26681, dos quais 

26162 tinham codif icação da variável “seguimento da vítima”, 

na sequência da recorrência aos SUs.

Foi observado que 65,0% dos casos de ADL, após assistidos, 

são encaminhados para a categoria designada no SONHO 

como “Exterior não referenciado”, 24,7% para “Referenciação 

para consulta”, 5,4% têm necessidade de internamento hospi-

talar e 0,03% são óbitos.

A referenciação para a consulta externa, no hospital notif ica-

dor, ou o encaminhamento para o médico assistente da víti-

ma, é mais elevada nas mulheres (25,8%) que nos homens 

(23,8%). Esta predominância do sexo feminino observou-se 

também nas situações mais complexas que resultaram em 

internamento na unidade hospitalar notif icadora (6,5%), con-

forme se observa no gráfico 1.

Tiveram alta para o exterior, sem necessidade de qualquer 

referenciação ou encaminhamento posterior 66,3% dos indi-

víduos do sexo masculino e 62,9% do sexo feminino, sendo 

que esta diferença foi estatisticamente signif icativa (p<0,01), 

o que é comparável com dados europeus (1). 

Da estratif icação por grupo etário, observou-se que em todos 

os grupos ocorreram situações de internamento hospitalar, 

embora numa proporção reduzida, sendo que, a partir do gru-

po etário dos 45 aos 54 anos a proporção de casos com inter-

namento aumenta, sendo o valor mais elevado observado no 

grupo com 75 e mais anos (16,5%).
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O gráfico 2 revela uma tendência de diminuição da proporção 

de episódios de alta sem necessidade de referenciação, à me-

dida que o grupo etário aumenta, tendo-se verificado o valor 

mais elevado (85,3%) no grupo etário dos 0 aos 4 e o valor mais 

baixo (48,3%) no grupo de indivíduos com 75 e mais anos.

Tal facto poderá ser compreensível atendendo ao declínio 

funcional próprio de quem envelhece, com o aumento da 

probabil idade de maior dependência e fragil idade f ísica e 

psíquico-social, de presença de comorbil idades e eventual 

história de internamentos hospitalares.

Nos ADL por “contacto com …” um objeto, substância ou 

produto, 73,5% das vítimas tiveram alta sem encaminhamento 

posterior, sendo que 20,8% foram referenciadas para avaliação 

ulterior pelo médico assistente ou encaminhadas como doente 

externo (gráfico 3 ).

Gráfico 3: Distribuição da frequência de acidentes domésticos e de lazer, por mecanismo da lesão e destino após a alta hospitalar.
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Gráfico 2: Distribuição da frequência de acidentes domésticos e de lazer, por grupo etário e destino após a alta hospitalar.
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O mesmo se observou nos casos de lesões por ADL com pre-

sença de “corpo estranho”, em que 79,1% das vítimas tiveram 

alta para o exterior, sem necessidade de referenciação poste-

rior. Neste mecanismo de lesão registou-se a menor percen-

tagem de ADL com implicação de continuidade de cuidados, 

através de “consulta externa” ou encaminhamento para o mé-

dico assistente da vítima (11,0%).

Por outro lado, constatou-se que os ADL provocados por 

“Queimadura” e “Esforço exagerado” foram os casos com 

maior necessidade de referenciação para avaliação clínica 

posterior (40,6% e 31,3%, respetivamente).

Observando a distribuição dos ADL por “intoxicação” em 

comparação com os outros mecanismos da lesão, esta causa 

registou os valores mais elevados nos episódios de alta por 

abandono (10,9%) e nas situações com necessidade de inter-

namento na unidade hospitalar (9,0%).

Quando se procede a uma análise análoga para o mecanis-

mo de lesão “Queda”, constatou-se que se mantém a maior 

frequência dos casos com “alta para o exterior, sem necessi-

dade de referenciação” (60,6%). Dos ADL por queda 7,7% re-

quereram internamento hospitalar, tendo-se inclusivamente 

verif icado neste mecanismo as únicas situações de óbito 

reportadas por este sistema, no período em estudo.

Para caracterizar melhor o seguimento das vítimas de ADL foi 

analisada a causa mais frequente em Portugal, a queda asso-

ciada aos locais onde ocorreu (3). Os resultados mostram que 

57,5% dos acidentes causados por queda em casa, tiveram 

alta para o exterior sem necessidade de qualquer referencia-

ção ou encaminhamento posterior, seguindo-se os casos em 

que foram referenciados para consulta (27,4%), os que neces-

sitaram de internamento hospitalar (10,1%) e 0,1% casos de 

óbitos (gráfico 4 ).

É de destacar que as quedas que ocorreram ao “Ar l ivre”, 

na “Área de transporte” e em “Locais de trabalho/campo” re-

sultaram na necessidade de internamento hospitalar (6,3%, 

6,3%; 6,0%, respetivamente), logo depois das quedas em 

casa (10,1%). 

Outro resultado relevante, decorrente da análise entre o local 

“Escola” e as diferentes causas de lesão com efeito no segui-

mento das vítimas, foi o observado nos casos de ADL por 

intoxicação, em que metade necessitou de internamento hos-

pitalar (gráfico 5 ).

Gráfico 4: Distribuição da frequência de acidentes domésticos e de lazer associados a queda, por local de ocorrência e destino.
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Considerando as quedas no espaço f ísico “Escola”, 77,8% 

teve desfecho favorável resultando em alta para o exter ior 

sem requerer continuidade de seguimento, 17,4% foram en-

caminhadas para consulta, 2,7% com internamento hospi-

talar, 1,0% com continuidade de tratamento e 0,3% foram 

transfer idos para outro hospital.

Ainda no quadro dos acidentes ocorridos neste local, impor-

ta salientar os episódios que resultaram em internamento hos-

pitalar, os quais tiveram na sua origem a “Compressão/corte” 

(1,5%) e o “Esforço exagerado” (2,6%).

_Conclusões

Dado que a maior parte dos ADL pode ser prevenida, importa 

compreender o tipo de mecanismo da lesão subjacente e que 

tipo de resposta desencadeou nos serviços de saúde. 

De um modo geral, independentemente do mecanismo da le-

são subjacente ao ADL, a maioria das vítimas registadas no  

EVITA entre 2013 e 2015 teve alta para o exterior, sem neces-

sidade de referenciação para seguimento posterior ou conti-

nuidade de qualquer tipo de cuidados. 

No entanto, os dados revelaram que mais de um terço das ví-

timas teve necessidade de continuidade de cuidados, através 

de consulta externa ou de internamento hospitalar. Neste gru-

po, a proporção de casos do sexo feminino foi mais elevada, 

bem como a proporção de indivíduos com mais de 55 anos 

que necessitaram de internamento.

No caso de ADL ocorridos na escola, cerca de metade foram 

referenciados a consulta externa, no caso de queimadura, e 

para internamento, nas situações de intoxicação.

Não pode excluir-se que durante a convalescença algumas 

das vítimas tenham tido necessidade de recorrer de novo a 

cuidados de saúde, eventualmente sem registo através de 

EVITA, facto que carece de investigação adicional.

Estes resultados ilustram a importância do EVITA como instru-

mento de monitorização dos ADL, permitindo a utilização dos 

resultados no apoio ao desenvolvimento ou ao reforço de me-

didas de prevenção.
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Gráfico 5: Distribuição da frequência de acidentes domésticos e de lazer na escola, por mecanismo da lesão e destino. 
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