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RESUMO

O presente estudo tem como objetivo analisar os impactos da resisténcia antimicrobiana e suas
implicagdes na satide publica brasileira. Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, cuja busca
pelos artigos foi realizada nas bases de dados National Library of Medicine (PubMed), Scientific
Electronic Library Online (SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS). Foram utilizados os seguintes critérios de inclusdo: estudos publicados entre 2019 e 2024;
publicacdo em portugués ou inglés; do tipo ensaio clinico randomizado, caso-controle, coorte
prospectiva e retrospectiva, transversal e relato e séries de caso; artigos que respondessem a pergunta
norteadora do estudo (Qual o cenario atual de resisténcia antimicrobiana no Brasil ¢ como isso afeta a
saude publica do pais?); e estudos que descrevessem bactérias e antimicrobianos encontrados em
institui¢Oes hospitalares. Foram selecionados 9 estudos e, destes, os dois principais microrganismos com
maior resisténcia a antibidticos encontrados foram Escherichia coli e Klebsiella pneumoniae, ambos
identificados em 5 artigos. Os dois principais antibidticos com maiores taxas de resisténcia foram
ciprofloxacina e gentamicina, relatados por 6 e 4 artigos, respectivamente. A resisténcia antimicrobiana
contribui para o aumento da morbidade, mortalidade e do tempo de internagdo, o que expde os pacientes
a um risco ainda maior de infec¢des hospitalares. Logo, conclui-se que, para futuros estudos, ¢ essencial
investigar novas estratégias terapéuticas que possam superar a resisténcia aos antimicrobianos, incluindo
o desenvolvimento de novos antibidticos ou terapias combinadas.
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ANALYSIS OF THE IMPACTS OF ANTIMICROBIAL RESISTANCE AND ITS
IMPLICATIONS ON BRAZILIAN PUBLIC HEALTH: AN INTEGRATIVE REVIEW

ABSTRACT

This study aims to analyze the impacts of antimicrobial resistance and its implications for Brazilian
public health. This is an integrative literature review, whose search for articles was carried out in the
National Library of Medicine (PubMed), Scientific Electronic Library Online (SciELO) and Latin
American and Caribbean Literature in Health Sciences (LILACS) databases. The following inclusion
criteria were used: studies published between 2019 and 2024; publication in Portuguese or English;
randomized clinical trial, case-control, prospective and retrospective cohort, cross-sectional and case
report and series; articles that answered the guiding question of the study (What is the current scenario
of antimicrobial resistance in Brazil and how does it affect the country's public health?); and studies that
described bacteria and antimicrobials found in hospital institutions. Nine studies were selected and, of
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these, the two main microorganisms with the greatest resistance to antibiotics found were Escherichia
coli and Klebsiella pneumoniae, both identified in 5 articles. The two main antibiotics with the highest
resistance rates were ciprofloxacin and gentamicin, reported by 6 and 4 articles, respectively.
Antimicrobial resistance contributes to increased morbidity, mortality and length of hospital stay, which
exposes patients to an even greater risk of hospital infections. Therefore, it is concluded that, for future
studies, it is essential to investigate new therapeutic strategies that can overcome antimicrobial
resistance, including the development of new antibiotics or combination therapies.

Keywords: Antimicrobial resistance; Antibiotics; Public health.

1 INTRODUCAO

A resisténcia bacteriana estd crescendo de forma acelerada, resultando no surgimento
das chamadas bactérias multirresistentes. H& relatos de microrganismos que se tornaram
resistentes a todas as classes de antibidticos disponiveis, sendo assim classificados como pan-
resistentes. Esses microrganismos tém a capacidade de desenvolver mecanismos que
neutralizam a eficacia dos farmacos. Atualmente, observam-se diversas espécies bacterianas
que causam efeitos locais e sist€émicos e que t€ém ampliado seu espectro de resisténcia ao longo
dos anos. Isso inclui cocos Gram-positivos, bacilos Gram-negativos, bacilos alcool-acido
resistentes (BAAR), bacilos que fermentam ou ndo glicose, além de varias outras bactérias de
grupos heterogéneos (Fontanele; Costa, 2023; Abrantes; Nogueira, 2022).

As bactérias desenvolveram mecanismos de resisténcia em resposta a exposicdo a
farmacos, mesmo diante da diversidade de agdes dos antimicrobianos. Os principais
mecanismos de resisténcia podem ser classificados com base na forma como inativam os
antibidticos, incluindo: a sintese de enzimas que degradam ou modificam os farmacos; a
diminui¢do da permeabilidade da membrana externa; o aumento da expressdo dos sistemas de
efluxo; a modificacdo dos sitios de ligacao dos antibidticos; e o bloqueio ou protecdo dos locais
de acdo dos farmacos (Fontanele; Costa, 2023).

Nesse sentido, uma das principais preocupagdes globais sobre o uso racional de
medicamentos diz respeito aos antimicrobianos. O aumento da resisténcia bacteriana a diversos
agentes demanda maior aten¢do no manejo das infeccdes e resulta em custos mais elevados
para o sistema de saude. O monitoramento do consumo de antimicrobianos pode ser 1til para
avaliar diferentes aspectos, como habitos de prescricdo, a introdu¢do de novos farmacos e as
alteragOes na flora bacteriana local (Furtado ef al., 2019).

Além disso, com a pandemia de COVID-19, a resisténcia antimicrobiana tem se
intensificado, impulsionada pelo aumento no uso de antibidticos para tratar pacientes com a
doenga. Essa situagdo ¢ resultado da preocupagdo com coinfeccdes bacterianas e das
dificuldades em diferenciar a COVID-19 de infec¢des bacterianas nas fases iniciais da

pandemia. Ainda, mudangas nas praticas de prevengdo e controle de infeccdes em sistemas de
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saude sobrecarregados, bem como o desvio de recursos humanos e financeiros anteriormente
destinados a vigilancia e resposta a resisténcia antimicrobiana, contribuiram para essa tendéncia
(OPAS, 2022).

No Brasil, existem sistemas de vigilancia epidemiologica para bactérias resistentes que
operam em nivel regional, mas ndo nacional. Todavia, em 2018, foi criado o programa Plano de
Ac¢do Nacional para Prevencdo e Controle da Resisténcia Antimicrobiana (PAN-BR),
fundamentado em objetivos definidos por organizagdes como a Organiza¢do Mundial da Satude
(OMYS). Este programa visa implementar estratégias de prevengao, controle € monitoramento de
infec¢des relacionadas a antimicrobianos (Correa et al., 2022).

Portanto, entende-se que a resisténcia antimicrobiana representa uma das maiores
ameagas a saude publica, impactando diretamente a eficicia dos tratamentos e aumentando a
morbidade ¢ mortalidade associadas a infeccdes. No contexto brasileiro, a crescente
prevaléncia de microrganismos resistentes exige uma compreensdo aprofundada de suas
consequéncias para o sistema de saude e para a populagdo. Assim, o presente estudo tem como
objetivo analisar os impactos da resisténcia antimicrobiana e suas implicagdes na saude publica

brasileira.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura elaborada e conduzida por meio da
metodologia de Moher et al. (2009): Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (PRISMA) para a selecdo dos estudos a serem incluidos na revisdo. A busca
pelos artigos foi realizada em outubro de 2024 nas bases de dados National Library of
Medicine (PubMed), Scientific Electronic Library Online (SciELO) e Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS). Para a realizacdo da pesquisa, foram
utilizados descritores em portugués e inglés, com suas variagdes e combinacdes conforme
demonstrado no quadro 1.

Quadro 1 - Estratégias de busca utilizadas nas bases de dados
Base de dados Estratégia de busca
PubMed ("antimicrobial resistance" OR "antibiotic resistance” OR "resistance to
antimicrobials") AND ("Brazil" OR "Brazilian")
SciELO

(resisténcia antimicrobiana) OR (resisténcia a antibioticos) OR
LILACS (resisténcia) AND (antibioticos) AND (Brasil) OR (brasileiro)

Fonte: elaborado pelos autores, 2024.

Este estudo utilizou os seguintes critérios de inclusdo para a sele¢ao dos artigos: estudos

publicados entre 2019 e 2024; publicacio em portugués ou inglés; do tipo ensaio clinico
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randomizado, caso-controle, coorte prospectiva e retrospectiva, transversal e relato e séries de
caso; artigos que respondessem a pergunta norteadora do estudo (Qual o cenario atual de
resisténcia antimicrobiana no Brasil e como isso afeta a saude publica do pais?); e estudos que
descrevessem bactérias e antimicrobianos encontrados em instituicdes hospitalares. Como
critérios de exclusdo, foram definidos: artigos de revisdo de literatura, revisdo sistematica,
meta-analise e experimento com animais; estudos publicados fora do periodo delimitado; ndo
realizados no Brasil; artigos duplicados nas bases de dados; e que ndo respondessem a pergunta
norteadora.

A selecdo dos artigos foi realizada através do fluxograma PRISMA (figura 1), a partir

da leitura do titulo e do resumo por dois autores e, posteriormente, a leitura na integra dos

artigos.
Figura 1 - Triagem dos artigos através do fluxograma PRISMA
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Fonte: elaborado pelos autores, 2024.

Para extragdao dos dados, foram considerados nivel de evidéncia (NE) de acordo com a

classificagdo de Oxford (CBEM, 2011), ano de publicacdo, autores, metodologia do estudo e
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perfil de resisténcia antimicrobiana. Os dados foram extraidos e organizados em uma tabela no

software Microsoft Excel 2019 para a posterior sintese dos resultados.

RESULTADOS

Ap6s a triagem dos estudos, foram selecionados 9 artigos. Destes, todos os artigos
foram do tipo transversal, com nivel de evidéncia 4. O perfil de resisténcia microbiana esta
sintetizado no quadro 2.

Quadro 2 - Artigos selecionados para a revisdo de literatura

NE Autor (ano) Metodologia Perfil de resisténcia antimicrobiana
Staphylococcus  aureus resistente a
meticilina (MRSA) foi detectado em
24,7% (19/77) de todos os isolados de S.
aureus, colonizando 15,7% (14/89) de
todos os pacientes. As cepas de MRSA
associadas 4  comunidade  foram
resistentes a sulfametoxazol +
trimetoprima e levofloxacino.

Em 105 pacientes com pé diabético,
internados em um centro de referéncia de
emergéncia, foi encontrada uma alta
frequéncia de (MRSA) (63,0%) e a
ciprofloxacina (55,5%); além disso,
43,5% dos germes Gram-negativos
isolados foram resistentes a
ciprofloxacina.

Em 490 hemoculturas de pacientes com
suspeita de infeccdes da corrente
sanguinea, os patdgenos resistentes aos
antimicrobianos mais frequentes foram
4 Ferreira et al. (2023) | Transversal MRSA (40%), S. epidermidis resistente a
meticilina (MRSE) (9,5%) e
Enterobacteriaceae produtoras de beta-
lactamase de espectro estendido (ESBL)
(35,3%).

111 pacientes com infeccdo de ferida
moderada a  severa, Pseudomonas
aeruginosa (23 casos) foi a espécie Gram-
negativa mais isolada, e Enterococcus
faecalis (26 casos) foi a espécie Gram-
positiva mais prevalente. Entre 185

4 Santin et al. (2021) Transversal

4 Pontes et al. (2020) Transversal

4 Santos et al. (2024) Transversal espécies isoladas, 45 (24%) cram
produtoras de beta-lactamase de espectro
estendido, 23 (12%) eram resistentes a
carbapenémicos e 5 (3%) eram
Staphylococcus aureus resistentes a
meticilina.
Entre os 268 pacientes com COVID-19,

4 Kaiser et al. (2024) Transversal 162 tiveram suspeita  de infeccao

bacteriana, com 26 casos (9,7%)
confirmados  por culturas  positivas.
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Aproximadamente 80% desses pacientes
receberam tratamento  antimicrobiano
empirico, predominando individuos do
sexo masculino internados em Unidades
de Terapia Intensiva. No total, foram
recuperados 32 isolados bacterianos, dos
quais 59,4% demonstraram resisténcia a
pelo menos uma classe de
antimicrobianos, com 21,8% classificados
como multirresistentes.

Transversal

Um total de 146 pacientes foi
diagnosticado com pneumonia associada a
ventilagdo mecénica (PAV). As bactérias
multirresistentes mais prevalentes foram
Acinetobacter baumannii e Enterobacter
spp. Nao houve resisténcia a colistina ou a
vancomicina em nenhum dos
microrganismos  isolados.  Pacientes
infectados por bactérias multirresistentes
permaneceram hospitalizados por um
periodo mais prolongado em comparacao
aos outros pacientes.

Transversal

O perfil de resisténcia as enterobactérias
foi de 100% para cefepima e ceftazidima
em relacdo as bactérias gram-negativas
ndo fermentadoras, verificou-se que
(100%) de P. aeruginosa foi resistente ao
aztreonam, (100%) de S. maltophilia
resistente a ceftazidima e a gentamicina,
entretanto, (1,1%) dos isolados de S.
aureus foram resistentes a oxacilina e
(12,5%) de S. haemolyticus demonstraram
resisténcia confirmada a vancomicina.

Transversal

Foram submetidas a wurocultura 769
amostras de urina, e, destas, 240 (31,2%)
apresentaram crescimento microbiano,
sendo 37 (4,81%) positivas para
Escherichia coli. Em relagdo ao perfil de
suscetibilidade  aos  antimicrobianos,
43,24% das cepas foram resistentes ao
ciprofloxacino, 40,54% ao norfloxacino,
35,13 a ampicilina, 32,43 a
nitrofurantoina, 29,72% a cefalotina,
ceftriaxona, ceftazidima e
cefepime,18,91% ao sulfazotrim, 5,04% a
amicacina e gentamicina.

4 Alvares et al. (2022)

4 Lima et al. (2020)

4 Leite et al. (2020)

4 Santos, Porcy
Menezes (2019)

€

Transversal

Das 2.078 uroculturas, 289 (13,9%) eram
positivas, sendo 55% de pacientes do sexo
feminino. As infecgdes urinarias foram
causadas, predominantemente, por
enterobactérias Escherichia coli (50,4%) e
Klebsiella pneumoniae (21%), sendo
sensiveis a0 meropenem ¢ a amicacina, ¢
respectivamente resistentes as quinolonas
norfloxacina  (63% e 66%) e
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ciprofloxacina (61% e 46,6%). Por outro
lado, Staphylococcus aureus (1,4%)
apresentou maior resisténcia a
eritromicina (100%) e a oxacilina (50%).
O Enterococcus faecalis (5%) foi mais
resistente aos antibiodticos ciprofloxacina,
ampicilina e gentamicina, com 35,7%.

Fonte: elaborado pelos autores, 2024.

De acordo com os resultados, os microrganismos que apresentaram maior
resisténcia aos antibidticos foram Escherichia coli (5/9) e Klebsiella pneumoniae (5/9),
presentes em 5 artigos, seguido por Staphylococcus aureus (4/9), MRSA (3/9), Pseudomonas
aeruginosa (3/9), Enterococcus faecalis (3/9), Enterobacter spp (2/9), Staphylococcus
epidermidis (2/9), Staphylococcus auriculares (1/9), Staphylococcus capitis  (1/9),
Staphylococcus cohnii (1/9), Staphylococcus — haemolyticus (1/9), Staphylococcus hominis
(1/9), Proteus spp (1/9) e Acinetobacter baumanii (1/9).

As drogas antimicrobianas com maiores taxas de resisténcia foram
ciprofloxacina (6/9), seguida por gentamicina (4/9), eritromicina (4/9), sulfametoxazol +
trimetropina (3/9), cefepime (3/9), ceftriaxona (3/9), ceftazidima (3/9), oxacilina (3/9),
levofloxacino (2/9), norfloxacino (2/9), amicacina (2/9), penicilina (2/9), ampicilina (2/9),
piperacilina + tazobactam (2/9), cefalotina (1/9), cefotaxima (1/9), amoxicilina (1/9),
amoxicilina + clavulanato (1/9), azitromicina (1/9), clindamicina (1/9), vancomicina (1/9),
meropenem (1/9), imipenem (1/9), rifampicina (1/9), tetraciclina (1/9), aztreonam (1/9),

linezolida (1/9) e nitrofurantoina (1/9).

DISCUSSAO
A resisténcia aos antimicrobianos tornou-se uma ameacga global a satide publica,
demandando ag¢des coordenadas em ambitos local, nacional e internacional. Como resultado,
muitos tratamentos estdo se tornando ineficazes (Bryce et al., 2016; McEwen; Collignon,
2018). De acordo com os resultados dessa pesquisa, os dois principais microrganismos com
maior resisténcia a antibidticos foram Escherichia coli e Klebsiella pneumoniae, ambos
identificados em 5 artigos. Os dois principais antibiéticos com maiores taxas de resisténcia
foram ciprofloxacina e gentamicina, relatados por 6 e 4 artigos, respectivamente.
O Relatorio global de resisténcia antimicrobiana e sistema de vigilancia de uso
Antimicrobiano (GLASS, em inglés), publicado pela OMS com base em dados relatados por 87
paises em 2020, revelou altos niveis de resisténcia (acima de 50%) em bactérias que sdo causa

frequente de sepse em hospitais, como Klebsiella pneumoniae ou Acinetobacter spp. Ainda,
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mais de 20% das cepas isoladas de Escherichia coli eram resistentes tanto aos medicamentos de
primeira linha (ampicilina e co-trimoxazol) quanto aos tratamentos de segunda linha
(fluoroquinolonas) (WHO, 2022).

A Escherichia coli ¢ um patogeno significativo responsavel por infeccdes do trato
urindrio (ITU) em pacientes internados em unidades de terapia intensiva (UTI). Esta bactéria
apresenta elevadas taxas de resisténcia a antimicrobianos, como quinolonas e beta-lactamicos,
além de mecanismos importantes de resisténcia, como a produ¢do de Beta-Lactamase de
Espectro Estendido (ESBL). Por isso, o uso empirico de quinolonas, cefalosporinas e
penicilinas torna-se inviavel. Logo, a realizacdo do teste de sensibilidade aos antimicrobianos
(TSA) ¢ fundamental para garantir o sucesso terapéutico (Leite et al., 2020; Santos; Porcy;
Menezes, 2019; Ferreira et al., 2023; Santos et al., 2024; Pontes et al., 2020).

De modo semelhante, as bactérias Klebsiella pneumoniae multirresistentes representam
uma séria ameaga a saude publica, colocando em risco a populagdo afetada pela pneumonia,
especialmente em UTI, que sdo responsaveis por cerca de 30% das infec¢des hospitalares (Gato
et al., 2022). Devido a essa situacdo, as infeccdes causadas por cepas de Klebsiella
pneumoniae, especialmente as produtoras de carbapenemase, estdo associadas a elevadas taxas
de morbidade e mortalidade, particularmente em pacientes imunodeprimidos, como aqueles que
utilizam ventilagdo mecanica (Li et al., 2014).

O elevado consumo de antibidticos, associado ao crescimento de microrganismos
resistentes, afeta ndo apenas o paciente infectado, mas também aqueles internados em leitos
proximos ou ja liberados, que podem estar colonizados por microrganismos resistentes e
dissemina-los na comunidade. Esse fendmeno contribui para o aumento da morbidade,
mortalidade e do tempo de internagdo, o que expde os pacientes a um risco ainda maior de
infec¢des hospitalares (Prates ef al., 2020).

Nesse contexto, o Centro de Controle de Infec¢cdes Hospitalares (CCIH) desempenha
um papel crucial no monitoramento dos isolados bacterianos no ambiente hospitalar e na
prevencao de surtos infecciosos. O laboratorio de microbiologia também ¢ essencial, com o
microbiologista atuando na identificacdo precisa dos patdgenos para prevenir surtos e
desenvolver estratégias eficazes de controle, a fim de evitar a disseminacdo de microrganismos

com resisténcia a antimicrobianos tanto nos hospitais quanto na comunidade.
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CONCLUSAO

Os resultados desta pesquisa destacam a crescente ameaca da resisténcia antimicrobiana
no Brasil, especialmente em bactérias como Escherichia coli e Klebsiella pneumoniae, que
apresentaram as maiores taxas de resisténcia. Além disso, os antibioticos ciprofloxacina e
gentamicina foram os mais frequentemente associados a resisténcia. Dados a nivel mundial
reforcam essa preocupagdo, apontando altas taxas de resisténcia em patogenos hospitalares
comuns, principalmente em UTL

Nesse sentido, para futuros estudos, ¢ essencial investigar novas estratégias terapéuticas
que possam superar a resisténcia aos antimicrobianos, incluindo o desenvolvimento de novos
antibidticos ou terapias combinadas. Além disso, estudos sobre a eficacia de intervencdes de
controle de infec¢do em ambientes hospitalares, como a atuagcdo do CCIH e a implementacgdo
de TSA, sdo fundamentais para aprimorar o manejo clinico e reduzir a disseminagdo de

bactérias resistentes tanto em hospitais quanto na comunidade.
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