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RESUMO

Introducio: A infec¢do urinaria ¢ uma das infecgdes mais comuns em hospitais de todo o
mundo e atinge pessoas de todas as idades e sexos. Ela pode ser causada por varios patdégenos,
inclusive pela bactéria Klebsiella pneumoniae, que possui altos niveis de resisténcia a varios
antibioticos usados rotineiramente nos estabelecimentos de saude. Objetivo: Identificar quais
antibidticos utilizados para o tratamento de infeccdo urindria favorecem o aumento da
resisténcia da Klebsiella pneumoniae. Método: Trata-se de uma revisdo integrativa da
literatura realizada no periodo de marco a agosto de 2022. Resultados: Mediante os
descritores utilizados, foram encontradas 2.538 publicagdes e, destas, 416 foram selecionadas
e 97 analisadas. Observou-se que a Klebsiella pneumoniae ¢ uma ameaga crescente a saude
publica e evidenciou-se a sua resisténcia a antibidticos como a polimixina B e a colistina,
pois, em alguns estudos foi constatado que algumas cepas de Klebsiella pneumoniae podem
diminuir a interacdo entre o antimicrobiano e a superficie bacteriana, como a presenca de
cepas produtoras de B-lactamases resistentes a carbapenem. Conclusao: Conclui-se que o uso
indiscriminado de antibidticos para tratar infecgdes comuns, como a infec¢do urinaria, pode
ser de alto risco para o paciente podendo causar a resisténcia bacteriana do patégeno e, em
casos mais extremos, septicemia e morte. Diante do que foi pesquisado, sente-se a
necessidade de politicas de saude mais eficazes sobre o uso de antibidticos e a melhor

conscientizagdo do uso dos antimicrobianos.

Palavras-chave: Klebsiella pneumoniae; Infecg¢ao urinaria; Resisténcia bacteriana.



ABSTRACT

Introduction: Urinary tract infection is one of the most common infections in hospitals
around the world and affects people of all ages and sexes. It can be caused by several
pathogens, including the bacterium Klebsiella pneumoniae, which has high levels of
resistance to several antibiotics routinely used in healthcare facilities. Objective: To identify
which antibiotics used for the treatment of urinary tract infection favor the increase in the
resistance of Klebsiella pneumoniae. Method: This is an integrative literature review carried
out from March to August 2022. Results: Through the descriptors used, 2,538 publications
were found and, of these, 416 were selected and 97 visitors. Note that Klebsiella pneumoniae
is a growing threat to public health and that its resistance to antibiotics such as polymyxin B
and colistin is evident, since in some studies it has been found that some strains of Klebsiella
pneumoniae can reduce the interaction between the antimicrobial and the bacterial surface,
such as the presence of carbapenem-resistant B-lactamase producing strains. Conclusion: It is
concluded that the indiscriminate use of antibiotics to treat common infections, such as
urinary tract infection, can be of high risk for the patient and can cause bacterial resistance of
the pathogen and, in more extreme cases, septicemia and death. In view of what has been
researched, there is a need for more effective policies health on the use of antibiotics and a

better awareness of the use of antimicrobials.

Keywords: Bacterial resistance; Klebsiella pneumoniae,; Urinary infection.
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1 INTRODUCAO

Identifica-se infeccdo do trato urindrio (ITU) como um processo infeccioso,
caracterizado pela presenga de microrganismos na urina. A infec¢ao pode ser dividida em ITU
superiores ¢ inferiores, de acordo com o local onde a infec¢cdo acontece. ITU inferiores sdo a
uretrite, quando o local atingido ¢ a uretra, e a cistite quando ¢ na bexiga; a superior ¢ a
pielonefrite, quando o local acometido sdo os rins. As ITU podem acometer pessoas de
qualquer idade ou sexo, porém elas se dio mais comumente em mulheres. Isso acontece
porque o canal uretral feminino tem um comprimento menor que o canal uretral masculino,
que além de mais longo, ¢ também mais distante da regido perianal. Durante a gestacdo, a
mulher também pode desenvolver mais facilmente ITU, pelas diversas alteragdes fisioldgicas
e anatomicas no seu organismo (CABECO et al., 2019).

A infecgdo urindria acarreta varios desconfortos ao paciente e, ao longo do tempo, se
torna um desafio para o tratamento, pois estudos apontam que as ITU’s atingem 150 milhdes
de pessoas a cada ano e sdo uma das infecgdes mais comuns e prevalentes em todo o mundo.
A combinacdo dos sinais, sintomas e exames laboratoriais (como a cultura de urina) sdo
importantes para o diagndstico. Em laboratério, o diagnéstico da infecdo urinaria ¢
caracterizado pelo crescimento bacteriano de, pelo menos, 100.000UFC/ml (unidade
formadoras de coldnias), ou 10.000UFC/ml, quando se trata de pacientes com infecgdes
cronicas com uso de antimicrobianos e pacientes idosos. Diversos patdégenos, como a
Escherichia coli, a Klebsiella pneumoniae e a Enterococcus faecalis, podem ser a causa de
infec¢des no trato urinario (GOVINDARAJAN; LI J et al., 2022; LOPES et al., 2005).

Sdo especialmente preocupantes os patdogenos com grande capacidade de obter
resisténcia aos antimicrobianos, como a bactéria Gram-negativa Klebsiella pneumoniae. A
formagdo de biofilme, as dificuldades na permeabilizacdo da membrana, a presenga de cepas
da variante K. pneumoniae hipervirulenta (hvKP) e a progressiva prevaléncia de cepas
produtoras de B-lactamases, sdo fatores que dificultam o tratamento do paciente € ja se tornou
um desafio clinico mundial, visto que a Organizagao Mundial da Saude (OMS) ja reconhece
que deve haver uma prioridade para o desenvolvimento de novos antimicrobianos efetivos
contra a Klebsiella pneumoniae (EVE A et al., 2002; GOVINDAN et al., 2021; LI J et al;
REIS et al., 2022).

A prescricdo empirica € o uso indiscriminado dos antibidticos com repetidas

exposi¢des ao mesmo exerce um fator seletivo que contribui para a ampliagao da resisténcia



microbiana (MARTINEZ-CASANOVA J et al., 2021). Além disso, a mé escolha desses
antibioticos pode causar efeitos colaterais altamente perigosos para o paciente, como danos
renais e iInfeccOes adjacentes, além do alto risco de sepse e morbimortalidade
(GNANASEKARAN et al., 2021; NDMIZE Y et al., 2021). Neste trabalho, estudaremos a
forma como este problema se apresenta no mundo todo através de uma revisdo de literatura, e

discutiremos os riscos € maleficios da cultura do uso indiscriminado de antibidticos.

2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Descrever a resisténcia da Klebsiella pneumoniae por uso indiscriminado dos

antimicrobianos.

2.2 Objetivos especificos

e Identificar os principais mecanismos de resisténcia da Klebsiella pneumoniae;
e Observar os riscos do uso indiscriminado dos antibioticos utilizados contra a
Klebsiella pneumoniae;

e Analisar os maleficios que esse uso pode acarretar a saude publica.

3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 Infeccio no Trato Urinario

A infec¢do no trato urinario (ITU) se trata de uma invasdo tecidual e colonizagdo de
microorganismos, em geral sdo bactérias, que se multiplicam na regido da uretra até os rins,
podendo ser assintomatica ou causar lesdes e sepse no paciente (SIQUEIRA et al.; VANZELE
et al., 2019; MASSON et al., 2020). Possui uma frequéncia notoria tanto em pacientes que
estdo internados em repartigdes hospitalares quanto em pacientes ndo hospitalizados
(CARDOSO, DO AMARAL, GUILARDE, 2017).

A urina ¢ um liquido que possui muitos nutrientes, logo, se torna propicia para

oferecer as bactérias adequadas condigdes para a sua multiplicagdo. Algumas bactérias sao
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ligeiramente eliminadas na mic¢do, porém, as principais causadoras de infec¢des no trato
urindrio possuem mecanismos de sobrevivéncia, como a formagdo de biofilme, adesinas e
toxinas (VANZELE et al., 2019).

A ITU pode levar o paciente a ter varias manifestagdes clinicas, podendo ser agudas
ou cronicas, como incontinéncia urindria, alteracdo na coloragdo normal da urina, polaciuria,
pitria e hemataria, por exemplo (SIQUEIRA et al; VANZELE et al., 2019). As
manifestagdes clinicas costumam variar de acordo com o local da ITU, podendo apresentar
febre elevada, dor lombar e calafrios nos quadros de pielonefrite (VANZELE et al., 2019).

As mulheres estdo mais susceptiveis a contrair a infec¢do, visto que, anatomicamente
elas possuem a uretra menor que os homens (Figura 1) e, além disso, possuem o canal uretral
mais proximo ao anus, facilitando, assim, os casos de auto infec¢do devido a presenga de
bactérias da microbiota intestinal em contato com as vias urinarias (VANZELE et al., 2019;

MASSON et al., 2020).

Figura 1 - Vista lateral da pelve masculina e feminina.
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Fonte: MARIEB; WILHELM; MALLATT, 2014.

3.2 Fisiopatologia da Infeccio do Trato Urinario

A fisiopatologia e etiologia da infec¢@o do trato urinario podem ter causas diferentes e
diversas, como idade, atividade sexual, status de satide do paciente e cateterismo (Quadro 1).
Esses sdo fatores que reforcam o nivel de complexidade da infeccdo (Quadro 2)
(ROSENTHAL et al., 2022).
Quadro 1 - Correlagdo das caracteristicas do hospedeiro e a predisposi¢cdo a Infec¢des no

Trato Urinario.



Correlagao das caracteristicas do hospedeiro e a predisposi¢do a Infec¢des no Trato

Urinario

As mulheres s3o mais propensas, tendo em vista a

anatomia urogenital feminina e a mucosa periuretral,

Sexo

com ressalva aos primeiros meses de vida de um

individuo;

Devido a dificuldade de resposta do sistema imune do
Imunodepressao ‘ ‘

hospedeiro a invasdo dos uropatdgenos;

Os pacientes neonatos sdo os mais predispostos devido
Idade ao tamanho da extensdo uretral e, também, por causa da

proximidade da regido periuretral e as fezes;

Raga e fatores genéticos

Pessoas de raca branca sao mais predispostas. Bem como
pessoas que possuem uma predisposicao familiar e

expressoes antigénicas que favorecem as bactérias;

Inexisténcia de circuncisdo

A presenga do prepucio pode favorecer as infecgdes em
bebés que ainda estdo sendo amamentados e ndo sao

circuncidados;

Obstrucao urinaria

Situacdes, sejam anatdomicas ou ndo, em que a urina
fique muito tempo inerte ¢ um "6timo meio nutritivo

para os uropatdgenos;

Refluxo vesicoureteral (RVU)

E uma alteragdo que favorece as infec¢des no trato
urinario, pois, ¢ definida com a passagem regressa da
urina da bexiga para as estruturas superiores do sistema

urinario;

Atividade sexual

Traumas genitais podem ser causados pela frequéncia
das atividades sexuais e pela quantidade de parceiros,

sendo assim, os riscos de infec¢des aumentam;

Sondagem vesical

A adesdo dos uropatdgenos ao cateter com grupamentos

de fibrinogénio;

11



Uso recente de antimicrobiano

O uso recorrente de antimicrobianos pode acabar
destruindo a microbiota natural que ¢ importante para o
corpo, pois, a mesma pode funcionar como uma forma

de defesa contra uropatdogenos.

Elaboragao: As autoras, 2022.
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Quadro 2 - Processos para a evolugdo das Infecgdes no Trato Urinario de forma ascendente.

Processos para a evolucao das Infec¢des no Trato Urindrio de forma ascendente

1. Contéagio da regido periuretral por uma bactéria uropatogénica;

2. Ocupacao da uretra e deslocamento para a bexiga;

3. Ocupacao e disseminagdo na bexiga, permeado pelas adesinas bacterianas e por pili;

4. Reagdo inflamatdria com inser¢ao neutrofilica;

5. Proliferagdo bacteriana por causa da entrada nas células do hospedeiro
acompanhada de alteracdes morfoldgicas que favorecem a resisténcia frente aos
neutroéfilos;

6. Desenvolvimento do biofilme;

7. As toxinas bacterianas lesam as células epiteliais para melhor sobrevivéncia das
bactérias;

8. Nos casos de pielonefrite, hd a subida das bactérias aos rins;

9. Ocupagao dos rins;

10. Toxinas renais sao produzidas e ha dano ao tecido renal;

11. Nos casos em que a bactéria ¢ capaz de cruzar as barreiras dos tubulos causando,

assim, uma bacteremia.

Elaboragao: As autoras, 2022.
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Para combater as ITU’s, ¢ importante ter ciéncia dos fatores de risco que estdo ligados
a doenca. Estudos indicam como primordiais o historico prévio de ITU, bem como mudancas
na microbiota vaginal, relacdes sexuais, atrofia vulvogenital, bexiga neurogénica,
incontinéncia urindria e prolapso (ROSENTHAL et al., 2022).

Existem pacientes que necessitam de uma atencdo mais especializada, visto que, além
da fisiopatologia e manifestagdes clinicas comuns da doenga, fatores como os pacientes serem
imunocomprometidos, fazendo uso de cateter vesical ou com a urodindmica alterada, além
das pacientes gravidas em que ha o risco de prejudicar a mae e o feto (ROSENTHAL et al.,

2022).

3.3 Diagnostico da Infeccdo do Trato Urinario

Os biomédicos analistas clinicos, os técnicos de laboratério e todos os profissionais
que trabalham no laboratorio, possuem uma responsabilidade vital ao que diz respeito as
analises confidveis e seguras. O processo até a liberacdo do laudo definitivo abrange as fases
pré-analiticas, analiticas e poOs-analiticas. Esses processos serdo de suma importancia para a
minimizacdo de erros e para as posteriores intervengdes terap€uticas (WILLIAMSON,
SNYDER; 2016).

Um dos testes que pode auxiliar no diagndstico ¢€ feito através de andlises da urina em
aspectos quimicos, fisicos e microscopicos ¢ pode ser denominado de EAS (Elementos
Anormais e Sedimentoscopia). No exame fisico sdo observados a cor, o odor, o0 aspecto € o
volume. O quimico ¢ feito através da utilizacdo de uma fita reativas que, através dela, €
possivel avaliar os parametros como o nivel do pH, nitrito, bilirrubina, proteinas, glicose,
corpos cetdnicos, urobilinogénio e esterase leucocitaria. As fitas reativas sdo de grande
importancia, pois, a negacdo do nitrito e de leucdcitos sdo significativos para auxiliar no
diagndstico concreto de infec¢des no trato urindrio (VANZELE et al., 2019; MASSON et al.,
2020).

O aspecto da urina ¢ o primeiro parametro a ser observado na analise, que,
comumente, diz respeito a transparéncia da amostra. A urina em aspecto turvo, normalmente,
se refere a presenca de hemacias, bactérias, células epiteliais e leucocitos na amostra. A
miccdo frequente e dolorosa sdo achados laboratoriais frequentes em pacientes acometidos
por infec¢des urindrias, além da urina turva e fétida. A analise do odor ¢ muito importante
para o diagnostico das infec¢des urinarias, pois, a presenca das bactérias torna a urina fétida

devido a decomposi¢ao da ureia para gerar amonia (FISCHBACH; DUNNING III, 2016).
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A coleta de jato médio ¢ bastante usada para a cultura bacteriana, possui como
caracteristica principal a reducdo do nlimero de bactérias. O pardmetro indicativo de nitrito ¢
bastante confidvel para bacteritrias e indica a necessidade de uma urinocultura. A presenca
de nitrito na urina ¢ um indicador importantissimo, visto que, muitos dos microorganismos
Gram-negativos possuem enzimas que transformam o nitrato da urina em nitrito. H4 maior
probabilidade do exame de nitrito ser positivo quando a urina passa muito tempo armazenada
na bexiga do que quando permanece em um curto periodo de tempo, por isso, € mais
interessante que a coleta seja de jato médio para que haja a diminui¢do da contaminacao de
areas proximas (ESTRIDGE; REYNOLDS, 2011; FISCHBACH; DUNNING III, 2016).

A microscopia € necessdria para a observacdo dos sedimentos presentes na urina do
paciente, como cilindros, cristais, bactérias, hemacias, leucocitos e células epiteliais. O
método mais utilizado na bacteriologia para a identificacdo das bactérias na ITU ¢ a
urocultura, que ¢ considerada um padrdo-ouro para o diagndstico, pois, pode-se fazer uma
analise quantitativa do crescimento das bactérias na urina. A contagem igual ou superior a
100.000 UFC/mL de urina ja comprova a infec¢do (FISCHBACH; DUNNING III, 2016;
MASSON et al., 2020).

Alguns fatores podem interferir na qualidade da amostra de urina, como corrimentos,
fezes, sangue menstrual e, também, fatores associados ao manuseio da amostra, como nao
refrigerar a amostra ap6s uma hora depois da coleta e desencadear alteragdes como: reducao
bacteriana do nitrato causada devido ao aumento do nitrito; Maior reprodu¢do bacteriana por
causa do aumento das bactérias; Mudancas na coloracdo; E as bactérias e a glicolise causando
a diminui¢do da glicose (FISCHBACH; DUNNING III, 2016).

A conservacdo erronea das amostras podem induzir um crescimento bacteriano
inadequado e a exposicdo da fita reagente ao ar sdo situacdes que podem mascarar oS
resultados dos pardmetros do nitrito, bem como substancias farmacoldgicas, como a
fenazopiridina, acarretando em resultados falso-positivos. J4 o 4acido ascorbico, pode
atrapalhar a formacao do nitrito, mesmo na presenca de infec¢des bacterianas, resultando em
testes falso-negativos (WILLIAMSON, SNYDER; 2016).

E necessaria uma atengio adequada para os casos de pacientes portadores de infecgdes
no trato urindrio, pois, quando o diagndstico e tratamento sdo precoces, hd uma maior
possibilidade da preven¢do e diminuicdo de danos renais permanentes (SIQUEIRA et al.,
2019). Essas pessoas podem ser acometidas por bactérias nas vias urindrias inferiores, como a

infeccdo na bexiga, a cistite, que corresponde a achados microscopicos como a elevacao da
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contagem de leucocitos e hemdcias e presenca de bactérias, bem como nas vias urindrias
superiores, como a infec¢do do rim ou da pelve renal, a pielonefrite aguda, que pode ser
causada quando o microorganismo percorre o sistema urinario e penetra no tecido renal
(FISCHBACH; DUNNING III, 2016). Além disso, as infec¢cdes podem contaminar o sangue
e se disseminar comprometendo outros o6rgaos e tecidos (DA SILVA; SACRAMENTO, 2020).

3.4 Klebsiella pneumoniae

A Klebsiella pneumoniae ¢ um patdégeno oportunista capaz de causar bacteremia,
septicemia, infec¢des no trato urindrio e pneumonia nosocomial (KUMARAVEL, 2022). Foi
encontrada pela primeira vez por Carl Friedlander, em 1882, nos pulmdes de pacientes que
morreram de pneumonia. Existem diferentes espécies de Klebsiella que podem ser
encontradas tanto em humanos como em plantas e animais (MARTIN; BACHMAN, 2018). E
uma bactéria ambiental global que pode colonizar assintomaticamente, mas capaz de causar
infecgdes gravissimas. Por isso, ela ¢ considerada uma bactéria de amplo espectro de
infecgdes, pelo fato da sua capacidade de colonizar varios tecidos diferentes do corpo,
infeccoes como ITU, meningite, abscessos hepaticos piogénicos, pneumonia e infecgdes
intra-abdominais (CALFEE, 2017; SHAMY et al., 2021; EVE et al., 2022).

A Klebsiella pneumoniae ¢ uma bactéria gram-negativa, pertencente ao grupo
filogenético Kpl, membro da familia Enterobacteriaceae (Figura 2), que fermenta lactose e
que se expressa formandos mucos, ¢ em meio de dgar Macconkey produzem coldnias
brilhantes, que se da pela capsula polissacaridica, Antigeno K, associada a membrana externa
(DAVIES, 2017; MARTIN, BACHMAN, 2018).

A cépsula mucoide polissacaridica pode dar vantagens para as enterobactérias, pois,
pode funcionar como fatores de protecao contra a acdo de bactericidas do soro e contra a
fagocitose por granulécitos, além de ajudar na aderéncia bacteriana (DAVIES, 2017). E um
bastonete ndo movel, encapsulado e capaz de crescer mais favoravelmente em condi¢do
anaerobica facultativa (CHACKARAVARTHI et al., 2021; LIMA, 2021; PALMA, 2022).

Infecgdes causadas por outras bactérias do género costumavam ser classificadas como
Klebsiella pneumoniae. Ap6s estudos na area de biologia molecular, foi possivel identificar as
novas espécies e, assim, reorganizar a taxonomia do género. Dentro do género Klebsiella é
possivel observar cinco espécies diferentes, sdo elas: K. oxytoca, K. planticola; K. terrigena;
K. mobilis e K. pneumoniae. Além disso, a espécie possui trés subespécies: Klebsiella

pneumoniae, Klebsiella rhinoscleromatis e Klebsiella ozaenae. Porém, mesmo com a grande



16

diversidade do género e da espécie, a mais encontrada no meio ambiente e em isolados

clinicos ¢ a K. pneumoniae ¢ a mais encontrada (DAVIES, 2021).

Figura 2 - Estrutura antigénica das enterobactérias.

Flagelo (antigeno H)
Capsula (antigeno K ou Vi)

Lipolissacarideo (LPS)
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Membrana externa
Espago periplasmatico
— Lipoproteina
Peptidoglicano

Membrana interna

— Polissacarideo O
— Polissacarideo central (antigeno comum)
Lipidio A (endotoxina)

Fonte: MURRAY; ROSENTHAL; PFALLER, 2014.

Com o passar do tempo e com novas interagdes com organismos, a bactéria conseguiu
novas caracteristicas genéticas e, portanto, foram se tornando cada vez mais resistentes aos
antimicrobianos e hiper virulentas (DAVIES, 2021). E considerada a bactéria com a maior
facilidade de transmissdo e maior patogenicidade, bem como, maior indice de mortalidade. A
hvKP também foi recentemente reconhecida em infec¢des do trato urinario e se mostrou
resistente a varias drogas (LI et al., 2022).

De acordo com estudos epidemioldgicos feitos no Brasil com pacientes oncoldgicos, o
bacilo multirresistente se mostrou prevalente dentre as infeccdes que foram obtidas em até
72h apos a internagdo (LIMA, 2021). Em geral, este microorganismo causa graves infec¢des
em pacientes hospitalizados que estdo debilitados, porém também causam infec¢des em
pacientes da comunidade, podendo estes estarem saudaveis (RAMACHANDRAN et al.,

2021). Estudos indicam que a maior parte dos casos de infec¢des humanas sdo acarretadas por



17

K. pneumoniae, enquanto as outras espécies do género possuem propor¢des bem menores
(LIMA, 2021).

Algumas caracteristicas fazem com que a patogenicidade seja ainda mais acentuada.
Fatores como: a aptidao de metabolizar a lactose; a existéncia de adesinas com ou sem
fimbrias que ajudam na adesdo as mucosas, como as células do trato urogenital; a geragao de
enterotoxinas que sdo estdveis em altas temperaturas; e a presenca de capsula ou
lipopolissacarideo. Além da possibilidade de inibir a estimulagdao de alguns componentes do
sistema complemento. A viruléncia também possui alguns fatores que a impulsionam, como
os lipopolissacarideos (LPS), os siderdforos e as fimbrias e a formacdo das cépsulas nas
estirpes hipervirulentas (HV) (DAVIES, 2021).

Estudos evidenciaram taxas preocupantes de resisténcia da K. pneumoniae, produtora
de KPC- 2 a polimixina B, que foi de 27,1%. Além da resisténcia a carbapenémicos, a espécie
K. pneumoniae ¢ a principal do género e ¢ encarregada por 75% a 86% dos casos de
infeccdes. A Klebsiella pneumoniae carbapenemase (KPC) se destaca em relacdo a outras por
sua alta capacidade de disseminacdo e inativacdo dos p-lactimicos. As enzimas
betalactamases sdo as responsaveis por hidrolisar o anel betalactdmico, elas fazem a
inativacdo enzimatica dos f(-lactamicos e foram relatadas por Abraham e Chain em 1940

(LIMA, 2021).

3.5 Antibidticos

O primeiro antibiodtico foi criado em 1928, quando Alexander Fleming observou que
na presenca do fungo de género Penicillium o crescimento da cultura de estafilococos era
inibido. Foi um marco revoluciondrio para a antibioticoterapia (DA SILVA DUARTE et al.,
2019). No periodo entre 1930 e 1940, Florey e Chain testaram a capacidade e eficiéncia da
penicilina e, assim, foi possivel a sua aplicabilidade clinica e producdo em grande escala
(SOARES, GARCIA, 2020).

A antibioticoterapia ¢ definida como a administracio de antimicrobianos para o
tratamento de sinais e sintomas de alguma infec¢do, podendo curar uma doenga infecciosa ou
um foco de infec¢ao especifico (DA SILVA DUARTE et a., 2019). A escolha do
antimicrobiano a ser usado depende de fatores como a relacdo do hospedeiro e farmaco, ou
seja, a farmacocinética; a interacdo entre microrganismos e sua sensibilidade ao fairmaco; ¢ a

correlagdo entre o hospedeiro e o microrganismo (SOARES, GARCIA, 2020).
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Os antibioticos possuem a capacidade de inibir agdes vitais da sobrevivéncia de outros
organismos ¢ podem ser classificados como bacteriostaticos quando proporcionam a
impossibilidade do crescimento microbiano, como o cloranfenicol, sulfonamidas, tetraciclina
e eritromicina. Ja os bactericidas, acarretam a morte bacteriana, como os aminoglicosideos,
metronidazol, quinolonas, cefalosporinas, penicilinas, vancomicina e rifampicina. Eles podem
ser de origem sintética ou natural. Os -lactdmicos, estreptograminas, macrolideos, peptideos
ciclicos, tetraciclinas e aminoglicosideos, sdo os de origem natural e os seus derivados
semi-sintéticos e sdo classificados em sulfonamidas, oxazolidinonas e fluoroquinolonas os de
origem sintética (FISCHBACH; DUNNING III, 2016; DOS SANTOS et al., 2018).

Esses farmacos podem ser subdivididos em trés grupos diferentes: os que impedem
fases especificas da producdo da parede celular das bactérias, os que dificultam a producao de
enzimas especificas na sintese e na completude do DNA e, por fim, os que tém o intuito de
interferir nos processos de transcri¢ao e traducdo (DA SILVA DUARTE et al., 2019).

A nivel mundial, os antibidticos estdo entre os medicamentos mais receitados e
vendidos, cerca de 3% a 25% das prescricdes hospitalares e de 6% a 21% do mercado
farmacéutico (ROSA, 2011; BARBOSA, FERNANDES, 2019).

As pesquisas para o desenvolvimento de novos antibioticos sdo de suma importancia
para o combate a infec¢des bacterianas, porém, algumas situagdes, como a falta de critérios de
escolha e o uso indiscriminado, podem ser fatores favoraveis a resisténcia bacteriana
(SOARES, GARCIA, 2020). Esse ¢ um fator desafiador para a ciéncia. Segundo a
Organizagao das Nagdes Unidas (OMS), a resisténcia bacteriana ¢ uma ameaca mundial (DOS
SANTOS MONTEIRO et al., 2020).

Estudos alertam sobre a possibilidade de os antibidticos perderem a sua eficacia
durante o decorrer dos anos vindouros, por causa de fatores como o uso irracional desses
medicamentos e a automedicagao, devido ao consumo excessivo e desnecessario, Como 0 uso
dos antibioticos para tratar doengas que ndo possuem origem bacteriana, como a gripe, por
exemplo (SOARES, GARCIA, 2020).

Tratamentos futuros podem ser agravados pelo uso de antimicrobianos nao especificos
devido ao uso indiscriminado dos mesmos, visto que, esses antimicrobianos podem ter uma
acdo positiva sobre algumas bactérias, porém, podem atrapalhar o tratamento de varias
doengas (DOS SANTOS MONTEIRO et al., 2020). A realizacdo de exames de urocultura e
antibiograma, antes do inicio da antibioticoterapia ¢ o ideal para que acontega o tratamento

mais seletivo possivel (TEIXEIRA et al,2019).
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3.6 Resisténcia Bacteriana

A resisténcia bacteriana pode ser considerada um acontecimento ecologico que pode
ser resultado de mutagdes, transdugdo ou selecdo. Essas mudangas acontecem como resposta
da bactéria a utilizagdo de antibidticos e sua presenca no ambiente, transferindo as
informagdes expressas nos genes, sobre o mecanismo de agdo dos antibidticos entre as
linhagens bacterianas, por transmutagdo espontanea de DNA ou modificagdo e transmissao de
plasmideos. No passado, a resisténcia bacteriana era encontrada principalmente em hospitais;
atualmente, essa resisténcia pode ser vista em individuos saudéaveis (TEIXEIRA et al,2019).

A resisténcia dos microrganismos a determinado farmaco pode se classificar como
intrinseca ou adquirida. A intrinseca ¢ aquela que faz parte das caracteristicas naturais, do
microrganismo, sendo transmitida do seu antecessor, e fazendo parte da heranga genética do
microrganismo. Ja a resisténcia adquirida ocorre por meio da pressao seletiva exercida pelo
uso indiscriminado de antimicrobianos, podendo ocorrer mutagdes genéticas, originando
genes de resisténcia que podem ser transferidos entre as espécies bacterianas (MATOS et al.,
2012; SOARES, GARCIA, 2020).

K. pneumoniae ¢ uma das varias bactérias que tiveram um grande aumento em sua
resisténcia a antibidticos nas ultimas décadas. Ela possui mecanismos de resisténcia como
bombas de efluxo e perda de porinas, além da infiltragdo de macrofagos e sintese excessiva de
citocinas (CHACKARAVARTHI et al., 2021; SUTO et al., 2022). Porém a resisténcia aos
B-lactamicos € o que tem maior impacto para um tratamento eficaz. A colonizagdo por este
microorganismo resistente a antibidticos pode ser associada a infecgdes subsequentes da
mesma. O genoma acessorio, que sdo genes compartilhados entre alguns genomas, ¢ central
para a resisténcia a antibioticos em K. pneumoniae, pois possuem genes de resisténcia
baseados em plasmideos (MARTIN et al. 2018).

A resisténcia a carbapenem (CRE) ¢ um fator preocupante em todo mundo, a OMS ja
classifica patdgenos desse tipo como prioridade, dentre esses patogenos, a K. pneumoniae € a

mais comum (YE et al., 2022).

3.7 O impacto da resisténcia bacteriana a Saude Publica
As Infec¢des no Trato Urindrio sdo responsaveis por um numero expressivo de
internagdes e auséncias em consultas médicas (ROSENTHAL et al., 2022). Acometem por

ano aproximadamente 150 milhdes de pessoas. Além disso, o custo com o tratamento ¢ bem
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elevado, chegando a mais de 6 bilhdes de dolares para o sistema econdmico global
(MOUANGA et al., 2021). Esta condi¢do deveria ser um fator de preocupacdo para as
autoridades sanitarias de todo o mundo (BARTOLLETI, 2016).

Nos Estados Unidos, os custos do tratamento com antimicrobianos podem atingir US
$20 bilhdes de dodlares por ano. No caso do Brasil, que possui um sistema de saude universal,
os custos também sdo crescentes e elevados, discussdes precisam ser feitas para debater
formas de racionalizagdo no uso dos antibidticos e implementar tecnologias capazes de
auxiliar essas formas (SANTOS, 2019).

A resisténcia bacteriana pode acabar intensificando outras complicagdes da saude do
paciente por ser um risco a qualidade de vida dos seres humanos, visto que, esforcos feitos
pelas areas do conhecimento como microbiologia e farmécia estdo cada vez mais sendo
comprometidos, acarretando possiveis colapsos no or¢amento dos sistemas de saude por causa
da grande incidéncia e prevaléncia das infec¢des hospitalares (DA COSTA; JUNIOR, 2017).
Pois, pelo menos, 14% das infec¢des hospitalares ocorridas no periodo entre 2005 e 2012
foram causadas pela K. pneumoniae resistente a carbapenémicos (SANTOS, 2019).

Além disso, as complicagdes clinicas podem ser mais fatais em pacientes
imunodeprimidos ¢ portadores de doenga cronica, podendo causar, assim, um maior
percentual de 6bitos (DA COSTA; JUNIOR, 2017). A medicina moderna est4 sendo desafiada
pelo risco global de doencas infecciosas permanentes, acarretando uma ma consequéncia para
a saude publica (CURY, 2020).

A auséncia ou ineficicia de protocolos de biosseguranca, como controles
microbioldgicos, lavagem das maos, o uso de equipamentos de prote¢do individual e técnicas
de assepsia, também podem ser considerados importantes para a prevaléncia das infecgoes
hospitalares. Pois, esses fatores precisam de mais atencao dos profissionais de saude e,
principalmente, das prescrigdes médicas (DA COSTA; JUNIOR, 2017).

Grande parte das receitas com erros de prescri¢do sio advindas do Sistema Unico de
Satude (SUS), além de apresentarem informagdes incompletas dos pacientes, como telefone e
endereco, e também do prescritor da receita, como identificagao e carimbo. Vale salientar, que
ha também dificuldades do prescritor em relacao ao estabelecimento de saude, seja publico ou
privado, por causa da omissdo de alguns em relagdo aos requisitos exigidos por lei especifica

(GARCIA et al., 2019).

4 METODOLOGIA
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O presente trabalho utilizou-se de pesquisa bibliografica do tipo revisdo integrativa da
literatura, tendo sido realizada no periodo de marco a agosto de 2022 nos sistemas de
informacao Scientific Electronic Library Online (SCIELO), Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), PubMed, Google Académico, Biblioteca Virtual de
Satde (BVS) e o Banco de Teses e Dissertagdes da Universidade de Sao Paulo (USP) e da
Universidade Estadual Paulista (UNESP).

Foram incluidos artigos publicados nos idiomas portugués, inglés, espanhol e francés
publicados entre os anos de 2017 e 2022. E foram excluidos artigos que estavam duplicados,
que ndo estavam disponiveis na integra, que relatavam infec¢des em animais, cirurgias e
outros problemas de saude, além de artigos que descreviam experiéncias com outros tipos de
bactérias e infecgdes. Além disso, para a busca desses artigos, foram utilizados nas bases de
dados os seguintes descritores: “Urinary Infection Klebsiella pneumoniae”, ‘“Microbial
Sensitivity Tests”, “Antibiotic Resistant Klebsiella pneumoniae”, “Klebsiella pneumoniae” e

“Microbial drug resistance klebsiella pneumoniae”.

5 RESULTADOS

Ao todo, foram encontradas 2.583 publicagcdes de acordo com os descritores € 0s
critérios de inclusdo e exclusdo pré-estabelecidos. Para leitura, foram selecionados 416 artigos
e para a analise, 97 artigos (Quadro 3). Observou-se uma maior presenca de Relatos de Caso
em Hospitais de grande e médio porte. A maioria dos artigos analisados foram da lingua
inglesa.

Quadro 3 - Quantitativo de publica¢des de acordo com a base de dados.

Base de Encontrado ' Seleciona
Descritores Dados S dos Incluidos = Excluidos = Portugués = Inglés Espanhol = Francés
urinary
infection
Klebsiella Google
pneumoniae =~ Académico 800 150 25 125 7 15 3
microbial
sensitivity tests
urinary Lilacs 21 6 2 4 1 1
antibiotic
resistant
klebsiella
pneumoniae

urinary PubMed 522 15 2 17 2



Infecgdo
urinaria SciELO 31
urinary
infection
klebsiella PAHO
pneumoniae (OPAS) 764
klebsiella
pneumoniae Teses USP 68
microbial drug
resistance
klebsiella
pneumoniae = Teses UNESP 332
TOTAL 2.583

Fonte: dos autores.
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Além da variabilidade de opgdes de antibioticos que pode ser encontrada na industria

atualmente, pode-se observar o fator preocupante do aumento da resisténcia bacteriana da

Klebsiella pneumoniae a determinados antimicrobianos utilizados no Brasil a partir do ano de

2011 ao ano de 2016 e, também, foi possivel observar a escassez de dados epidemiologicos e

estatisticos disponiveis nas bases dados (Quadro 4).

Quadro 4 - Resisténcia Antimicrobiana da Klebsiella pneumoniae em relagdo aos principais

antibidticos utilizados no Brasil entre os anos de 2011 e 2016 de origem hospitalar.

+ R (%)

Antibidticos CIP CRO CTX GEN IPM MEM TZP
Genérico Ciprofloxacin | Ceftriaxona | Cefotaxime | Gentamicin | Imipenem | Meropenem Piperacillin-t
azobactam
Total (n) 1.640 1.640 1.640 1.640 1.640 1.640
Intermédio (%) 2,6 0,2 0,5 2,9 1,7 0,9
2011 [ Resisténcia (%) 514 26 41,7 38,2 48,1 454
Né(’f;“;;:;l | 54 26,2 ) 41,1 49,8 46,3
Total (n) 1.829 1.829 1.829 1.829 1.829 1.829
Intermédio (%) 1 0,2 1,7 2,6 2,5 2,1
2012 [ Resisténcia (%) 57,7 41,1 45,5 4.4 354 49
Naof;“;;:;l | 58,8 412 472 45,1 37,9 51,1
Total (n) 3.078 3.078 3.078 3.078 3.078 3.078
Intermédio (%) 2,1 0,1 1,1 1,2 1,4 2
2013 [ Resisténcia (%) 56 443 424 38,2 37,1 48
Nao sensivel | 58,1 444 435 39.4 38,5 50
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Total (n) 417 90 462 611 369
Intermédio (%) 2 0 1 0,2 2
2014 [ Resisténcia (%) 16 0 11 18 1
Nao sensivel |
18 0 12 18,2 13
+R (%) ’
Total (n) 6.589 6.554 6.343
Intermédio (%) 2,5 2 2,5
2015 [ Resisténcia (%) 84,9 63 86,8
Nio sensivel |
4 4
+R (%) 87, 64,9 89.3
Total (n) 3.229 2373 515 3.137 2.932
Intermédio (%) 2,4 0,1 29 1,4 3,9
2016 | Resistencia (%) 78,5 83,2 81,6 61,3 72,1
Nao sensivel |
80,9 83,4 84,5 62,8 76
+ R (%) 2 b b bl
Adaptado de OPAS, 2022.

Alguns estudos analisados também ressaltaram a importancia da automedica¢do como

fator predisponente ao aumento da resisténcia bacteriana (Quadro 5).

Quadro 5 - Consideracdes dos principais autores sobre a automedicacdo e a resisténcia

bacteriana.
Tipo de
Autor/Ano Titulo Objetivo
Pesquisa
Avaliar o uso
de antibidticos
Uso de prescritos na
antibioticos  saude publica ‘
) ) Revisdo
GARCIA et prescritos na descrito na )
‘ ' Integrativa da
al, 2019 saude publica: literatura e
' _ Literatura
revisao implementagd
integrativa es de politicas

para controle

de seu uso.

Conclusao

Foi observado através dos
estudos que as
prescricdes no

Sistema Unico de Saude
sdo, em sua maioria,
inadimplentes,
acarretando a resisténcia
bacteriana e, apesar de se
falar muito da resisténcia
bacteriana no mundo,

pouco €

encontrado na literatura a



BATISTA JA,
2020

DA  SILVA
CAMPOS;
TEIXEIRA;
CASALINI,
2019

Automedicaca
o ¢ saude
publica:
dimensioname
nto
farmacoepide
miologico dos
fatores de
risco e
comportament
os de saude da
populagdo

brasileira

Perfil da
automedicacga
0 em
estudantes de
ensino
superior:

Impacto  na

Caracterizar e

dimensionar a

pratica da
automedicaca
o na
populagao
adulta e idosa,
da aten¢ao
primaria a
saude, bem
como,
identificar
possiveis
associacoes

entre o estilo
de vida e os
fatores de
risco do uso
de

medicamentos

S€m

prescricao

Estabelecer
um

comparativo

entre o uso Descritivo

irracional
antibioticos

entre oS

de (observaciona

D
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respeito de estratégias
para  minimizar  esse
problema

Concluiu-se que mais da
metade dos participantes

Estudo ja  fizeram uso de

epidemiologic medicamentos sem
sendo

o. Transversal prescri¢ao, a

quantitativo  maioria do sexo feminino,
e com presenca de
comorbidades
Observou-se um alto

Estudo indice de automedicacao

Transversal e nuimero significativo de

compra de antibidticos
sem prescricdo médica
entre os académicos, além

de uma grande tendéncia



resisténcia

bacteriana

Analise da
automedicaca

0 durante a

DE SOUZA pandemia do
LEAL et at., novo

2021

coronavirus:
Um olhar
sobre a

azitromicina

estudantes da
area da saude
e os demais
cursos, além
de avaliar o
comportament
0 destes
futuros

profissionais

com relagdo a

pratica da
automedicaca
0

Realizar um
estudo de
revisdo sobre
a resisténcia a
azitromicina )

' Revisao
promovida ‘

. Literatura
pela utilizagao
indiscriminad
a durante a
pandemia do

COVID-19.

na pratica da

automedicagao.

A automedicacdo traz
consigo diversos perigos,
entre eles os efeitos
colaterais ocasionados
pela interagdo
medicamentosa ou
alimentar, o que eleva o
numero de comorbidades
e mortalidades em tempos

de pandemia, além de

exercer uma  pressao
negativa sobre 0s
microrganismos

contribuindo para uma
selecdo natural de
bactérias resistentes aos

antimicrobianos.
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DE
CARVALHO
etal., 2021

MOTA;
ROCHA,
2021

Bactérias
multirresistent
es e seus
impactos na
saude publica:
Uma

responsabilida

de social

Infecgao
relacionada a
assisténcia a
saude:
aspectos  do
impacto  da
resisténcia

bacteriana

Realizar uma
analise
multifatorial
dos
mecanismos
de
multirresistén
cia bacteriana,
0s principais
agentes
patogénicos

' . Revisdo
multirresistent

Integrativa da

es, a
Literatura

quantidade e

letalidade das

infecgdes por

elas causadas,

a sobrecarga

desse

problema para

os sistemas de

saude no

Brasil e no

mundo.

Analisar  os
aspectos mais
relevantes da Revisdo
resisténcia
bacteriana no Literatura
contexto da

IRAS

Integrativa da

A multirresisténcia
bacteriana aumenta a
morbimortalidade, tempo
de internagdo e gastos
com 1insumos € equipe
especializada.

Estabeleceu-se como um
problema que tende a
agravar com o tempo,
portanto, estudos
abrangentes focados na
prevaléncia  bacteriana

sdo  necessarios  para

tragar estratégias de saude

publica  visando  seu
controle
Por ser um problema

recorrente, enfatiza-se o
papel da  vigilancia
epidemioldgica que deve
atuar de forma constante
e rigorosa, exigindo uma
atencdo redobrada de

todos os profissionais de
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NEPAL;
BHATTA,
2018

Automedicaca Quantificar a

0 com frequéncia e o

antibidticos na efeito da

regido do automedicaga ‘

Revisao

Sudeste 0 com ‘
o o Sistematica

Asiatico  da antibidticos

OMS: uma dos trabalhos

revisao publicados da

sistematica OMS SEAR

Elaboragao: As autoras, 2022.

6 DISCUSSAO

saude, da administracao e
da Comissao de Controle
de IRAS, além da propria
sociedade e dos 6rgdos de
gestao publica, visando a

mudanca de habitos em

relagdo a pratica da
automedicagao.

A prevaléncia da
automedicagao ¢

comparativamente  alta
nos paises da regido do
Sudeste  Asiatico da
Organizagdo Mundial da
Saude (OMS SEAR) e ¢
marcada pelo uso

inadequado de

medicamentos, que ¢ a

principal causa de
resisténcia aos
antibioticos.
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Ao término da revisdo de todos os artigos analisados, observou-se que alguns autores

defendem que o uso em grande escala dos antibidticos se tornou um grande problema de

saude publica. Mencionam a recorréncia da infeccdo do trato urinario como um fator

preocupante, principalmente, para pacientes do sexo feminino. Pois, estudos comprovaram

que durante sua vida uma mulher pode ter, no minimo, uma infec¢do urindria com grande

possibilidade de recorréncia em 6 a 12 meses. Além disso, apenas de 10-60% apresentaram

sintomas. Além de que esse fator estd estritamente relacionado ao uso irrestrito de
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B-lactamicos durante a vida dessas pessoas (DOS SANTOS MONTEIRO et al., 2020;
GOVINDAN et al., 2021; ROSENTHAL et al., 2022).

Além disso, Martinez-Casanova et al. (2021) evidenciaram em seu estudo feito na
Espanha, que o tnico fator que colaborou para a resisténcia bacteriana da K. pneumoniae a
amoxicilina com &cido clavulanico (AMC) foi a exposicdo prévia a antibidticos. E que o
grupo de pacientes com ITU estudado, fez uso AMC ou fluoroquinolonas. Em consonancia
com o que foi descrito por Lipari et al., pois, segundo eles, a pressdo dos antimicrobianos
resulta em uma contribui¢do epidemioldgica negativa, visto que, corrobora com a existéncia e
disseminagdo de enterobactérias resistentes, como a K. pneumoniae (MATiNEZ—CASANOVA
et al., 2021; LIPARI et al., 2022). Infelizmente, ndo ha consenso sobre esse aspecto ter sérias
consequéncias a saude publica (DOS SANTOS GARCIA; COMARELLA, 2021).

Devido a isto, foi constatado que existem poucos dados epidemioldgicos e estatisticos
sobre a importancia das infecgdes do trato urinario, isso interfere diretamente na padronizagado
do atendimento. O conhecimento e as pesquisas acerca disto objetivam contribuir para o
diagndstico precoce e terapia adequada (LO, 2017).

Estudos como o de Jover-Garcia et al. (2020), e o de Martinez-Casanova et al. (2021),
também relataram sobre a importancia da discussao sobre o tratamento empirico de processos
infecciosos. Foi constatado que inicialmente o tratamento das ITU ¢ feito de forma empirica,
fatores como esse foram justificados devido a lentiddo dos resultados dos testes
microbiologicos e da dificuldade de acesso a laboratorios de microbiologia em lugares de com
maiores desigualdades sociais. Porém, aumentam a probabilidade do aumento considerdvel da
resisténcia bacteriana em todo o mundo. Pois, Martinez-Casanova et al., evidenciaram que em
26,5% dos casos de ITU na comunidade o AMC ¢ prescrito de forma empirica e ja foi
associado a resisténcia bacteriana (JOVER-GARCIA et al., 2020; MARTINEZ-CASANOVA
etal., 2021).

Além desses fatores, Cury (2020) ainda cita o tempo prolongado das internagdes e a
presenga constante de espécies patogé€nicas. E ainda alerta em relagdo aos maiores riscos de
resisténcia em paises de baixa renda, pois, devido a auséncia de recursos para o investimento,
a acdo de alguns antibacterianos pode ser menos eficaz por causa da falsificagdo dos
medicamentos, caréncia de laboratdrios especializados, dosagens inferiores ao necessario € a
situacdo precaria do saneamento basico (CURY, 2020).Que corrobora com Santos (2019),

pois, segundo ele, em paises em desenvolvimento ou subdesenvolvidos menos de 50% dos
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pacientes recebe o tratamento de acordo com os protocolos clinicos adequados nos cuidados
primarios das principais doencgas (SANTOS, 2019).

Porém, foi verificado que ndo apenas as populagdes mais vulneraveis nao tém
conhecimento acerca da tematica e estdo fazendo o uso irracional dos antibidticos, mas
também, parte da populagdo instruida e informada. Com isso, pdde-se concluir que esta
conduta esta enraizada na nossa sociedade como um todo, se colocando a frente do
conhecimento cientifico (PECORARO et al., 2021).

Foi constatado pela Organizagdo Mundial de Satide (OMS) que mais de 50% das
pessoas doentes fazem o uso inadequado dos medicamentos, além dos medicamentos que sdo
prescritos, dispensados e vendidos de forma incorreta, que totalizam cerca de 50%
(PECORARO et al., 2021).

Bactérias produtoras de AmpC mediado por plasmideo (pAmpC) e B-lactamases de
espectro estendido (ESBL) também foram observadas nos estudos analisados. Segundo
Jackson et al. (2021), a presenga de ESBL ou pAmpC também esta relacionada com o uso
inadequado dos antibioticos, causando assim consequéncias ruins para os pacientes e, desse
modo, o aumento dos custos para o sistema de saude (JACKSON et al., 2021).

Gharavi et al. (2021), concluiram em seu estudo que a localizacdo do plasmideo nos
genes possui uma grande importancia para a disseminagao da bactéria, entre a mesma espécie
e, também, com espécies diferentes. Sendo assim, tornou-se uma grande ameaga para a saude
mundial (GHARAVI et al., 2021).

Além do risco da resisténcia bacteriana, alguns autores como Dos Santos Garcia
(2020) e Comarella (2021), salientam as possiveis complicagdes como a toxicidade dos
medicamentos ao organismo e ainda dificultando o tratamento de futuras doengas (DOS
SANTOS GARCIA, 2020; COMARELLA, 2021).

Devido a eficacia questionavel de alguns antimicrobianos, alguns autores como Aslam
et al. (2022), defendem o uso de terapias combinadas de dois ou mais antimicrobianos, mas
também relataram a importincia de novos estudos para a busca de outras alternativas
terapéuticas, tomando como embasamento as praticas da antiguidade para tratamento de
doencas infecciosas, com plantas medicinais nativas. Ja autores como Mouanga et al. (2021),
apontam que os laboratorios de bacteriologia clinica devem trabalhar na investigagdo da
suscetibilidade e/ou resisténcia a antimicrobianos para a formagdo de um perfil

epidemiologico da resisténcia bacteriana, pois, a mesma ¢ consequéncia da auséncia na
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padronizagdo nos laboratorios de microbiologia clinica e na orientagdo dos tratamentos
(MOUANGA et al., 2021; ASLAM et al., 2022).

Dos Santos Garcia (2020) e Comarella (2021), ressaltam que o uso inadequado e
exagerado dos antibidticos também estd relacionado a aspectos como a auséncia de
fiscalizacdo, questdes legais, falta de comunica¢do e de orientacdo entre o profissional e o
paciente sobre os beneficios e também maleficios utilizagdo incorreta de tais medicamentos
(DOS SANTOS GARCIA, 2020; COMARELLA, 2021).

A prescricdo empirica € justificada, muitas vezes, pela dificuldade ao acesso as
culturas com antibiogramas e, assim, ¢ feita a utilizacdo dos meios disponiveis para o
tratamento (SOUSA, 2020). Autores como Jover-Garcia et al. (2020) e Jackson et al. (2021),
propuseram alternativas para a melhora na rapidez dos laudos microbiologicos. Foram
propostos o desenvolvimento de mais estudos para a busca de alternativas para Testes de
Susceptibilidade Antimicrobiana mais rapidos, faceis e com melhor custo-beneficio, além de
exames microbioldgicos que pudessem ser realizados de forma rapida, eficaz e com alta
sensibilidade no pronto atendimento, tomando como exemplo os testes rapidos
(JOVER-GARCIA et al., 2020; JACKSON et al., 2021).

Pecoraro et al. (2021), ainda alertam que, com o passar dos anos, 0s recursos para a
produgdo de antibidticos eficientes serd esgotavel (PECORARO et al., 2021). Cientistas tém
buscado e pesquisado novas fontes de antibidticos pouco utilizadas para a formagao de novos
antimicrobianos, como o subsolo, alguns insetos ¢ a pele de sapos. Ha a urgéncia na producao
de novos compostos que ndo sejam semelhantes aos utilizados atualmente, pois, esfor¢os t€ém
sido feitos para o descobrimento de novos antibidticos em microrganismos do solo, porém, os
resultados mostram elementos iguais ou parecidos aos que ja estdo presentes no mercado.
Infelizmente, o processo para que ocorra a produgdo de um novo antibidtico pode demorar
anos e demandar investimentos altissimos, chegando a cerca de milhdes de ddlares
(SOARES; GARCIA, 2020).

Autores como Pecoraro et al. (2021), ainda enfatizam a importancia da produgdo
literaria acerca do celeuma abordado. Visto que, nos anos de 2018 e 2019 houve um dos
maiores indices de publicagdes dos ultimos 10 anos, cerca de 58,3%, porém, no ano de 2020 o
nimero das produgdes comecou a cair (PECORARO et al., 2021).

Vale ressaltar, que ¢ imprescindivel que haja o investimento para o desenvolvimento

de mais pesquisas de novos medicamentos e vacinas, além do encorajamento a comunidade
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cientifica, pois, os esforgos precisam mais rapidos e eficazes, visto que, a resisténcia
bacteriana avanca rapidamente (SOARES; GARCIA, 2020).

Pois, segundo a OMS, a resisténcia a antimicrobianos se encontra como um problema
de teor mundial, pois, € uma grande ameaca para a saude global. A satde publica enfrenta um
obstaculo enorme frente a resisténcia a multiplos farmacos, visto que, o tratamento das
infecgdes se tornou cada vez mais caro e dificil (WHO, 2018). No ano de 2019, a OMS ainda
declarou que a resisténcia bacteriana aos antimicrobianos deve ser uma das 10 maiores
ameacas a saude publica global gragas a consideravel morbimortalidade relacionada a ela
(HIGASHINO, 2020).

Além disso, a falta de educagdo sanitaria contribui para a procura de medicamentos,
mais especificamente antibioticos, a devida prescrigdo médica, por causa da facilidade para a
obtencdo dos antibioticos em farmacias (GARCIA et al., 2019). Pois, cerca de 76,4% da
populacdo brasileira se automedica, segundo as pesquisas realizadas pelo Instituto de Ciéncia
e Tecnologia e Qualidade (ICTQ), e, os dados indicam que, no Brasil, os antibidticos sdo mais
vendidos que analgésicos e antitérmicos. Logo, ha uma maior possibilidade na celeridade dos
mecanismos de defesa utilizados pelas bactérias, ressaltando ainda mais a ameaga constante
da resisténcia bacteriana (DA SILVA; TEIXEIRA; CASALINI, 2019).

A saude publica pode retroceder no processo de evolugdo que teve nos tltimos cinquenta
anos, pois, varias praticas médicas, como cirurgias € quimioterapia, irdo se tornar menos
seguras devido a ineficacia dos antibioticos utilizados para proteger contra infecgoes (CURY,

2020).

7 CONCLUSAO

O estudo evidenciou que as infecgdes do trato urinario sdo recorrentes e a cada ano,
acometem grande parte da populacdo, e merecem atencdo especial, pois podem evoluir para
casos complexos, dependendo do quadro clinico de cada paciente, podendo assim gerar uma
quantidade expressiva de internagdes. O biomédico é o profissional responsavel por realizar
os exames de sumario de urina, urocultura e antibiogramas, que sdo indispensaveis para o
diagnostico clinico e identificagdo do melhor fAirmaco para o tratamento das infecgdes.

A resisténcia bacteriana, ¢ um problema de teor mundial, visto que o tratamento para
as infecgdes vao se tornar cada vez mais dificeis e a satde publica enfrenta um grande

obstaculo, frente a resisténcia a multiplos farmacos. Pois ja& foi constatado o aumento de
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resisténcia a alguns firmacos a partir de 2011, e parte dos estudos analisados ressaltaram a
automedica¢do como fator predisponente ao aumento da resisténcia bacteriana, gerando assim
a possibilidade dos antibidticos perderem a sua eficacia durante o decorrer dos anos, por causa
de fatores do uso irracional desses medicamentos.

Foi observado que a Klebsiella pneumoniae produtora de carbapenemase (kpc), possui
uma resisténcia elevada aos firmacos conhecidos, entdo deve- se destacar a importancia de
novos estudos relacionados aos genes dos germes uropatogénicos € a sua suscetibilidade e/ou
resisténcia aos antibidticos, além de estudos epidemiologicos para a formagdo de um perfil
local de resisténcia bacteriana. E importante destacar a escassez de dados epidemioldgicos e
estatisticos, nas bases de dados e nos 6rgdos regulatdrios e de fiscalizag@o, sobre as infecgdes

no trato urinario por Klebsiella pneumoniae.
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