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RESUMO

A automedicacdo é um dos principais fatores para o aumento da resisténcia
bacteriana aos antibi6ticos, fenémeno que é prejudicial a toda a populacdo humana.
O Conselho Federal de Farmécia (CFF) define a automedicagdo como o uso de
medicamentos sem prescricdo médica, foi estimado que 77% dos brasileiros usam
medicamentos sem orientacdo médica e cerca de 42% da populagdo se
automedicam com antibiéticos. Foram observados os perfis de pacientes com maior
probabilidade de automedicacdo, os erros em prescricbes comumente encontrados
e casos de pacientes internados nas UTIs suscetiveis a sofrer infeccdo microbiana
em Pernambuco. Para o controle sanitario nota-se a necessidade de campanhas de
conscientizacdo da populacdo dos riscos da automedicacdo e no controle das cepas
resistentes, evitando a proliferacdo. Para tanto, objetivou-se descrever os fatores
para surgimento de bactérias resistentes e suas consequéncias, mostrar 0s
problemas relacionados ao uso indiscriminado de antibiéticos e apresentar as
principais estratégias para o uso racional destes medicamentos. O presente trabalho
trata-se de uma revisdo bibliografica da literatura com buscas feitas nas plataformas:
Scientific Electronic Library Online (SciELO), Biblioteca Digital Brasileira de Teses e
DissertacGes (BDTD), Literatura Latino-Americana e do Caribe de Informacdo em
Ciéncias da Saude (LILACS) e Google Académico, sendo considerados artigos e

livros publicados entre 2006 e 2022.

Palavras-chave: Bactérias; Resisténcia bacteriana; Antibidticos; Automedicacéo.



ABSTRACT

Self-medication is one of the main factors for the increase in bacterial resistance to
antibiotics, a phenomenon that is harmful to the entire human population. The
Federal Council of Pharmacy (CFF) defines self-medication as the use of medicines
without a medical prescription, it was estimated that 77% of Brazilians use medicines
without medical advice and about 42% of the population self-medicate with
antibiotics. The profiles of patients most likely to self-medicate, commonly found
errors in prescriptions and cases of patients hospitalized in ICUs susceptible to
microbial infection in Pernambuco were observed. For sanitary control, there is a
need for campaigns to raise awareness of the risks of self-medication and to control
resistant strains, preventing proliferation. Therefore, the objective was to describe the
factors for the emergence of resistant bacteria and their consequences, to show the
problems related to the indiscriminate use of antibiotics and to present the main
strategies for the rational use of these drugs. The present work is a bibliographic
review of the literature with searches made on the platforms: Scientific Electronic
Library Online (SciELO), Brazilian Digital Library of Theses and Dissertations
(BDTD), Latin American and Caribbean Literature on Health Sciences Information
(LILACS) and Google Scholar, considering articles and books published between
2006 and 2022.

Keywords: Bacteria; Bacterial resistance; Antibiotics; Self-medication.
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1 INTRODUCAO

Em pesquisa realizada pelo CFF, por meio do Instituto Datafolha, foi estimado
que 77% dos brasileiros usam medicamentos sem orientacdo médica e dentre os
medicamentos mais usados cerca de 42% pessoas se automedicam com
antibiodticos. Esse valor apenas superado pelo porcentual da automedicagdo com
analgésicos e antitérmicos 50%. Apesar de eficazes como agentes antimicrobianos,
guando usados de forma irracional, podem destruir apenas algumas cepas
bacterianas, enquanto outras mais adaptadas geneticamente podem ser mantidas
levando a resisténcia bacteriana. A ingestdo de antimicrobianos, por longos periodos
também pode resultar no aumento acentuado da populacdo microbiana resistente
(Conselho Federal de Farméacia, 2019; MONTEIRO et al, 2020; FADER;
ENGELKIRK; DUBENENGELKIRK, 2021).

O Conselho Federal de Farmécia (CFF), através da Resolucdo 357/2001
define a automedicacdo responsavel como o uso de medicamento isento de
prescricdo médica sob a orientacdo e acompanhamento do farmacéutico. Embora
essa definicdo ndo seja aplicada especificamente para o uso de antibioticos, a
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) estabelece que antibiéticos s6
devem ser dispensadas sob retencdo de receitas prescritas por médicos ou
odontélogos (BRASIL, 2008; THIAGO; BARROS; JIMENEZ, 2013; BRASIL, 2021).

Martinez (2014) diz que h& basicamente dois processos que explicam o
surgimento da resisténcia: um é a mutacéo e o outro € a transferéncia horizontal de
genes (THG ou, do inglés, HGT - Horizontal Gene Transfer). MutacBes que levam a
resisténcia microbiana (adaptabilidade a antibidtico) geralmente ocorrem em trés
tipos de genes: os que codificam os alvos do antibiético, os que codificam seus
transportadores e os que codificam os reguladores que reprimem a expressao de
transportadores (principalmente enzimas modificadoras de antibidticos com
codificagdo cromoss6mica e bombas de efluxo).

No THG, os genes envolvidos podem ter vindo de bactérias comensais ou
ambientais, uma vez que nao estavam presentes em patdgenos humanos antes do
uso de antibidticos. Apenas dois de todos os genes de resisténcia que foram
adquiridos por patégenos humanos tiveram sua origem rastreada — o0 gene de



resisténcia a quinolonas QnrA gue se originou em algas Shewanella e a familia CTX-
M beta-lactamase que se originou em Kluyvera (MARTINEZ, 2014).

Anos atras a resisténcia bacteriana aos antibiéticos ndo era importante,
entretanto, esta se tornando um desafio global na atualidade. O aumento da
resisténcia aos antibiéticos pode afetar a saude humana, com efeito negativo direto
no tratamento de infeccbes e/ou comprometendo tratamentos que requerem
imunossupressédo, como procedimentos cirdrgicos e quimioterapia, que requerem o
uso de antibiéticos para prevenir ou tratar a infeccdo associada (BABAKHANI,
OLOOMI, 2018; MARTINEZ, 2014).

Neste contexto, o objetivo deste trabalho foi a exposicdo dos fatores de
surgimento das bactérias resistentes e suas consequéncias. Além disso, expor 0s
problemas relacionados ao uso indiscriminado de antibiéticos e apresentar as

principais estratégias para o uso racional destes medicamentos.
2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral
Compreender as principais formas de resisténcia bacteriana frente ao uso

indiscriminado de antibi6tico e suas consequéncias.

2.2 Objetivos especificos
¢ Descrever o mecanismo de agéo do antibiotico;
e Compreender os principios da resisténcia bacteriana a antibi6tico;
¢ Relatar os tipos de mutacao bacteriana;
e Averiguar os fatores que contribuem para a resisténcia bacteriana;
e Expor casos em hospitais de Pernambuco e as principais bactérias

resistentes.
3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 Mecanismo de acdo do antibiotico
Os antibiéticos na atualidade sédo muito diversificados quanto ao seu espectro
de acdo e quanto as suas caracteristicas fisicas, quimicas e farmacolégicas. Podem

variar quanto ao seu alvo seletivo, velocidade de chegada até o alvo, teor de



toxidade e espectro estreito, de forma a ndo afetar a microbiota nativa
(GUIMARAES; MOMESSO; PUPO, 2010).

Os antibiéticos sdo compostos sintéticos ou naturais, capazes de impedir o
crescimento microbiano ou causando a morte desses microrganismos. Sao
classificados como bactericida os que causam a morte, ou bacteriostaticos os que
inibem do crescimento microbiano (GUIMARAES; MOMESSO; PUPO, 2010).

Os antimicrobianos podem ser de origem natural (ou semissintética) que
compreendem a maioria dos antibiéticos adotados para uso clinico, sendo
classificados como: macrolideos, amnoglicosideos, estreptograminas, B-lactamico
entre outros. Ou de origem sintética que podem ser classificados em
fluoroquinolonas, sulfomidas e oxazolidinonas. Os agentes antibacterianos também
sdo classificados conforme o seu mecanismo de acgao: 1) pela inibicdo da sintese da
parede celular; 2) inibicdo da sintese de proteina; 3) inibicdo da sintese de &cido
nucleico; 4) desestabilizagdo da membrana da célula bacteriana e 5) inibicdo da
sintese de folato. (NOGUEIRA et al., 2020; FARIA; GODOI; ROMANO, 2021).

3.1.1 Inibicdo da sintese da parede celular

A parede celular da bactéria é constituida de camada de peptideoglicanos,
gue sdo aminoagucares unidos por ligacdes peptidicas. A parede celular bacteriana
possui funcdo importante de protecdo, resguardando a célula das adversidades
provenientes do meio externo. Os antibiéticos que agem na sintese da parede
celular inibem a formacdo de peptideoglicanos, deixando a parede celular da
bactéria fragilizada e causando a lise celular (NOGUEIRA et al., 2020).

Os B-lactamicos sdo uns dos farmacos mais utilizados na éarea clinica,
atuando na inibicdo da sintese da parede celular. Esta classe de farmaco é
constituida por: cefalosporinas, penicilinas, carbapenémicos e monobactamicos.
Estes farmacos tém em comum um anel B-lactdmico no seu nucleo estrutural, o qual
Ihe confere atividade bactericida (FRANCO et al., 2015).

3.1.2 Inibicéo da sintese de proteina

O ribossomo bacteriano € constituido de duas subunidades 50S e 30S,
enquanto os mamiferos possuem as subunidades 60S e 40S. Esta diferenca na
subunidade ajuda a diferenciar na base para a seletividade destes farmacos na
inibicdo da sintese proteica das bactérias (COSTA e JUNIOR, 2017).
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A sintese proteica ocorre em todas as células, os antibiéticos vao agir inibindo
ou modificando a sintese proteica das bactérias. Esta classe de medicamento com
este meio de acdo sdo: anfenicéis, tetraciclinas, macrolideos, lincosamidas,

aminoglicosédeos e oxazolinidonas (FRANCO et al., 2015).

3.1.3 Inibicdo da sintese de acidos nucleicos

Para que a replicacdo ocorra é necessario a atuacdo de algumas enzimas
durante a forquilha de replicacdo. A dupla hélice do acido desoxirribonucleico (DNA)
deve ser separada de modo que a DNA-polimerase atue normalmente. A DNA-
helicase rompe as pontes de hidrogénios separando os filamentos da dupla fita de
DNA, formando superespirais positivos do DNA em frente a forquilha de replicagéo.
A DNA-girase estabiliza esses superespirais dando continuidade a replicacdo com
outras enzimas durante o processo de replicacdo (NOGUEIRA et al., 2020).

As quinolonas e fluoroquinolonas fazem parte da classe de farmacos que
interferem nas enzimas DNA-girase e topoisomerase IV bacteriana, bloqueando o
superespiral do DNA e interrompendo o crescimento bacteriano, ou inibem a RNA-
polimerase, ligando-se as cadeias peptidicas de forma nédo covalente e atrapalhando
0 inicio do processo de transcricdo do DNA (FARIA; GODOI; ROMANO, 2021).

3.1.4 Desestabilizacdo da membrana da célula bacteriana

Os farmacos principais que atuam desestabilizando a membrana
citoplasmatica das bactérias sdo as polimixinas. Eles agem desorganizando a
membrana celular, pois sdo drogas que possuem moléculas anfipaticas tenso ativas,
gue possuem uma cadeia lateral de &cidos graxos, ligada a um anel peptideo
policatibnico, que é composto por oito a dez aminoacidos que interagem com 0s
lipopolissacarideos (LPS) da membrana da célula bacteriana. Esses farmacos
também interagem com as moléculas de polissacarideos na membrana externa,
roubam o magnésio e o célcio necessarios para o equilibrio da membrana, deixam a
célula desorganizada, alterando sua permeabilidade e perdendo seu contetdo
intracelular (COSTA e JUNIOR, 2017).

3.1.5 Inibi¢éo da sintese do folato
Muitas espécies de bactérias necessitam sintetizar folatos, uma vez que séo

impermedveis a estes compostos e ndo sdo capazes de capta-lo do meio externo.
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Os derivados de folatos tém o papel de cofatores essenciais as enzimas, que vao
atuar na sintese dos acidos nucleicos e dos aminoacidos (BAPTISTA, 2013).

A trimetoprima e a sulfonamidas constituem a classe de antibiéticos que
atuam inibindo a sintese de folato impedindo a sintese de acido di-hidrofélico, um
pré-folato que é formado a partir do acido paraaminobenzoéico (PABA, ou do inglés
para-aminobenzoic acid) e os precursores pteridina. As sulfonamidas atuam como
anadlogos ao PABA, disputando a enzima di-hidropteroatosintetase e séo
bacteriostaticos. Ja a trimetoprima € um antibiético que atua como inibidor da di-
hidrofolatoredutase bacteriana, enzima catalisadora da conversdo do acido di-
hidrofélico em tetra-hidrofélico, sendo também um bacteriostatico (BAPTISTA, 2013).

Cada antibacteriano tem um tipo de mecanismo de acéo diferente contra as
bactérias. O quadro a seguir (figura 1) mostra alguns dos farmacos mais usados na
area clinica, seu alvo e mecanismo de acdo (GUIMARAES; MOMESSO; PUPO,
2010).

Figura 1- Tipos de antibidticos e seus mecanismos de acéo

p-actamicos Polimixinas
Glicopeptideos Daptomicina

‘/ Parede Celutar

L - ~ _Membrana Calular

Proteina

\ § Aminoglicosideos
i ” Tetraciclinas
B Glicilciclinas
RNAm Macrolideos

¢ =
PABA = Acido Paraamnobenzoico \
DMF = Dihicrofolato Oxazolidinonas

THF = Tetrahidrefolato

DNA= Acido Desoxirmibonucieco

RNAm=Acico Ribonuckéico Mensagero Quinolonas
RNAt=Acido Ribonuckéico Transportador Nitrolmidazdlicon
RNAr=Acido Riboauckéico Ribossbmico

Fonte: https://farmaceuticodigital.com/2018/06/como-os-antimicrobianos-sao-classificados.html
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3.2 Mutagao bacteriana
Levinson (2016) descreve que grande parte da resisténcia ao farmaco deve-
se a uma modificagdo genética do organismo, essa modificagdo pode ser a nivel

cromossdmico, através da aquisicdo de um plasmideo, ou por transposons.

3.2.1 Resisténcia mediada por cromossomos

A resisténcia bacteriana a nivel cromossdmico ocorre devido a uma mutacao
no gene que codifica o alvo do farmaco ou o sistema de transporte de membrana
gue controla a captacdo do farmaco. A resisténcia bacteriana cromossdmica ocorre
geralmente entre bactérias da mesma espécie (LEVINSON, 2016; SANTANA,2006).

3.2.2 Resisténcia mediada por plasmideos

Como néo fazem parte do cromossomo, 0s plasmideos sdo designados como
DNA extracromossdmico. A resisténcia mediada por plasmideos ocorre em varias
espécies diferentes, especialmente em bacilos gram-negativos, frequentemente
apresentam resisténcia a mdaltiplos farmacos e exibem uma alta taxa de
transferéncia de informagBes de uma célula a outra, geralmente por conjugacgao.
(LEVINSON, 2016; FADER, 2021).

O plasmideo que contém multiplos genes para a resisténcia a antibiéticos é
chamado de fator de resisténcia, ou fator R. Esses fatores R podem carregar um,
dois ou mais genes de resisténcia a antibiéticos. Além disso, os fatores R podem se
replicar independentemente do cromossomo bacteriano, assim, uma célula pode
conter varias copias, e podem ser transferidos ndo somente a células da mesma
espécie, como a outras espécies e géneros (FADER, 2021; LEVINSON, 2016).

3.2.3 Resisténcia mediada por transposons

Os transposons podem se mover de um plasmideo para outros plasmideos ou
de um cromossomo de DNA para um plasmideo e vice-versa. Essa mobilidade
resulta na transmisséo de genes de resisténcia a antibi6ticos entre bactérias. O
tratamento de doengas infecciosas bacterianas € dificil devido a resisténcia
antibidtica existente que parte dessa resisténcia antibidtica é causada por
transposons. (BABAKHANI, OLOOMI, 2018; LEVINSON, 2016).
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3.3 Principios da resisténcia bacteriana a antibiético

A resisténcia bacteriana é a capacidade da bactéria de conseguir resistir a
acdo de alguns antibioticos, conseguindo se multiplicar e crescer mesmo em
condi¢cbes de altas concentracdes desses farmacos. Isto ocorre principalmente pelo
desenvolvimento de mecanismos de adaptacdo e resisténcia, o que ocorre pela lei
da sobrevivéncia do mais apto por conta da pressdo seletiva (GUIMARAES;
MOMESSO; PUPO, 2010).

As bactérias desenvolvem resisténcia aos antibacterianos por dois modos: 1)
sendo uma caracteristica intrinseca, ou seja, desenvolvem mecanismos de
resisténcia naturais de um género ou espécie bacteriana, obtendo caracteristicas
enziméticas ou estruturais que levam a resisténcia a um determinado antibacteriano;
2) uma caracteristica adquirida, ou seja, aquela originada a partir de mutagfes nos
proprios genes ou pela aquisicdo dos genes de resisténcia de outras bactérias
(conjugacéo: plasmideo, transposon), via bacteriéfago (transducéo) ou via ambiente
(transformacéo) (COSTA e JUNIOR, 2017).

Com isso algumas bactérias desenvolvem estratégias diferentes de
mecanismos de resisténcia aos antibacterianos como mostra na (figura 2) que
seriam eles: a) alteracdo do sitio de ac¢éo do antibacteriano, o antibiético diminui ou
perde totalmente a afinidade com o seu alvo de acgédo, através de uma codificacédo de
um novo produto que ird substituir o alvo original; b) alteracdo de permeabilidade da
membrana celular externa é quando ocorrem modificagdes no conteldo de
lipopolissacarideos (LPS), estrutura e quantidade de porinas. As porinas séo
proteinas membranares que ajuda na difusdo facilitada, e quando ocorre essa
alterac@o o fArmaco ndo consegue entrar no meio intracelular; ¢) bomba de efluxo o
farmaco ativo € bombeado do meio intracelular para o extracelular por proteinas
membranares, deixando as concentracdes do meio intracelular em baixos niveis; d)
mecanismo enzimético este processo ocorre devido a inativacdo do antibidtico a
partir da producdo de enzimas que iram degradar ou inativar o farmaco. Neste
processo podem ocorrer trés tipos de reacdes enzimaticas, hidrolise, transferéncia

de um grupo quimico ou processo de oxirreducéo (COSTA e JUNIOR, 2017).
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Figura 2: Principais mecanismos de resisténcia bacteriana aos antimicrobianos
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Fonte: https://www.zoetis.com.br/paineldaavicultura/posts/66-como-a-escherichia-coli-e-demais-
bact%C3%A9rias-resistem-aos-antibi%C3%B3ticos.aspx
3.4 Fatores que contribuem para a resisténcia bacteriana

As bactérias possuem estruturas de defesa em sua parede celular, mas o
longo tempo a exposicdo aos antibidticos as bactérias desenvolveram mecanismos
de resisténcia contra eles. Fatores como erros nas indicagbes médicas,
automedicacdo por parte da populagdo e a venda dos antimicrobianos sem
prescricdo médica por farmacias colaboram para a multirresisténcia bacteriana. Além
da bactéria possuir métodos de atuagcdo como mutagdo espontanea e recombinacao

de genes, provocando a variacdo genética visando a selecdo natural (LIMA;
BENJAMIN; SANTOS, 2017).

3.4.1 A automedicacéo como fator de influéncia na resisténcia microbiana

O uso inadequado de medicamentos pode ocorrer pela automedicacéo, pelo
uso abusivo, pela prescricdo inadequada e, ainda, pela utilizacdo fora das
recomendacdes dadas pelos fabricantes. De acordo com o crescimento da
resisténcia bacteriana, os gastos com tratamentos e internacées aumentam assim
como a taxa de mortalidade devido as infeccBes bacterianas hospitalares
resistentes, e por esses motivos a resisténcia bacteriana atualmente é considerada
um problema mundial (SAMPAIO; SANCHO; LAGO, 2018).
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3.4.2 A selecéo natural como fator de influéncia na resisténcia microbiana

Segundo Charles Darwin (1859) no mecanismo de selecdo natural os seres
vivos estdo em todo o decorrer da sua vida lutando para sobreviver no meio
ambiente, sendo ele responsavel por selecionar o0 mais apto a sobreviver nele.
Assim, o individuo que sobrevive e reproduz, passa adiante suas caracteristicas aos
seus descendentes e com o tempo as caracteristicas dominantes permanecem.

A luz da selecdo natural, também se deu a existéncia de bactérias resistentes,
isso ocorre quando a bactéria é submetida ao uso indevido de antibiético, fazendo
com que 0S organismos suscetiveis sejam destruidos e apenas 0s resistentes
sobrevivam. A resisténcia € um fendmeno que pode ser explicado por mecanismos
e pode se conduzido pela evolugéo e adaptacdo genética. A aparicdo da resisténcia
se acentua quando o microrganismo é exposto constante a antibiéticos, porém
mesmo com o uso correto do farmaco ainda é possivel visualizar o desenvolvimento
de mecanismos de resisténcia (NIKAIDO,2009; SAMPAIO, SANCHO, LAGO, 2018).

3.5 A comercializacao de antibiético sem prescricdo médica

Em resolugdo publicada em 2011 e atualizada em 2021, a ANVISA
estabelece que substancias classificadas como antimicrobianas devem ser
dispensadas por farmacias apenas sob retencao de receitas prescritas por médicos
ou odontologistas. Entretanto, no Brasil, ainda h& estabelecimentos comercializando
esses medicamentos sem receita ou diagnéstico laboratorial. A automedicacéo
ocorre em toda a populacdo mundial, pelos doentes ou seus responsaveis,
buscando a cura ou tratar da doenca amenizando seus sintomas. A leitura de bulas,
da conversa com profissionais da saude, da propagacéo de informa¢des em midias
ou informacdes vindas por parentes, amigos e vizinhos sdo fatores que induzem a
automedicacéo (BRASIL, 2021; SA; BARROS; SA, 2007).

Segundo Schmid, Bernal, Silva (2010) pessoas com menos de 47 anos,
desempregadas e com 0 maior nivel escolar, aposentados, pensionistas e donas de
casa sdo os que mais se automedicam. O uso corriqueiro de medicamentos sem
orientac@o médica acompanhado do desconhecimento dos efeitos colaterais sdo um
dos principais responséveis pelas intoxicacdes. Foi relatado em 2017, que de 382
entrevistados mais de 60% consultaram a farmécia por problemas de salde em vez

de um médico. A maioria o faz quando tem problema simples de salde, por falta de



16

tempo ou para economizar dinheiro e mais de 71% adquirem antibiéticos sem
prescricdo médica (LESSA; BOCHNER, 2008; FUENTES, 2017).

3.6 Diagnostico e suas probleméticas

O uso inadequado de antimicrobianos ndo ocorre apenas na auséncia da
prescricdo médica, de acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) seu
emprego é desnecesséario em 50% dos casos. Alguns exemplos sdo: a duvida do
diagnostico entre infeccdes bacterianas e virais; pouca disponibilidade de exames e
a ideia de que um antimicrobiano de amplo espectro apresenta mais efetividade
(OMS, 2012).

Segundo Silva e Junior (2022), os antibiéticos sdo prescritos de forma
empirica pelos médicos do mundo inteiro e consequentemente contribuem para o
aumento na prevaléncia de cepas resistentes aos antimicrobianos. Contudo, a OMS
destaca recomendacdes especificas para o controle da resisténcia bacteriana, nelas
incluem capacitacdo profissional e a escolha de medicamentos baseados nos
melhores servigos de diagnosticos (SAMPAIO; SANCHO; LAGO, 2018; OMS, 2012).

Um diagnostico eficaz é de suma importancia no tratamento e controle das
infeccbes, deste modo é importante que seja eficaz, rdpido e de baixo custo. O
diagnostico correto é essencial para evitar o uso indevido de antibiéticos, assim
como o conhecimento dos mecanismos de defesa e da epidemiologia das infec¢cbes
(RODRIGUES et al., 2016; SILVA; JUNIOR, 2022; ANDRADE; LEOPOLDO; HAAS,
2006).

E necessario que a prescricdo de antibidticos seja embasada pela
identificacdo do agente etiol6gico e seu padrdo de resisténcia, pois a identificacdo
precoce de pacientes infectados com bactérias multirresistentes permite seu
isolamento e diminuiria 0 potencial de contagio. No entanto, o controle do uso
adequado desses medicamentos no Brasil é uma questdo antiga e de dificil
coordenacdo, pela falta de informacdo, educacéo e fiscalizagdo (SILVA; JUNIOR,
2022; SAMPAIO; SANCHO; LAGO, 2018).

Vila et al., (2017) afirmam que o diagndstico microbiolégico € “o paradigma da
medicina personalizada” visto que, ndo existem no Brasil métodos de diagndsticos
de doencas infecciosas rapidos, confiveis e de baixo custo. Uma vez que, a rapidez
no diagndstico pode exercer um papel fundamental no tratamento e cura do

paciente. Enquanto a melhor tecnologia que fornec¢a resultados rapidos ndo esta ao
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alcance de todos, a ética e 0 senso de profissionalismo devem prevalecer, refletindo
a consciéncia sobre o risco de desenvolver multirresisténcia e do quanto custa tratar
consequéncias adversas (ANDRADE; LEOPOLDO; HAAS, 2006).

4 DELINEAMENTO METODOLOGICO

A estratégia metodolégica abordada trata-se de uma revisao bibliografica no
qual aborda os principais mecanismos de resisténcia bacteriana frente ao uso
indiscriminado de antibidticos.

Para o levantamento bibliografico, as buscas foram realizadas entre os meses
de marco a novembro de 2022 utilizando as plataformas: Scientific Electronic Library
Online (SciELO), Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Dissertacdes (BDTD),
Literatura Latino-Americana e do Caribe de Informacdo em Ciéncias da Saude
(LILACS), Google Académico, Elsevier e Science Direct.

Foram considerados como critério de inclusdo artigos e livros publicados entre
0s anos de 2006 e 2022 nos idiomas portugués e inglés. A pesquisa foi realizada a
partir do cruzamento dos descritores: resisténcia, bacteriana, antibibticos,
automedicacédo e uso indiscriminado de antibidticos. Os critérios de exclusdo foram:

trabalhos publicados antes de 2006 e artigos da medicina veterinaria.
5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 Incidéncia dos casos de automedicacéao
5.1.1 Incidéncia de casos em individuos de terceira idade

As possiveis causas do uso inadequado de farmacos da populacdo brasileira
se dao pelo dificil acesso a servicos de salde, baixo poder aquisitivo e facil
obtencé@o de medicamentos sem a prescricdo médica. Vale ressaltar que, 0 mau uso
de antimicrobianos ndo acontece apenas sem a prescricdo e seu emprego é
desnecessario em 50% dos casos, segundo dados da OMS. A anamnese feita por
profissionais da saude muitas vezes relne diversas queixas em um Unico
medicamento, causando sinergismos e antagonismos do farmaco e protagonizando
0 ndo cumprimento das prescricdes e gastos com o uso desnecessario em outros
medicamentos (AQUINO; BARROS; SILVA, 2008; BORTOLON et al., 2008).

Com isso foram coletados dados realizando um comparativo nas pesquisas

de entrevistas com enfoco em individuos de terceira idade que se automedicavam
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no Distrito Federal (BORTOLON et al., 2008), em Salgueiro no estado de
Pernambuco (SA; BARROS; SA, 2007) e na cidade de Tubardo em Santa Catarina
(CASCAES; FALCHETTI; GALATO, 2008).

Segundo Bortolon et al.,, (2008) entre as 218 idosas entrevistadas, 30,8%
fazia 0 uso de medicamentos sem prescricdo e maior parte delas com baixo nivel de
escolaridade e baixa renda. Similar aos resultados da pesquisa de Sa, Barros, Sa
(2007) em que na amostra de 355 participantes, 44,9% eram idosos, sendo 69,8%
do sexo feminino e 60% dos mesmos faziam o uso da automedicacdo. Também
entrando em consenso com o estudo feito por Cascaes, Falchetti, Galato (2008), que
dos 77 individuos, 87,0% eram do sexo feminino e 66,2% eram analfabetos ou

possuiam grau de ensino até o ensino fundamental (quadro 1).

Quadro 1: Comparacgdo de informacdes sobre individuos de terceira idade do género feminino que
praticam a automedicacéo.

Autores Cidade Quantidade de | Idade Género Presenca de | Auséncia de
individuos prescricdo prescricao

Bortolon et | Distrito 218 260 Feminino 166 52

al., (2008) | Federal anos

Sé&; Barros; | Salgueiro 355 60 a 70 | Feminino 142 274

S4, (2007) anos

Cascaes; Tubaréo 77 60 a 84 | Feminino 15 62

Falchetti; anos

Galato,

(2008)

A polimedicacdo em maiores de 60 anos, carece de atencdo especial, pois ha
grande probabilidade de automedicagdo e as alteracdes fisiologicas que ocorrem
com a chegada da terceira idade podem afetar a salde desses idosos. Ademais,
habitantes de comunidades distantes do centro urbano costumam ter menos acesso
a informagdo e os que tem melhores habitos saudaveis menos se automedicam
(BORTOLON et al., 2008; SA; BARROS; SA, 2007; CASCAES; FALCHETTI;
GALATO, 2008).

Um indicador de qualidade dos servicos de salde, o consumo de
medicamentos, pode ocorrer facilmente e de maneira irracional em grupos de

criancas e adolescentes. Fatores como politica, economia e cultura comunicam-se
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uns com o0s outros provocando uma facilidade a disponibilidade do produto,
publicidade irresponsavel e supressdo de vendas de farmacos em balcbes de
farmacias e supermercados, além, da dificuldade ao acesso de servico de salde em

paises emergentes ou subdesenvolvidos (PEREIRA et al., 2007).

5.1.2 Incidéncia de casos em criancas e adolescente

Diversos séo os fatores que podem ocasionar no mau uso de medicamentos
como: contexto social, estilo de vida, politica, economia, cultura e dificuldade ao
servico de saude. Podendo ocorrer fortemente e de maneira irracional a
automedicacdo em todas as faixas etarias. Na adolescéncia quando formado o
julgamento cognitivo e a agregacéo de valores, estes que podem ser levados para a
vida adulta muitas vezes estdo em associagdo ao contexto onde os mesmos estdo
enquadrados, como regifes rurais que possuem menor acesso a servigos de saude
fisica e mental (LEITE et al., 2020; PEREIRA et al., 2007).

Em estudo transversal de base populacional, foi realizado um comparativo
(quadro 2) entre cidades afastadas do centro urbano envolvendo as cidades de
Limeira e Piracicaba (PEREIRA et al., 2007), Vitéria da conquista (LEITE et al.,

2020) e Tubardo (BECKHAUSER et al., 2010).

Quadro 2: Comparagao entre artigos sobre criancas e adolescentes que praticam a automedicacao.

Autores Cidade Nimero de | ldade | Presenca de | Auséncia de
individuos prescricao prescricao

PEREIRA et al., (2007) Limeira e | Nomero néo <18 335 437
Piracicaba estipulado.

LEITE et al., (2020) Vitoria da 390 <18 52 55
conquista

BECKHAUSER et al., | Tubardo 114 <18 73 41

(2010)

Estudos comprovam que a automedicacdo em criancas e adolescentes

costuma ser devido a praticidade e de certa forma influenciada pelo parente mais
proximo, na maioria dos casos a méae, tornando essa pratica frequente e
independente do nivel socioecondmico. Contudo, quanto menor a idade, maior a
Fatores como

preocupacdo dos responsaveis em medicar sem prescricao.
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comorbidades da regido e barreiras demograficas, para aqueles de regides de dificil
acesso, ou distante do centro urbano dificultam o acesso a saude publica (PEREIRA
et al., 2007; LEITE et al., 2020; BECKHAUSER et al., 2010).

Visto que, idosos costumam consumir mais medicamentos do que criancas e
adolescentes devido as frageis condicdes fisiolégicas que aparecem no decorrer do
envelhecimento. Uma boa parte dos individuos de terceira idade usam um ou mais
medicamentos sem prescricdo médica e recorrem principalmente a orientacdo de
amigos, vizinhos e familiares, ao uso de prescri¢ées antigas e a tratamentos antigos
armazenados em casa (BORTOLON et al., 2008; CASCAES; FALCHETTI; GALATO,
2008; BECKHAUSER et al., 2010).

5.2 Controle da prescricado de antibidticos
5.2.1 Analise das prescricbes médicas de antibiéticos em Pernambuco

O controle sanitario da venda de drogas, medicamentos, insumos
farmacéuticos e correlatos é regulada no Brasil através da Lei n® 5.991/7363 e
decreto n° 74.170/74, entrando em consenso com a Agencia de Vviilancia
dinformacdes referentes ao paciente, ao prescritor (quem prescreve) e ao
tratamento devem estar contidas na receita visando métodos terapéuticos mais
eficazes. Assim, possiveis erros na terapia podem ser evitados, uma vez que, erros
na prescricdo sdo responsaveis por muitos casos de resisténcia microbiana (ROLIM;
SOUZA, 2017; MONTEIRO et al., 2017; SILVA et al., 2020).

Foram analisados cinco artigos com dados de prescricdes médicas de
antibiéticos cidades de Pernambuco, como: Bezerros (MONTEIRO et al., 2017),
Bonito (RODRIGUES; LIMA; SIQUEIRA, 2020), Caruaru (LIMA; LIMA NETO;
GOMES FILHO, 2020), Recife (ROLIM; SOUZA, 2017) e Triunfo (SILVA et al.,
2020). Foi realizado o comparativo de acordo com conteudos relevantes em comum
nos receituarios, como: quantidade de receituarios utilizados como amostra, idade
dos pacientes (quadro 3), posologia, forma farmacéutica e via de administracdo
(gréfico 1).



Quadro 3: Artigos publicados em
analisadas e a idade dos pacientes.
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Pernambuco mostrando as cidades, o nimero de receitas

Autores Cidades Quantidade de Idade dos pacientes
receituario
MONTEIRO et al., (2017) Bezerros 250 N&o informado
RODRIGUES; LIMA; SIQUEIRA, Bonito 50 18 a 50 anos
(2020)
LIMA; LIMA NETO; GOMES FILHO, Caruaru 141 0 a 60 anos
(2020)
ROLIM; SOUZA, (2017) Recife 906 N&o informado
SILVA et al., (2020) Triunfo 79 18 a 89 anos

Grafico 1: Comparacdo em porcentagem da auséncia de posologia, forma farmacéutica e via de

administracao.
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Segundo determina o art® 35 da Lei n° 5.991/73 “somente sera aviada a

receita que estiver escrita a tinta, em vernaculo por extenso e de modo legivel,

observados a nomenclatura e o sistema de medidas atuais”. O co6digo de ética

médica determina ainda que seja proibido ao médico receitar ou atestar de forma

ilegivel (Conselho Federal de Medicina, 2009).

Apesar da falta de muitas informacfes nos receituarios, como mostrado no

grafico 2, a legislacdo determina a obrigatoriedade da presenca de informacgfes

referentes ao paciente, ao prescritor e ao tratamento empregado na prescricao.

Dessa forma, dados ilegiveis e falta de informagBes podem comprometer a

comunicagao primeiramente entre prescritor e paciente, e entre prescritor e demais

profissionais de saude. A descricdo da posologia (nUmero de vezes e a quantidade
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de medicamento a ser utilizada por cada dia) na prescricdo € muito importante, seja
elas de antibidticos ou ndo, pois a falta dessas informacdes pode acarretar no
desperdicio, prejuizo terapéutico, tratamentos ineficazes e inadequados
(MONTEIRO et al., 2017; ROLIM; SOUZA, 2017; FARMACEUTICO DIGITAL, 2022).

A forma farmacéutica, que sdo as formas em que o medicamento se
apresenta (solidos, liquidos, semissélidos e gasosos), esteve ausente em 13,4% das
receitas de Monteiro et al., (2017) e 26,4% por Rolim e Souza (2017). Assim como a
posologia, a descricdo da forma farmacéutica nas receitas é de suma importancia na
dispensacéo e no uso pelo paciente, pois 0 uso do medicamento na forma errada
pode levar a tratamentos ineficientes e 0 aumento da resisténcia bacteriana
(AGENCIA NACIONAL DE VIGILANCIA SANITARIA, 2012; MONTEIRO et al.,
2017).

No mesmo grafico, a via de administracdo ndo foi encontrada em 30,10% das
receitas investigadas por Rolim e Souza (2017) e 92,4% por Silva et al., (2020).
Apesar da necessidade da via de administracdo ser esclarecida, nesses trabalhos o
indicativo da falta dessa informacéo foi grande. A auséncia da via de administracédo
do medicamento nos receituarios diz respeito diretamente a eficicia de tratamento.
O uso do medicamento pela via de administracdo errada altera a sua absorcéo e
pode trazer danos ao paciente (ROLIM; SOUZA, 2017; SILVA et al., 2020).

A legibilidade é um fator essencial para evitar erros de dispensacéo, pois,
guando ha dificuldades na legibilidade, os farmacéuticos responsaveis por esta
podem dispensar um medicamento incorreto, com dosagem diferente da prescrita ou
forma farmacéutica divergente (MONTEIRO et al., 2017). Os autores Monteiro et al.,
(2017) e Rolim e Souza (2017) também avaliaram dentro das suas 250 e 906
receitas, respectivamente, o fator legibilidade das receitas (grafico 2).

Apesar da maior parte das receitas avaliadas serem legiveis, os nimeros de
ilegiveis ainda sdo significativos e essa falta de compreenséo da escrita médica
também afeta o paciente, podendo resultar em consequéncias desastrosas. Dessa
forma é aconselhdvel a elaboracdo das receitas de forma digitais para facilitar o

entendimento e evitar o uso irracional de antibiéticos (ROLIM; SOUZA, 2017).
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Grafico 2: Dados em porcentagem referente a legibilidade das receitas estudadas.
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A prescricdo médica é um recurso legal que busca o controle sanitario na
dispensacédo de substancias com potencial terapéutico. A qualidade das prescricdes
€ importante para a manutencao da seguranca e eficacia dos antimicrobianos. O uso
indevido de antibidticos para os casos tratados, baixa dosagem do medicamento e a
pouca conscientizacéo do paciente quanto ao tratamento tém sido responsaveis pelo
surgimento de cepas resistentes de microrganismos. Os erros nas prescricdes sao
grandes fatores no desenvolvimento da resisténcia bacteriana e é um erro habitual
entre os médicos (SILVA et al., 2020; MONTEIRO et al., 2017).

Sendo assim, é necessario a consciéncia de forma multiprofissional desde a
prescricdo, em relacdo a escrita, a posologia adequada, o modo de uso, a forma
farmacéutica e a via de administracdo até a dispensacdo do medicamento
possibilitando adesao terapéutica mais eficiente e racional evitando novas espécies
de bactérias multirresistentes (LIMA; LIMA NETO; GOMES FILHO, 2020).

5.3 Casos de bactérias resistente a antibiéticos em Pernambuco

Pacientes que sdo internados nas Unidades de Terapia Intensiva (UTI) tem
facilmente a chance de adquirir infeccdo causada por microrganismos patogénicos.
Isso se da por estar com o sistema imune debilitado e bactérias oportunistas
acabam infectando esses pacientes. Essas infec¢cdes podem ocorrer 48 horas apés
a admissdo hospitalar ou até trés dias apds a alta, podendo variar entre pessoas.
Estima-se que aproximadamente 5 a 15% dos pacientes acabam adquirindo algum
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N

tipo de Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Saude (IRAS), sendo bastante
frequente no ambiente hospitalar, causando maior tempo de internagdo e aumento
nos custos hospitalares (BASTOS et al., 2020; GONCALVES et al., 2021).

Dentro destes aspectos, foram analisados cinco artigos, que mostram 0s
indices de contaminagdo bacteriana, o aumento das resisténcias aos antibidticos e
os medicamentos com melhor eficAcia em amostras de hemocultura e urocultura
provenientes da UTI e da clinica cirdrgica em algumas cidades de Pernambuco,
como: Recife (Andrade et al., 2021), Petrolina (Bastos et al., 2020; Bastos et al.,
2021; Goncalves et al., 2021), no agreste do estado e no Vale do Sdo Francisco,
localizado no sertédo (Porto; Silva; Oliveira, 2016) no periodo de 2012 a 2020.

Porto, Silva e Oliveira (2016) coletaram 100 amostras para a verificacdo do
perfil de resisténcia dos antibiéticos de uso hospitalar frente a Klebsiella pneumoniae

(tabela 1), no periodo de 2012 a 2015, em urocultura e hemocultura.

Tabela 1: Perfil de resisténcia da K. pneumoniae.

Bactéria de Amostra Maior N° de casos de Antibioticos com
estudo incidéncia resisténcias ao sensibilidade ao género

carbapenémico

Klebsiella Hemocultura 2012 a 3 casos Ciprofloxacino, sulfonamida,
pneumoniae 2013 ampicilina + sulfato,
nervofloxacino e

levofloxacino

Klebsiella Urocultura 2014 a 6 casos Ciprofloxacino, sulfonamida,
pneumoniae 2015 ampicilina + sulfato,
nervofloxacino e

levofloxacino

Fonte: Porto; Silva; Oliveira, (2016).

Com os dados da tabela 1 podemos perceber que os casos de K.
pneumoniae resistente aos carbapenémico (KPC), um antibidtico B-lactamico de
amplo espectro e resistente a muitas bactérias produtoras de B-lactamase, vem
ocorrendo desde o periodo de 2012 (PORTO; SILVA; OLIVEIRA, 2016).

De janeiro de 2017 a dezembro de 2018, Gongalves et al., (2021) fizeram um
estudo de amostras de urocultura na UTI do hospital universitario. Em 2017 a coleta
de 242 amostras de urocultura para andlise, sendo elas 29 positivas e 213

negativas. Nas amostras positivas, as ocorréncias de crescimento bacteriano foram
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principalmente de K. pneumoniae (48%), Pseudomonas aeruginosa (14%) e
Escherichia coli (14%). J& em 2018 foram 256 amostras, destas 39 foram positivas e
217 negativas, dentre as amostras positivas houve crescimento bacteriano das

espécies K. pneumoniae (30%), P. aeruginosa (8%) e E. coli (14%) (grafico 3).

Gréfico 3: Espécies de bactérias isoladas em urocultura em 2017 e 2018.
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Fonte: GONGCALVES et al., (2021).

Os perfis de resisténcia das cepas acima foram listados na tabela 2 e 3. Em
2017 a espécie P. aeruginosa apresentou 100% de resisténcia aos medicamentos:
imipenem, ceftadizina e levofloxacino e demostrou resisténcia consideravel a
amicacina e meropenem. Em 2018 teve 100% resisténcia a norfloxacino, imipenem
e cefepime. Enquanto a E. coli apresentou maior sensibilidade sendo: 100% sensivel
ao amicacina, meropenem e piperacilina + tazobactam e 100% resistente ao
levofloxacino. Em 2018 também mostrou sensibilidade aos antibiéticos testados em
2017 acrescentando a ceftrinona que em 2017 apresentava 25% de resisténcia
passou a ser sensivel em 2018. A K. pneumoniae teve 100% de sensibilidade a
amicacina, mas ndo mostrou tanta resisténcia em 2017. A colistina que teve 100%

de sensibilidade em 2018 néo foi testada em 2017 (Gongcalves et al., 2021).
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Tabela 2: Perfil de resisténcia de bactérias isoladas em 2017. NT= ndo testado; R = resistente; S =
sensivel; Pipe + tazo = piperacilina + tazobactam.

Antibioticos Espécies bacterianas
K. pneumoniae P. aeruginosa E. coli
Amicacina 100% S 75% R 100% S
Colistina NT 100% S NT
Ceftadizina NT 100% R NT
Imipenem 25% R 100% R NT
Levofloxacino NT 100% R 100% S
Meropenem 10% R 67% R 100% S
Pipe + tazo 22% R 33% R 100% S

Fonte: GONCALVES et.al., (2021)

Tabela 3: Perfil de resisténcia de bactérias isoladas em 2018. NT= nédo testado; R = resistente; S =
sensivel; Pipe + tazo = piperacilina + tazobactam; Amp + sub = ampicilina + subactam; Amox+ clavu
= Amoxilina + clavulanato.

Antibidticos Espécies bacterianas
K. pneumoniae P. aeruginosa E. coli
Amicacina 17% R 67% R 100% S
Ampicilina 91% R NT 50% R
Amp + sub 86% R 100% R 25% R
Amox + clavu 80% R NT 100% S
Cefepima 83% R 100% R 33% R
Cefotaxima NT NT NT
Ceftriaxona 67% R 100% R 100% S
Ceftadizina NT NT NT
Cefuroxina 60% R NT 100% S
Ciprofloxacino 75% R 50% R 33% R
Colistina 100% S 100% S 100% S
Gentamicina 75% R 100% R 100% S
Imipenem 17% R 100% R 100%S
Levofloxacino 73% R 50% R 33% R
Meropenem 25% R 50% R 100% S
Pipe + tazo 42% R 50% R 100% S

Fonte: GONCALVES et al., (2021).

Comparando com os dados de 2018 percebe-se que a bactéria com maior
caso clinico é a K. pneumoniae (grafico 3), enquanto que a P. aeruginosa em ambos
0s anos tem tido maior resisténcia aos antibidticos de tratamento clinico e a E. coli

teve maior sensibilidade aos medicamentos testado (tabela 3 e 4).



27

Com os casos clinicos em UTI por Gongalves et al., (2021) comparados com
Bastos et.al., (2020) na clinica cirirgica do mesmo hospital, € notério diferentes
crescimentos bacterianos e taxas de resisténcia aos medicamentos entre as
amostras dos dois autores. Bastos et al., (2020) fizeram coleta de 209 amostras de
urocultura sendo 145 negativas e 64 positivas e as espécies com maior incidéncia

foram a E. coli (28,1%), K. pneumoniae (25%) e a P. aeruginosa (12,5%) (grafico 4).

Gréfico 4: indice de espécies isoladas em urocultura.
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Fonte: Bastos et.al., (2020).

Dentre os parametros analisados nas amostras dos dois autores (tabela 3 e 4) pode-
se dizer que as cepas de K. pneumoniae apresentaram, durante esse periodo,
resisténcia a varios antibidticos como: ampicilina, norfloxacino, cefalotina e
cefotaxina, ciprofloxacino, cefuroxima e amoxilina + clavulanato, e houve resisténcia
considerivel aos medicamentos levofloxacino, cefepime e ceftriaxona. Enquanto a
E. coli apresentou resisténcia na clinica cirdrgica do que na UTI, mostrando
resisténcia aos antibidticos ciprofloxacino, nitrofurantoina, norfloxacino e tetraciclina.
Entretanto, durante esse periodo apresentou bastante sensibilidade aos antibioticos
testados. Ja a P. aeruginosa se mostrou-se resistente em ambos 0s setores com
resisténcia ao norfloxacino, ceftadizina, gentamicina, ampicilina + subactam,
ceftriaxona e cefepime. Contudo, as espécies analisadas mostraram semelhancas,
manifestando resisténcia ao norfloxacino gerando ineficacia em ambas as espécies,
pois todas apresentam perfil de resisténcia ao farmaco. (Bastos et.al., 2020;
GONGCALVES et al., 2021).
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Tabela 4: Perfil de resisténcia de bactérias isoladas em 2018 na clinica cirdrgica. NT= nao testado; R
= resistente; S = sensivel; Amp + sub= ampicilina + subactam; Amox+ clavu= amoxilina + clavulonato.

Antibiéticos Espécies bacterianas
K. pneumoniae P. aeruginosa E. coli
Amicacina 100% S 50% R 100% S
Ampicilina 100% R NT 67% R
Amp + sub 69% R NT 58% R
Amox + clavu 100%R NT 33% R
Cefepime 73% R 88% R 100% S
Cefotaxima 100% R NT 67% R
Ceftriaxona 73% R NT 40% R
Ceftadizina NT 100% R NT
Cefuroxima 100%R NT 56%R
Ciprofloxacino 100% R 75% R 100% R
Colistina 17% R 20% R 100% S
Gentamicina 38% R 63% R 28% R
Imipenem 100% R NT 33% R
Levofloxacino 47% R 14% R 62% R
Meropenem 27% R 75% R 7% R

Fonte: Bastos et.al., (2020).

Nas amostras de hemocultura realizada por Bastos et al., (2021) e Andrade et
al., (2021), é possivel comparar os dados feitos pelos autores, no periodo de 2019 e
2020, em dois hospitais, um localizado no sertdo do Vale do S&o Francisco e o outro
em Recife, em Pernambuco.

No artigo realizado por Bastos et al., (2021), foram usadas 336 amostras de
hemocultura, sendo 52 positivas e 284 negativas, enquanto que no artigo de
Andrade et al.,, (2021), foram usadas 113 amostras, sendo 29 positivas e 84
negativas. Entre as amostras positivas de ambos os autores, foi observado o
crescimento das espécies: Staphylococcus coagulase negativa, Staphylococcus
aureus, Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli (grafico 5).
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Gréfico 5: indice de espécies isoladas em hemocultura no periodo de 2019.
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Fonte: Bastos et al., 2021; Andrade et al., 2021.

Dentre as cepas analisadas por Bastos et al., (2021), a S. coagulase negativa

(SCN) teve perfil de resisténcia acentuado aos antibidticos: ampicilina, eritromicina,

levofloxacino, penicilina e piperacilina + tazobactan, enquanto a S. aureus e K.

pneumoniae tem perfil moderado e a E. coli com sensibilidade & maioria deles. Vale

salientar que as maiorias das cepas apresentaram resisténcia a ampicilina, apenas a

E. coli, mostrou 75% de resisténcia a ampicilina, considerado acentuado (tabela 5).

Tabela 5: Perfil de resisténcia de bactérias isoladas em hemocultura no periodo de 2019. Pipe + tazo
= piperacilina + tazobactam; Smt+ tmp = sulfametoxazol + trimetoprima.

Espécies bacterianas

Antibiéticos
SCN
Ampicilina 100% resistente
Amicacina Né&o testado
Ceftarolina N&o testado
Clindamicina 88% resistente
Colistina N&o testado
Daptomicina 100% sensivel
Eritromicina 100% resistente
Imipenem Nao testado
Gentamicina N&o testado

Norfloxacino
Penicilina
Pipe + tazo
Smt + tmp
Tigeciclina

Vancomicina

N&o testado
100% resistente
100% resistente

57%
NT
100% S

S. aureus
100% resistente
Néo testado
100% sensivel
56% resistente
Nao testado
100% sensivel
56% resistente
Néo testado
Né&o testado
Nao testado
100% resistente
100% resistente
100% S
100% S
100% S

K. pneumoniae
100% resistente
100% sensivel
100% resistente
N&o testado
100% sensivel
100% sensivel
N&o testado
100% sensivel
100% sensivel
N&o testado
N&o testado
20% resistente
60% R
100% S
NT

E. coli
75% resistente
100% sensivel

Né&o testado
Né&o testado
100% sensivel
Nao testado
Né&o testado
100% sensivel
25% resistente
Nao testado
Nao testado
100% sensivel
NT
100% S
NT

Fonte: Bastos et al., 2021
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As cepas analisadas por Andrade et al.,, (2021) mostraram que a K.
pneumoniae apresentou maior perfil de resisténcia aos antibiéticos, enquanto a E.
coli mostrou perfil de resisténcia acentuado, em contraste com a S. aureus e S.

coagulase negativa, que apresentam perfil leve de resisténcia (tabela 6 e 7).

Tabela 6: Perfil de resisténcia de bactérias Gram-positivas em isoladas de hemocultura em 2020.

Antibidticos Isolados bacterianos
S. coagulase Negativa S. aureus
Ampicilina 100% resistente 100% resistente
Ceftarolina Nao testado 100% sensivel
Clindamicina 85% resistente 67% resistente
Daptomicina 100% sensivel 100% sensivel
Eritromicina 100% resistente N&o testado

Norfloxacino

Penicilina

sulfametoxazol + trimetoprima

Tigeciclina
Vancomicina

100% resistente

100% resistente

77% resistente
N&o testado

100% sensivel

100% resistente
100% resistente
100% sensivel
100% sensivel
100% sensivel

Fonte: Andrade et al., 2021.

Tabela 7: Perfil de resisténcia de bactérias Gram-negativas em isoladas de hemocultura em 2020.
NT= ndo testado; R = resistente; S = sensivel; Amp + sub= ampicilina + subactam; Pipe + tazo =
Piperaciclina + tazobactam; Smt+ tmp = sulfametoxazol + trimetoprima.

Antibiéticos Espécies bacterianas

E. coli K. pneumoniae
Ampicilina 100% R 100% R
Amicacina 100% S 100% S
Amp + sub 100% R 100% R
Cefepima 100% R 100% R
Cefoxitina 100% S 100% R
Ceftriaxona 80% R 100% R
Ciprofloxacino 100% S 100% R
Ertapenem 100% S 100% R
Gentamicina 100% S 100% R
Imipenem 100% S 100% R
Meropenem 100% S 100% R
Pipe + tazo 100% S 100% R
Smt + tmp 100% R 100% R
Tigeciclina 100% S 100% S

Fonte: Andrade et al., 2021.
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Comparando os dois autores, percebermos que a bactéria mais isolada em
hemocultura foi a S. coagulase negativa (gréafico 5). As cepas analisadas pelos dois
autores apresentam o perfil de resisténcia variado entre as espécies, com isso é
possivel observar que no estado de Pernambuco ha a circulacdo de espécies
resistente a varios grupos de antibiéticos enquanto outras mostraram sensibilidade,
vale ressaltar que, devemos ter um controle maior das cepas resistente para que
elas ndo passem seu gene de resisténcia para as cepas sensiveis (Bastos et al.,
2021; Andrade et al., 2021).

Durante o periodo de 2012 a 2020 no estado de Pernambuco € notério que
houve um aumento significativo de bactérias resistente aos antibiéticos usados em
casos clinicos. A K. pneumoniae foi a que mais apresentou durante esse periodo um
perfil de resisténcia maior aos diversos grupos de antibiéticos como: os beta-
lactamicos; fluorquinolonas; aminoglicosideos; &cido folinico. Seguido pela P.
aeuruginosa, depois a E. coli e em seguida a S. coagulase negativa e a S. aureus.

A falta de investimento da industria farmacéutica em novos antibiéticos que
sejam eficazes contra essas bactérias resistentes tem sido um problema alarmante
em todo o mundo. Pois, quase todos os novos antibiéticos disponiveis nas ultimas
décadas séo variacdes das classes de antibidticos descobertos na década de 1980.
Sendo urgente a producéo de novos antibidticos de espectro de acdo diferente com

eficacia contra essas bactérias multirresistente como no caso da K. pneumonieae.
6 CONSIDERACOES FINAIS

Com todos os problemas que levam a resisténcia bacteriana torna-se uma
questdo de saude publica e faz-se necessario que os 6rgaos publicos se empenhem
em campanhas de conscientizacdo da populagdo dos riscos da automedica¢do com
antibidticos. A distribuicdo de panfletos educativos e a utilizagdo de propagandas de
televisdo e de midias sociais podem exercer esse papel da popularizacdo da
informagdo. A ANVISA junto aos conselhos federais de medicina, odontologia e
farmécia poderiam atuar em conjunto para impor informacdes bésicas nos
receituarios que ainda sao ausentes em alguns casos, determinando a
obrigatoriedade e na fiscalizac@o dessas medidas. Com a finalidade de desenvolver
a consciéncia multiprofissional e manter a populacdo ciente da melhor forma de

administracdo do medicamento e na dispensacdo do mesmo.
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Em conjunto, o Brasil necessita de incentivo a pesquisa na busca de métodos
rapidos e eficazes de diagnéstico de cepas bacterianas e do desenvolvimento pela
industria farmacéutica de novos antibiéticos seguros no combate a essas bactérias
resistentes. E de suma importancia que haja o controle das cepas resistente
evitando a transferéncia dos genes de resisténcia para cepas sensiveis, em especial
a bactéria Klebsiella pneumoniae que ja é cientificamente comprovada sua
multirresisténcia a vérias classes de antibidticos existentes.

Sendo assim, a nossa perspectiva é que, no futuro bem préximo com a
contribuicdo da ciéncia e da populacdo, o crescimento da resisténcia bacteriana seja
controlado no Brasil e no mundo. Que o uso de medicamentos antibiéticos sejam

dispensados e utilizados com mais responsabilidade e seguranca.
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