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RESUMO

A Klebsiella pneumoniae é uma bactéria Gram negativa pertencente a familia das
enterobactérias. Geralmente, € encontrada na flora humana. Em contrapartida a infeccao
causada por Klebsiella pneumoniae representa um transtorno a nivel mundial. Uma das
principais caracteristicas desse bacilo Gram negativo € a potente resisténcia a antimicrobianos.
Isso se deve ao fato de que cada vez mais o aumento nas taxas de resisténcia aos antimicrobianos
utilizados no tratamento da infec¢@o do trato urindrio, infec¢ao do trato respiratdrio e infeccao
da corrente sanguinea, assim como a prevaléncia de patégenos multirresistentes, representando
assim, um grande desafio para a satide, principalmente no ambito hospitalar, gerando limitagcdes
nas opcodes de tratamento, falha terapéutica e elevados custos a saide. Deste modo, o
conhecimento epidemiolégico e a definicio do padrdo de susceptibilidade dos agentes
etioldgicos sdo necessdrios para que o nimero de casos seja cada vez mais decrescente. Um
ponto importante € orientacdo da escolha adequada dos antibidticos empiricos para tratamento
inicial dos pacientes. Esse trabalho teve como objetivo analisar, através de uma revisdo de
literatura integrativa, as evidéncias disponiveis na literatura sobre a resisténcia bacteriana da
Klebsiella pneumoniae, identificando através dos dados disponibilizados os fatores
predisponentes na multirresisténcia bacteriana da Klebsiella pneumoniae e abordando as atuais
politicas de racionaliza¢do de uso de antimicrobianos. Tratou-se de uma revisao de literatura
exploratédria, do tipo integrativa, a qual trouxe uma importancia fundamental na conexio da
investigacdo cientifica com a pratica, sobretudo no campo da atuagdo profissional. A pesquisa
bibliografica para concretizacdo desse trabalho foi realizada através da busca de artigos em base
de dados on-line Scielo, Pubmed, Google académico entre outros, abordando a temadtica
infec¢Oes por Klebsiella pneunoniae e resisténcia aos antimicrobianos. Diante da problemadtica,
a andlise final desse trabalho comprovou uma grande incidéncia de casos por Klebsiella
pneumoniae, demonstrando a importancia de compreender que se trata de um agente etioldgico
causador de doengas infecciosas que atinge homens e animais, € que causa morbidade e
mortalidade em nimeros elevados, caracterizando-se como um problema da satde publica
mundial, j4 que € considerado um patdégeno emergente e capaz de exibir os mais variados
mecanismos de multirresisténcia. Dessa maneira, trazendo uma responsabilidade aos
profissionais, quanto a correta terapia antimicrobiana, bem como, procedimentos de
biosseguranca e controle de infec¢des, lavagem correta das maos e assepsia dos utensilios
intrahospitalares.

DESCRITORES: Infecgdes; Klebsiella ~ pneumoniae; Resisténcia  bacteriana;
Antimicrobianos; Fatores de risco.



ABSTRACT

Klebsiella pneumoniae is a Gram negative bacterium belonging to the family of enterobacteria.
It is usually found in human flora. On the other hand, the infection caused by Klebsiella
pneumoniae represents a disorder worldwide. One of the main characteristics of this Gram
negative bacillus is its potent resistance to antimicrobials. This is due to the fact that the
increasing rates of resistance to antimicrobials used in the treatment of urinary tract infection,
respiratory tract infection and bloodstream infection are increasing, as well as the prevalence
of multidrug-resistant pathogens, thus representing a great health challenge, especially in the
hospital, generating limitations in treatment options, therapeutic failure and high health costs.
Thus, the epidemiological knowledge and the definition of the susceptibility pattern of the
etiologic agents are necessary so that the number of cases is increasingly decreasing. An
important point is guidance on the appropriate choice of empirical antibiotics for the initial
treatment of patients. This work aimed to analyze, through an integrative literature review, the
evidence available in the literature on the bacterial resistance of Klebsiella pneumoniae,
identifying through the available data the predisposing factors in the bacterial multiresistance
of Klebsiella pneumoniae and addressing the current policies of rationalization of use of
antimicrobials. It was an exploratory literature review, of an integrative type, which brought a
fundamental importance in the connection of scientific research with practice, especially in the
field of professional performance. The bibliographic research to carry out this work was carried
out by searching for articles in the online database Scielo, Pubmed, Google academic, among
others, addressing the theme of infections by Klebsiella pneunoniae and resistance to
antimicrobials. In view of the problem, the final analysis of this work proved a high incidence
of cases by Klebsiella pneumoniae, demonstrating the importance of understanding that it is an
etiological agent that causes infectious diseases that affects men and animals, and that causes
high morbidity and mortality, characterized as a worldwide public health problem, since it is
considered an emerging pathogen and capable of exhibiting the most varied mechanisms of
multidrug resistance. Thus, bringing a responsibility to professionals, regarding the correct
antimicrobial therapy, as well as biosafety procedures and infection control, correct hand
washing and asepsis of intrahospital tools.

DESCRIPTORS: Infections; Klebsiella pneumoniae; Bacterial resistance; Antimicrobials;
Risk factors.
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1. INTRODUCAO

As infec¢des sdo patologias acarretadas pela invasdao de agentes etioldgicos capazes de
ocasionar danos a um determinado tecido ou area especifica do corpo, tendo nos ultimos
tempos, se tornado um grave problema de satide publica, uma vez que estes agentes, por vezes,
sdo microrganismos produtores de fatores de viruléncia, como as toxinas, € que podem
desenvolver resisténcia aos antimicrobianos. As infec¢des relacionadas a assisténcia a saude
causadas por micro-organismos resistentes a multiplos antimicrobianos (MDRO, sigla do inglés
multidrug-resistant organisms) sdo cada vez mais prevalentes nos hospitais (MORAES et al.,
2013).

Sendo as infec¢Oes de escala comunitéria ou hospitalar, estas, tém sido cada vez mais
comumente encontradas no ambito da assisténcia a sadde, correlacionadas a reniténcia dos
agentes patoldgicos a antimicrobianos, dando o termo de resisténcia bacteriana. A resisténcia
bacteriana a antibidticos tornou-se um grande problema de satide publica em escala mundial,
representando uma ameaca para a humanidade (SANTOS, 2004).

As infeccdes ocorridas no ambito hospitalar t€ém se mostrado em demasia, levando em
consideracdo a traducdo de fatores como: demora no resultado da cultura, estendendo a
contaminag¢do; reinternagdes; alto custo; mas condi¢des de trabalhos dos profissionais de satde
e Obito, propiciando a constancia de infeccdes e consequentemente a resisténcia bacteriana. A
colonizag¢do ou infeccdo por micro-organismos resistentes de pacientes hospitalizados tem
merecido crescente atencdo dos servicos de controle de infec¢dao hospitalar (MORAES et al.,
2013).

Em alternativa, as infeccdes comunitérias, surgem como um ponto preocupante, ja que,
geram significativa resisténcia bacteriana, em virtude ao tratamento com antibidticos,
empregada a sua utilizacao empirica erronea e a cessao da terapia, ampliando a contribui¢cdo da
eclosdo de resisténcia bacteriana. O uso excessivo dessas drogas, além de aumentar os custos
dos tratamentos pode levar a emergéncia de resisténcia bacteriana aos antimicrobianos mais
frequentemente utilizados (BERQUC) et al., 2014).

Infec¢cdo, em suma, se caracteriza por bactérias simples e bactérias resistentes. O que
distingue a infec¢do hospitalar ou comunitaria é a onde ela é adquirida. Sendo assim, ndo é
correto afirmar que infecc@o hospitalar € mais potente ou perigosa com relacdo a infec¢ao

comunitdria, ja que, os cuidados, como: esterilizacdo de materiais, assepsia e cuidado com o
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paciente nao modificam. A incidéncia de infec¢des comunitdrias mostra-se elevada em todo o
mundo (SOUSA et al., 2015)

As infec¢des hospitalares sdo correntemente motivadas pela propria flora bacteriana do
paciente. Isso se deve ao fato de que, a flora transitéria junto a flora endégena, cria, apds 48
horas de internacdo, uma resisténcia gerada pelos mecanismos de defesa do préprio corpo. As
infeccoes possuem etiologia multifatorial, estando relacionadas a fatores intrinsecos e
extrinsecos, os quais envolvem a endogenia humana e as condigdes ambientais,
respectivamente (SOUSA et al., 2015)

Quando manifestada a apresentacdo de evidéncias clinicas, com internacdo e 72 horas
de admissdo no hospital, ou 72 horas de alta, € apontado como infec¢do hospitalar. Sendo assim,
um dos aspectos relevantes das infecgdes hospitalares é que a mesma pode se manifestar de
varidveis formas. O paciente deve ser informado sobre todos os passos do tratamento, do
diagndstico ao término, para cooperar com 0O tratamento, evitando assim a reincidéncia de
doencas e o aumento da resisténcia bacteriana (NICOLINI et al., 2013).

Fator preponderante e determinante das causas de resisténcia bacteriana € a utilizacdo
de antimicrobianos de forma errdnea. Sendo assim, as bactérias criam cada vez mais resisténcia
frente aos antimicrobianos, tornando cada vez mais facilitador e provdvel o uso de
antibioticoterapia gradualmente mais potente, alargando a geracdo de “superbactérias”. Por
1sso, bactérias que afetam pacientes internados costumam ser mais resistentes aos
antimicrobianos. Entretanto, o aumento crescente do uso de antibidticos tem potencializado a
selecdo de cepas de bactérias resistentes a esses medicamentos (SILVEIRA et al., 2006).

As infeccdes podem ser causadas por agentes infecciosos, principalmente bactérias.
Sendo elas, por sua vez, microrganismos unicelulares, capazes de se adptar a qualquer
ambiente. Muitas bactérias s@o inofensivas. Algumas sdo benéficas para seu hospedeiro
(homem, animal, planta) e proveem nutrientes ou protecdo contra patégenos e doengas,
limitando a habilidade de colonizagdo de bactérias nocivas (SANTOS, 2004).

As bactérias sdo fundamentais para manutencdo da vida, diversas sdo as suas funcdes, a
titulo de exemplo, as decompositoras, que atuam na decomposi¢do de matéria orginica; as
fotossintetizantes, como produtoras nas cadeias alimentares, liberando oxigénio para o meio
ambiente; as nitrificantes, que trabalham na fixacdo do nitrogénio, onde se torna capaz a sintese
de proteinas e 4cidos nucleicos e as bactérias participantes da industria alimenticia. Sendo
assim, as menores partes das bactérias causam doenca. Elas estdo intrinsecamente ligadas as

vidas de organismos e aos amplos ambientes em que habitam (SANTOS, 2004).
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Em contrapartida, ndo se pode levar em consideracdo que por ser vista a uma menor
parte, as bactérias ndo sejam capazes de causar danos e riscos a vida humana. Dado que, ao
entrar em contato com o corpo humano, esta origina uma agressio, produzindo endotoxinas,
presentes nas bactérias gram-negativas e exotoxinas, presentes tanto pelas bactérias gram-
positivas e gram-negativas, induzindo entdo uma infeccdo. Tanto as barreiras naturais contra os
agentes infectantes, como a imunidade inata e a adaptativa participam do mecanismo de defesa
contra as bactérias (MACHADO et al., 2004).

Segundo Fanhani et al., (2011), Os principais agentes etioldgicos encontrados nas
infeccoes hospitalares dependentes do procedimento e floras existentes pode-se elencar como
exemplos:  Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis,
Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus coagulase negativa,

Enterococcus spp.
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1.1 CONTEXTUALIZACAO E PROBLEMATIZACAO

As infec¢des causadas pela Klebsiella pneumoniae, seja ela comunitdria ou hospitalar,
tem sido uma das causas mais prevalentes de infeccoes relacionadas a assisténcia a sadde. A
resisténcia bacteriana nas infecgdes do trato urindrio, infec¢des do trato respiratdrio, infecgdes
de feridas operatorias e infec¢des da corrente sanguinea, vem sendo mais comum no mundo
todo devido ao uso irracional de antimicrobianos, como também a nao correta higienizacao das
maos. As cefalosporinas, as fluoroquinolonas e os carbapenémicos sdo uma opcao de melhor
escolha para o tratamento dessas infec¢des, devido ao seu amplo espectro, no entanto, o seu uso
inadequado vem causando uma alta predominancia de microrganismos resistentes a esses
farmacos, tornando o tratamento desssa infec¢des uma grande e dificil tarefa para a pratica

clinica.

1.2 JUSTIFICATIVA

O tema foi sugerido devido ao crescimento da resisténcia bacteriana aos antimicrobianos
utilizados para tratamento das infec¢des hospitalares e comunitarias, principalmente no dmbito
ambulatorial. Por esse motivo, decidiu-se tratar nesse projeto a respeito dos fatores de riscos
que levam a resisténcia bacteriana da Klebsiella pneumoneae. Deste modo, o uso
indiscriminado e incorreto dos antimicrobianos, vem tornando as bactérias cada vez mais
resistentes, de forma que, por consequéncia destes fatores, e devido a seu largo espectro, tem
dificultado ainda mais a sua utilizagdo nas condutas terapéuticas. Sendo assim, este projeto, €
de grande valia, j4 que, abordara a importancia dos aspectos que acarretam as resisténcias
bacterianas aos antibidticos de largo espectro e o porqué da reincidéncia de casos, ja que a

Klebsiella pneumoneae € uma bactéria imével, ndo possui estruturas de locomocgao.
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1.3 HIPOTESE

HA: De acordo com o estudo proposto, sugerimos que ha influéncia da antibioticoterapia
empirica na resisténcia da Klebsiella pneumoniae, ja que, no tratamento, a mortalidade ocorre

por o antibidtico ndo fornecer resposta suficiente a bactéria.

HN: De acordo com o estudo proposto, sugerimos nao que hé influéncia da antibioticoterapia
empirica na resisténcia da Klebsiella pneumoniae, ja que, no tratamento, a mortalidade ocorre

por o antibidtico ndo fornecer resposta suficiente a bactéria.
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1.4 OBJETIVOS

14.1

1.4.2

Objetivo Geral
Analisar, através de uma revisdo de literatura integrativa, as evidéncias disponiveis

sobre a resisténcia bacteriana da Klebsiella pneumoniae e seus fatores de risco.

Objetivos Especificos

Abordar as politicas de racionalizacdo de uso de antimicrobianos, apontando para
algumas alternativas ja existentes na literatura.

Identificar através dos dados disponibilizados os fatores predisponentes na resisténcia e
destacé-los, para que de forma educativa, se possa por em pratica medidas de prevencao
e controle junto a uma equipe multidisciplinar, orientando sobre uso correto dos
antibioticos.

Explanar o porqué da reincidéncia das infec¢des por Klebsiella pneumoniae, bem como

seus fatores de riscos.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 INFECCAO

Para Ferrarini et al., (1997), a doenca infecciosa condiz com uma doenca gerada por
uma infec¢do, causada em homens ou em animais. Waldman et al., (1999), confirma que, em
todo o mundo, as doencas infecciosas tem se tornado um fator preponderante de
morbimortalidade. No Brasil, na década de 90, as causas de mortalidade por doengas infecciosas
caracterizam ndo somente a escassa condi¢do sanitdria do pafs, mas também, o ndo
entendimento dos processos infecciosos, erros no controle, bem como, a falta de informagdes
sistemizadas sobre como a doenca infecciosa se mostra.

Luna et al., (2013), reitera que, as doencas infecciosas emergentes e reemergentes,
caracterizam uma nova configuracdo epidemioldgica, ja que, ao contrario do que se acreditava
sobre progressao de doencas, as mesmas se mostraram capazes de progredir de forma inversa a
fatores relacionados a transcricdo epidemioldgica. Deste modo, as doencas emergentes e
reemergentes exprimem a ideia de que, em decorréncia da modificacdo humana do ambiente,
estas podem aparecer ou reaparecer em diversas ocasioes.

No Brasil, segundo Luna et al.,(2013), sdo necessarias acOes mais enérgicas frente a
DIs, como acesso a saneamento bdsico, urbanizacgdo, acesso a rede de atencdo primdria a saude,

como também a utiliza¢do de novas tecnologias, como vacinas e antibidticos.

2.2 ENTEROBACTERIAS

Segundo ANVISA (2013), as enterobactérias sdo bactérias responsdveis por acarretar
infeccdes no trato gastrointestinal, como também, choque anafilatico. Sdo bacilos Gram
negativos, habitualmente encontrada na microbiota normal, possuindo entdo varios 6rgdos de
atuacdo. Levando em consideracdo a vasta capacidade de acdo em diferentes sitios, as
enterobactérias carregam com si, a atuacio nos sitios de infeccdo, sejam eles no trato intestinal,
trato urindrio, feridas e queimaduras, diarreia e septicemia. A maioria destes microrganismos
sdo anaerdbicos facultativos, capazes de fermentar glicose, reduzindo nitrato a nitrito.

ANVISA (2013) reitera que, ao se referir a esses bacilos gram negativos, encontram-se
as principais bactérias desta familia, sendo elas, Salmonella e Shiguella, relacionadas a

enfermidades; E. coli e Klebsiella pneumoniae, associadas a infeccdes oportunistas e
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Enterobacter e Serratia, referentes a infec¢des em hospedeiros imunodeprimidos. A maioria das
enterobactérias necessita, para causar a infeccao no seu hospedeiro, de um contato prévio, seja
pela alimentac¢@o ou contato com dgua contaminada, contendo coliformes fecais. As principais
bactérias causadoras de contaminagdo sdo: Escherecia Coli e Klebsiella Pneumoniae. Sendo a
E. coli, o principal indicador de contaminagdo de agua.

Deste modo, as infec¢des por enterobactérias, sdo problema de sadde ptblica, pois ndo
hd, em muitos casos, saneamento bdsico, ou seja, redes de tratamento, urbanizagdo e acesso a
rede de saude. “Para tanto, torna-se necessario, além de elevadas coberturas de saneamento e
de vacinacdo, uma rede efetiva de servicos basicos de saude e um sistema de vigilancia

oportuno” (WALDMAN et al., 1999).

2.2.1 - Klebsiella pneumponiae

Pelas palavras de Perna et al., (2015), a Klebsiella pneumoniae é um bacilo gram
negativo, que pertence a familia Enterobacteriaceae e que faz parte da flora intestinal. E uma
bactéria oportunista, sendo assim, acarreta infec¢des geralmente em hospedeiros
imunodeprimidos, é caracterizada também pela capacidade de sobrevivéncia a ambientes secos,
tendo como favorecimento, o seu adaptar a temperaturas de 15°c a 37°c e sua resisténcia
predominantemente a ambientes hospitalares.

De acordo com Rosa (2014), a Klebsiella pneumoniae ndo possui esporos € nem
flagelos, sendo assim, ndo ha motilidade. E um organismo anaerdbico facultativo e anaerdbio,
podendo entdo, sobreviver com a presenca do oxigénio e com pouco oxigénio. Um ponto
importante que caracteriza essa bactéria € pH ideal em que ela pode se adaptar, sendo este o ph
alcalino e ndo 4cido.

Figura 1 - Klebsiella pneumoniae visualizada em m

icroscopia de elétron de transmissao

Fonte:https://www.news-medical.net/life-sciences/Super-Resolution-Microscopy-vs-Electron-
Microscopy-(Portuguese).aspx

2.3 INFECCOES POR Klebsiella pneumoniae
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De acordo com Paczosa et al., (2015), as infec¢des por Klebsiella pneumoniae causam
uma ampla variedade de infec¢des, sendo elas: infec¢des no trato urindrio, infecgdes no trato
respiratdrio, infeccdes em feridas operatdrias e infeccdes da corrente sanguinea e em cateter
que € utilizado para prescindir medicamentos. Os casos de infec¢do por Klebsiella pneumoniae
que acarretam pneumonia, €, em suma, gerada em sua sua maioria, em ambientes hospitalares.
As infec¢des mais sérias de Klebsiella pneumoniae sdo geradas, em suma, em individuos
imunocomprometidos. E importante patégeno de infeccdes relacionadas 2 assisténcia 2 satde
no ambiente hospitalar podendo causar morbidade severa e mortalidade (SCARPATE et al.,
2019).

Um dos maiores conflitos encontrados na assisténcia a sadde, é o uso da
antibioticoterapia nos casos de colonizac¢ado por bactéria Klebsiella pneumoniae, ja que, ao tratar
um individuo somente colonizado e sem sintomas clinicos, gera, cada vez mais, resisténcia aos
antibioticos. Excesso de zelo e determinagdo do uso como forma empirica pelo profissional
podem também ser caracterizado, como obstdculo para o sucesso da antibioticoterapia e a nao

resisténcia bacteriana, sendo capaz entdo de suprimir a bactéria.

2.4 ANTIMICROBIANOS

Os agentes antimicrobianos sdo substancias sintéticas ou naturais que agem sobre
microrganismos impossibilitando o seu crescimento ou causando a sua destruicao. Dos tipos de
antimicrobianos os antibidticos sdo as classes de medicamentos mais prescritos € mais
utilizados. Podem ser classificados como bactericidas, quando causam a morte da bactéria, ou
bacteriostaticos, quando promovem a inibi¢do do crescimento microbiano (WALSH, 2003).

Os antibidticos estdo inseridos e € considera a segunda classe de droga mais utilizada
sendo responsavel por 20 a 50% das despesas hospitalares. E prescrita em larga escala em
atendimentos ambulatoriais e também como automedicagdo. Esta ampla utilizacdo de
antimicrobianos pode afetar de forma significativa ndo somente a microbiota do paciente que
o utiliza, mas também a ecologia microbiana dos outros pacientes. Por conta dessa utilizacao

vem surgindo bactérias multirresistentes a essa classe (MOTA, 2010)

2.5 MECANISMOS DE ACAO DOS ANTIMICROBIANOS
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Segundo Guimaraes et al. (2010), os antimicrobianos sdo classificados em bactericidas,
capazes de matar o microrganismos, ou bacteriostatico, aptos para impedir a multiplicacdo ou
o crescimento microbiano. Porém, ndo se pode se dar por concreto que um antibiético pode ser
rotulado somente a uma de suas classificagdes, visto que, deve-se levar em consideracdo o
microrganismo a ser tratado e a concentra¢do do antimicrobiano.

Outrossim, os antimicrobianos podem ser rotulado pelo seu mecanismo de atuagdo,
sejam eles: inibicdo da sintese da parede celular, inibicdo da sintese proteica, alteracdo da

permeabilidade da membrana celular e inibi¢do da sintese de dcidos nucleicos.

Figura 2 — Mecanismo de acdo dos antimicrobianos
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Fonte:http://www.anvisa.gov.br/servicosaude/controle/rede_rm/cursos/rm_controle/opas_web/modulo1/mecanis

mos.htm.

2.5.1 Inibicao da sintese da parede celular
A parede celular bacteriana € constituida por peptideoglicanos, um arranjo rigido capaz

de proteger a membrana plasmatica, impedindo a lise por osmose.

2.5.1.1 Beta-lactdmicos
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Os antimicrobianos beta-lactamicos agem, por sua vez, inibindo a enzima que € capaz
de erigir a parede celular, chamada de DD-Transpeptidase ou PBP. Sendo assim, esse
mecanismo de acdo é mais comumente utilizado nas bactérias gram-positivas, ja que, as
bactérias gram-negativas sdo constituidas por uma fina camada de peptideoglicano e ainda
apresenta uma membrana externa, e a parede das bactérias gram- positivas sdo formadas apenas
por peptideoglicanos. O anel beta-lactimico € responsdvel pela inibicio da parede celular

, .

bacteriana, € o principal responsavel pelo mecanismo de acdo dessa classe de antibidticos
(ARRUDA et al., 2019)

Os antimicrobianos inibidores da parede celular beta-lactamicos, sdo dividos em quatro
classes medicamentosas, sendo elas: as penicilinas, cefalosporinas, carbapenémicos e
monobactamicos. Os efeitos colaterais dos inibidores da parede celular sio reacdes de
hipersenbilidade, como em casos de choque anafilético, nefrotoxicidade, neurotoxicidade.

Segundo Guimardes et al. (2010), mesmo apds anos a descoberta da penicilina, os B-
lactamicos, por sua vez, continuam sendo a classe de antimicrobianas mais utilizada, provendo
de uma eficdcia clinica e uma vasta seguranca terapéutica. Os beta-lactamicos sao
antimicrobianos que se caracterizam por conter o anel beta-lactimico em sua estrutura, ¢ uma
classe muito importante devido sua baixa toxidade e alta efic4cia terapéutica (ARRUDA et al.,
2019).

Quando os Beta-lactamicos corre pela corrente sanguinea ele pode chegar a todos os
pontos do organismo em diferentes concentracdes. Esses antimicrobianos tem facilidade para
atravessar a barreira placentdria, ja a barreira hemato-encefdlica as cefalosporinas de 3° e 4°
geracdo e os monobactamicos sempre atravessam, a penicilina s6 consegue atravessar essa

barreira quando ela encontra-se inflamada (ARRUDA et al., 2019).

2.5.1.2 Penicilinas

Em 1928 Alexander Fleming descobre o antibidtico, a penicilina. (ARRUDA et al.,
2019). Segundo Grumach et al. (2006), as penicilinas possuem varias indicagdes terapéuticas,
sendo elas, de grande importancia clinica e terapéutica. A penicilina, por sua vez, ¢ um grande
grupo dos antibidticos que abrangem baixo custo e excelente eficacia. Deste modo, possuem
atuacdo terapéutica, capazes de representar como opg¢ao contra doengas infeciosas, sendo elas:
Sifilis, Streptotoccus pyogenes e Streptococcus pneumoniae, como também em outras
patologias. Sendo assim, € de grande valia, que esses antibidticos nio sejam usados de maneira

incorreta, ja que, se pode levar a resisténcia bacteriana.
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Ainda segundo Grumach et al. (2006), as penicilinas possuem anéis B-lactimicos e

tiazolidina. Assim, as reacOes adversas dessa classe se diferenciam em dois pontos: reacdes

adversas previsiveis e reacdes adversas ndo previsiveis. Deste modo, as principais reagcdes

adversas das penicilinas, sdo:

Tabela 1 — Classificagcdo das reacdes adversas a droga

TIPOS DE REACAO

EXEMPLO

* Reagdes previsiveis
o Superdosagem
o Efeito colateral

o Efeito secundario

o Interagdo medicamentosa
* Reagdes nao-previsiveis
o Intolerancia

Idiossincrasia

o Alérgica

o Pseudo-alérgica

Acetaminofeno: necrose hepatica
Albuterol: tremor

Clindamicina: colite
pseudomembranosa por
Clostridium difficile

Eritromicina e fluconazol

Aspirina: tinitus (com doses usuais)
Dapsona: anemia hemolitica em
paciente com deficiéncia de G6PD
(glicose-6-fosfato desidrogenase)
Penicilina: anafilaxia

Contraste radioldgico: reagdo

anafilactoide

Fonte: Grumach et al. (2006, p.8).

2.5.1.3 Cefalosporinas

Segundo Climene et al., (2009), A explicacdo convincente sobre a origem das

cefalosporinas estd associada a culturas do cephalosporim acremonium que aconteceram na ilha

de Sardenha, na Itdlia, na segunda metade do século xx, aliado ao isolamento do fungo, até

chegar-se a conclusdao de que o mesmo € resultante de um complexo de trés antibidticos

denominados cefolosporina NeC (relacionado as penicilinas) e, (aos que possuem semelhancas

com o 4cido fusidico). As cefalosporinas sdo classificados em geracgoes: as de primeira, atuam

sobre as bactérias gram-positivas. As de segundo, possuem maior atividade contra as bactérias

gram-negativas. E as de terceira sdo aquelas que possuem maior aspecto de acao contra as gram-
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negativas. As de quarta sdo aquelas que apresentam bom desempenho nos microrganismos
gram-positivo quanto gram-negativo.

Dependendo do espectro de acdo e do composto quimico adicionado na molécula da
cefalosporina elas sdo divididas em 5 grupos, classificadas em 1°, 2°, 3°, 4° e 5° geracdo. Na
tabela 1 pode-se observar as geracdes e espectro de acdo da Cefalosporina (ARRUDA et al.,

2019).

Tabela 2 — Geragdes, exemplos e espectro de acdo da Cefalosporinas.

GRUPO EXEMPLO ESPECTRO DE ACAO

1° GERACAO Cefalotina Tem acgdo contra algumas espécies
Cefaloridina de Staphylococcus e Streptococcus,
Cefradina também eficazes contra Escherichia
Ceradroxil coli, Klebsiella coli, Klebsiella
Cefazolina pneumoniae e Proteus mirabilis
Cefalexina
Cefatrizina

2° GERACAO Cefamandol Mais eficazes contra bactérias
Cefaclor Gram-negativas produtoras de beta-
Cefuroxima lactamases;
Cefonicida
Cefoxitina
Cefotetan

3° GERACAO Cefotaxima Bactérias Gram-negativo e Gram-
Cefsulodina positivo. Usados em infecdes
Ceftazidima hospitalares
Cefoperazona
Ceftiaxona
Cefixima

4° GERACAO Cefepime Mesma atividade contra Gram-
Cefpiroma negativas, € mais potentes para

Gram-positivas do que os de
terceira geragdo. Mais resistentes a
degradacao por beta-lactamases
5° GERACAO Ceftaroline Tem acdo contra estafilococos
Ceftobiprole meticilino—resistentes
Fonte: ARRUDA et al., (2019, p. 986)

De acordo com Climene et al., (2009), as cefalosporinas possuem estrutura semelhante
ao peptideoglicano, e sua acdo impede a formacdo de paredes bacterianas, podendo ser
administradas via oral (VO), intramuscular (IM), intravenosa (IV), e sua execucdo ocorre
através da excrecao renal.

2.5.1.4 Carbapenémicos
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Os carbapenémicos t€m sido utilizados como escolha terapéutica, porém o uso cada vez
maior destes antimicrobianos, tanto no Brasil como em todo o mundo, tém resultado em um
nimero crescente de isolados resistentes a esse grupo de antibidticos (ATAIDE et al, 2015). De
acordo com Papp-Wallace et al., (2011), os carbapenémicos sdo antibidticos potentes, ja que,
possuem o largo espectro, capazes de inativar bactérias gram-negativas e gram-positivas.

Em contrapartida, de acordo com a ANVISA (2013), os carbapenémicos, € o grupo que,
cada vez mais se tornam sensiveis as bactérias. Isso acontece devido, a resisténcia aos
carbapenémicos, tem se alavancado, tornando-o assim em um problema de sadde publica.

Viérios mecanismos sdo responsdveis pela resisténcia aos carbapenémicos entre

Enterobacteriaceae (ATAIDE et al, 2015).

Quadro 1 — Drogas pertencentes aos carbapenémicos e seus espectro de acao e usos.

DROGA ESPECTRO DE ACAO USOS
Imipenem Possui amplo espectro de | Utilizados em infeccdes
atuacdo, em combate com | hospitalares.
bacilos e cocos gram-
positivos e gram-negativos.

Meropenem Possui largo espectro em | Utilizado em  infeccdes
combate a bacilos Gram- | hospitalares.
negativos.

Fonte: Adaptado de Ataide et al, (2015).

2.5.1.5 Monobactans

Sdo farmacos com um anel B-lactaimico monociclico, o espectro de atividade limita-se
a bastonetes gram-negativos aerdbios, ndo apresentam nenhuma atividade contra bactérias
Gram-positivos. Os beta-lactamicos atuam em especifico nessa molécula presente na parede
celular da bactéria, os antibidticos dessa classe interferem na sintese do peptidoglicano, que é

um componente importante para a sobrevivéncia da bactéria (ARRUDA et al., 2019).
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Figura 3 — Estrutura quimica dos antimicrobianos beta-lactaimicos
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Estrutura dos antibiéticos beta-lactamicos (Williams, 1999).

Fonte: http://www.icb.usp.br/bmm/mariojac/arquivos/imagens/estrutura dos antibiticos.j

2.5.1.6 Glicopeptideos

Segundo Tavares (2014), os glicopeptideos agem, inibindo o aminoacido D-ALA-D-
ALA, inativando totalmente a capacidade do aminodcido de atuar na constituicdo da parede
celular bacteriana, a titulo de exemplo, a Vancomicina e a Teicoplamina. Sendo assim, os

glicopeptideos sao altamente toxicos.

2.5.1.7 Vancomicina

A vancomicina (vanco) € um antibiético glicopeptidico utilizado na pratica clinica ha
mais de 50 anos. (OBARA et al.,, 2016) A vancomicina é um antibidtico glicopeptideo
introduzido em 1956, extraido de culturas do Streptomyces orientalis. A vancomicina tem efeito
bactericida sobre os microrganismos sensiveis. (TAVARES, 2014).

Desde a décadade 1990, a resisténcia a vancomicina € descrita em estirpes de
Staphylococcus haemolyticus, Staphylococcus epidermidis e Staphylococcus aureus isolados
em vdrios paises, inclusive no Brasil (TAVARES, 2014).

Segundo Tavares (2014), ha varios antibidticos que possuem alta toxicidade, e a titulo

de exemplo, a penicilina. Deste modo, um dos meios de resisténcia natural é a falta de
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inabilidade do antimicrobiano de alcangar o seu local de acdo. Portanto, a resisténcia por meio
da alteracdo da permeabilidade de membrana é capaz de acontecer de forma mutagénica, tendo

grande destaque a resisténcia bacteriana.

2.5.1.8 Teicoplanina

Teicoplanina, outro glicopeptideo, tem essencialmente a mesma eficicia da
vancomicina, com algumas vantagens, como administracdo em bolo uma vez ao dia, uso
intramuscular, ndo hd necessidade de monitoramento sérico de rotina e possivelmente menos

nefrotoxicidade (BUGANO et al., 2011).

2.5.2 Inibicao da sintese proteica

De acordo com Costa et al., (2017), os antimicrobianos como aminoglicosideos,
tetraciclinas, anfenicéis, lincosamidas e macrolideos, ligam-se a uma das subunidades 30S e
50S dos ribossomos, inibindo ou modificando a sintese proteica das bactérias. Sendo assim, os

ribossomos tornam-se incapazes de sintetizar enzimas e danifica o crescimento bacteriano.

2.5.2.1 Aminoglicosideos

Nas palavras de Guimaraes et al., (2010), os aminoglicosideos sdo antibidticos capazes
de inibir o crescimento bacteriano. Os aminoglicosideos tem como mecanismo de agdo, a
interrupcdo da sintese proteica, uma vez que, ocorre pela ligacdo a subunidade 30S dos
ribossomos bacteriano, impossibilitando o movimento do ribossomo ao longo do mRNA. A
principal representante da classes dos aminoglicosideos, é a estreptomicina. A visto disso, é
necessario um cuidado aos casos de uso continuo, ja que, possuem efeitos toxicos como:

ototoxicidade e nefrotoxicidade.

2.5.2.2 Tetraciclinas

Guimardes et al., (2010), afirma que as tetraciclinas sio antibidticos de amplo espectro capaz de
matar bactérias. Este grupo de antimicrobianos, atuam inibindo a sintese de proteinas através da ligacdo
com a subunidade 30S dos ribossomos, impedindo assim, a ligacdo do aminoaciltRNA. Desta maneira,
as tetraciclinas sdo bastante eficazes no combate a bactérias aerdbicas e anaerdébicas Gram positivo e

Gram negativo.

2.5.2.3 Anfenicois
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O cloranfenicol € um antibidtico sintético da classe dos anfenicois que foi isolado
primeiramente da cepa de Streptomyces venezuelae. Sua ampla utilizagdo em todo mundo tem
variado, devido a associag¢do de anemia apldsica (uma doenca geralmente fatal) com a exposi¢ao
ao cloranfenicol, ainda que presente em baixos niveis de concentracdo. O tianfenicol e o
florfenicol sdo andlogos ao cloranfenicol, diferindo pela presenca de um grupo metilsulfonico
no anel benzénico, enquanto o cloranfenicol apresenta um grupo nitroso. O florfenicol é
derivado da molécula do tiafenicol, e possui maior espectro de acdo. Todos t€m atividade
antimicrobiana idéntica, porém o tianfenicol e o florfenicol ndo sdo capazes de desenvolver
anemia aplastica. Apresentam amplo espectro de agdo, atuando sobre as bactérias Gram-

positivas e negativas, riquétsia, espiroquetas € micoplasma (PEZZA, 2006).

2.5.2.4 Macrolideos

Para Guimardes et al., (2010), os macrolideos sdo antimicrobianos bacteriostaticos.
Atuam bloqueando a biossintese proteica, através da ligacdo com o RNA do ribossomo 23S da
subunidade 50S, tornando-se capaz de impossibilitar a alongamento da cadeia peptidica. Estes
antibidticos pertencentes a classe dos macrolideos sd@o, em suma, utilizados para infec¢des do
trato respiratério, como em casos de pneumonia, sinusite aguda, bronquite cronica, tonsilites,

faringites e otites médias.

2.5.2.5 Lincosamidas
Nas palavras de Guimaraes et al., (2020), as lincosamidas possui acdo bacteriostética,

ou seja, capaz de matar as bactérias. Seu mecanismo de acdo acontece no bloqueio da

subunidade 50S.

2.5.3 Alteracao da permeabilidade da membrana celular
De acordo com Guimardes et al., (2010), varios antibidticos atuam afetando a
permeabilidade da membrana plasmatica, fazendo com que ions se movimentem

descontroladamente, facilitando entdo a alteracao.

2.5.3.1 Polimixinas
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Para Costa et al., (2017), as polimixinas sdo farmacos capazes de interatuar com as
moléculas de polissacarideos. Atuam no sequestro de pecas fundamentais para o equilibrio da

membrana celular, como magnésio e cdlcio, ocasionando fuga de liquido intracelular.

2.5.4 Inibicao da sintese de acidos nucleicos

De acordo com Guimardes et al., (2010), alguns antibidticos que interferem em um
complexo enzimatico importante nos processos de replicacdo de DNA, existem derivados como
a acil- e glicosil-nucleosidicos mais complexos. Sendo assim, os firmacos que compde esta
classe medicamento, tem ganhado destaque desde os 90, por serem capazes de desempenhar

novas fungdes.

2.5.4.1 Quinolonas

A primeira quinolona, o dcido nalidixico, foi sintetizada em 1962 a partir da cloroquina
(um farmaco destinado ao tratamento da malaria) (RODRIGUES-SILVA et al., 2014). De
acordo com Alvarez-Herndndez et al. (2015), a quinolona se destaca por, apresentar eficicia
devido a alta biodisponibilidade e nivel de seguranca. Portanto, esse grupo, é capacitado a

atingir o DNA, utilizados em ambito hospitalar e extra-hospitalar.

2.5.4.2 Sulfonamidas

As sulfonamidas, também conhecidas como sulfas, foram testadas pela primeira vez nos
anos 1930 como farmacos antibacterianos. (GUIMARAES et al., 2010). Em concordancia com
Alaburda et al., (2017), as sulfonamidas sd@o o grupo que possuem capacidade, na sua maioria,
de impedir o crescimento bactérias Gram-postivos € gram-negativas. Este grupo, de cardter
sintético, interfere na sintese de 4dcido f6lico, sendo andlogo estrutural do PABA, por inibicdo
competitiva. Deste modo, esta classe, nos dias atuais, tem apresentado ligacdo a
desenvolvimento de resisténcias, ja que tem seu uso cada vez mais empregado a industria
agricola.
2.5.4.3 Fluoroquinolonas

As fluoroquinolonas agem inibindo a topoisomerase IV de bactérias Gram positivo. Em
bactérias Gram negativo, o alvo das fluoroquinolonas € a topoisomerase II, também conhecida
por DNA-girase. (GUIMARAES ET AL., 2010). De acordo com (SOUZA et al., 2004), as
Fluoroquinolonas, € um grupo de antimicrobianos, que tem ganhado cada vez mais importéancia,

pois, € um antibacteriano sintético capaz de competir com as betalactamas, em uso clinico.
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Para Souza et al., (2004), a resisténcia bacteriana a este grupo, € relacionada a a
muta¢des na subunidade A do DNA girasse da bactéria. Isso se deve ao fato do uso incorreto
da antibioticoterapia, bem como, o seu uso prologado e a adesdo a doses subinibitérias. A
principal causa de resisténcia € a mutacdo no sitio de da enzima onde ocorre a ligacdo das
fluoroquinolonas (FERNANDES et al., 2017).

Sdo diversos os farmacos pertencentes as fluoroquinolonas, como: Ciprofloxacina,
Ofloxacino, Norfloxacino, entre outras. Para Souza et al., (2004), a ciprofloxacina, tem uma
grande relevancia, ja que, ¢ um farmaco que possui eficicia frente a resisténcia bacteriana
relacionadas aos aminoglicosideos, penicilinas, cefalosporinas, entre outros. Sendo assim, é
capaz de combater a Klebsiella pneumoniae, E, coli, Shiguella, Salmonella, entre outras.
Consecutivo a isso, Guimaraes et al., (2010), reitera que a ciprofloxacina € o firmaco mais ativo

do grupo das fluoroquinolonas, defronte a bactérias gram negativas.

2.6 MECANISMOS DE RESISTENCIA BACTERIANA AOS ANTIMICROBIANOS

Nas udltimas décadas, o aparecimento de novos farmacos mais resistentes a infecg¢des
bacterianas, transformaram o tratamento médico. Na qual ocorreu redu¢do de mortalidade por
doencas bacterianas. Em contrapartida, a propagacdo do uso de antibidticos rapidamente fez
com que as bactérias aumentassem defesas relacionadas aos agentes antimicrobianos
(OLIVEIRA, 2014).

Essa resisténcia pode ser vista como fendmeno natural, biol6gico e complicado da
defesa dos microrganismos a modificagdes no seu meio ambiente (SILVEIRA, 2010;
OLIVEIRA, 2014).

Os mecanismos de resisténcia bacteriano com relagdo a modificacdo da resposta a
antibidticos, podem ser caracterizados, de acordo com Antonio et al., (2009), pelo momento em
que as bactérias adquirem genes capazes de garantir a transferéncia que os antimicrobianos
possam agir, possibilitando assim, a troca de plasmideos entre si, a transformacao de plasmideos

ou pela modificacdo do DNA.

Figura 2 — Mecanismos de resisténcia bacteriana e seus respectivos locais de a¢io
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Fonte: RMcontrole 2007.

2.6.4 Alteracio da permeabilidade da membrana

Nas palavras de Costa et al., (2017), essa resisténcia estd associada a bactérias Gram-
negativa que apresentam membrana externa. A permeabilidade destas membranas consiste na
presenca de proteinas especiais denominadas de porinas, que criam canais para a passagem de
substancias para o espaco periplasmético e, assim, para o interior da célula. As porinas sio
utilizadas na aquisicdo de resisténcia bacteriana, uma vez que qualquer alteracdo estrutural

especifica torna o antimicrobiano incapaz de penetrar na célula bacteriana.

2.6.5 Inativacao ou degradacio enzimatica

Segundo Costa et al., (2017), é a resisténcia de maior importancia enzimatica, onde
acontece a inativagdo ou degradacdo do antibidtico através da acdo de enzimas, tendo como
exemplo os aminos glicosideos e as B-lactamases. Enzimas essas responsaveis pela hidrolise do
anel beta-lactamicos presentes na estrutura quimica dos antimicrobianos, como a cefalosporinas
e as penicilinas, tornando-o0s inativos.

Costa et al., (2017), conclui que em bactérias gram-negativas, como a Klebsiella
pneumoniae e Escherichia coli, as beta-lactamases sdo produzidas e secretadas no espago
periplasmadtico e sdo as principias responsaveis por produzirem a resisténcia clinicamente

significativa aos antimicrobianos. J4 em bactérias gram-positivas, as beta-lactamases sio
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secretadas para o meio extracelular e sio menos ativas do que as beta-lactamases produzidas

pelas bactérias gram-negativas.

2.6.6 Modificacao do alvo

A modificag¢do do alvo para Costa et al., (2017), pode ser resultado da aquisi¢do de
genes ou de uma mutacdo. Deste modo ocorre uma alteragdo do alvo original, isto €, local de
ligacdo do antibidtico a bactéria, impossibilitando deste modo a ligacdo do farmaco ao local de
acdo. Este € provavelmente um dos mecanismos mais especificos de resisténcia.

Costa et al., (2017), conclui que a modificagdo do alvo ocorre frequentemente em varias
bactérias para antimicrobianos como B-lactamicos, cloranfenicol, rifampicina, quinolonas,
glicopéptidos e macrdlideos. Encontrando-se comumente este mecanismo contra
glicopeptideos (vancomicina) de forma bastante disseminada em bactérias gram positivas por
meio de replicacdo de clones bacterianos, ou transferéncia horizontal de genes (COSTA et al.,

2017).

2.6.7 Bomba de efluxo

Esse mecanismo foi observado em antibidticos do tipo tetraciclina, mas também ¢é
responsavel pela resisténcia a praticamente todas as principais classes de antibidticos. A
resisténcia as tetraciclinas codificada por plasmideos em Escherichia coli resulta deste efluxo
ativo (ANVISA, 2008)

Costa et al., (2017), reitera que, a bomba de efluxo é um mecanismo de resisténcia
defronte a todas as classes de natimocrianos, principalmente fluoroquinolonas, macrolideos e
tetraciclinas. A bomba de efluxo € uma proteina transmembranar capaz de fazer o bombeamento

dos antimicrobianos para o meio extracelular.

2.7 RESISTENCIA BACTERIANA

Para Tavares (2014), um grave problema de saide que tem sido registrado, é a
resisténcia bacteriana a antimicrobianos, transtorno esse, que ao inicio do uso de antibiéticos
ndo era comum. Porém, aos decorrer das décadas, a resisténcia bacteriana se expandiu pelo
mundo desde os anos de 1950, decorréncia do uso de novos antibiéticos. Em 1950, esse

problema se agravou apo0s a inser¢ao de novos antimicrobianos beta-lactamicos.
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Para Costa et al., (2017), varios sdo os fatores que acarretam a resisténcia bacteriana
frente aos antibidticos, sejam eles: fatores econdmicos e sociais, problemas terapéuticos,
epidemioldgicos e a propria bioquimica e genética da bactéria. Esses problemas, além de
favorecerem o aparecimento de novos patdégenos resistentes, geram problemas de sadde
publica, suscitando alarde para a qualidade de vida humana e aos avangos da farmécia,
microbiologia e medicina.

A resisténcia bacteriana e o fator bioquimico e genético, de acordo com Costa et al.,
(2017), pode ser ocasionado por diversos fatores, sendo eles: um antibidtico resistir frente a
acdo de um antimicrobiano; por consequéncia de mutacio genética como exposicao a radiacao
que se dd pela acdo de agentes mutagénicos ou pela replicac@o celular e pelo transporte de
plasmideos entre si, gerando a adiquiri¢do de genes resistentes presente em outros organismos
adaptado ao meio .

De acordo com Santos, (2004), a resisténcia bacteriana é, de fato, um dos principais
agravantes de problemas na satde publica. Isso se deve ao fato do inevitavel uso indiscriminado

de antibiéticos.

2.7.4 Resisténcia AmP-C (Metalo-beta-lactamases)

De acordo com Ataide et al.,(2015), a principal Carbapenemase produzida por
enterobactérias € a Metalo-beta-lactamase. Figueiredo et al., (2009), relata que, a MBLs sao
caracterizadas por necessitarem de fons dipolos, para a reacdo de hidrélise do anel beta-
lactamico. A resisténcia aos carbapenens entre esses patdgenos estd se tornando um problema
terapéutico mundial e a producdo de metalo-beta-lactamases (MBL) tem emergido como um

dos mecanismos responsaveis por esta resisténcia (FIGUEIREDO et al., 2009).

2.7.5 Resisténcia ESBL (Betalactamases de Expetro Ampliando)

A Resisténcia ESBL, de acordo com, Scarpate et al., (2019), se da pelas bactérias gram
negativas produtoras de betalactamases de expectro estendido. Para Abarde et al., (2015), o
surgimento de novas cepas bacterianas produtoras de betalactamase, fez com que o uso de
cefalosporinas fossem reduzidos, tendo entdo como opcao terapéutica, os carbapenémicos. Em
contrapartida, o uso exarcebado dos carbapenémicos no mundo e no Brasil, gerou como
consequéncia, o surgimento de enterobactérias resistentes a esta classe.

Ataide et al.,(2015), reitera que, um dos aspectos relevantes, € que a infeccao por ESBL.

¢ causada em individuos que utilizam ventiladores mecanicos, cateter de bexiga, uso
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prolongado de antibidticos e infeccdes no sangue. Sendo assim, a opgdo terapéutica para
infec¢des por ESBL € a polimixina, jd que apresenta efeito terapéutico in vitro capaz de tornar
estas bactérias sensiveis.

Klebsiella pneumoniae é a espécie em que se descreve producdo de ESBL com maior
freqiiéncia, sendo que 2 a 5% das infeccOes hospitalares, principalmente respiratorias e
urindrias, estdo associadas a esta espécie (SCARPATE et al., 2015). Scarpate et al., (2015),
conclui que, ha dados que retratam que a Klebsiella pneumoniae produtora de ESBL € um fator
importante em ambito comunitario e principalmente em ambito hospitalar, ja que € um patégeno
capaz de causar mortalidade e elevada morbidade.

Para Scarpate et al., (2015), a Klebsiella pneumoniae é, dentre todos os tipos de ESBL,
a que tem mais importancia clinica. Isso se deve ao fato da alta diversificacdo de producao de
enzimas capazes conduzir plasmideos e codificar mais rapidamente genes do que outras

Enterobactérias.

Figura 5 — Betalactamase de expectro estendido inibindo o anel betalactamico e
neutralizando o antibidtico

R0 R.__O
Ty
HN :

il _

«F 1.8 HN
[ CH3 fi-Lactamase CH3
/-—N CHs > 0 CHs
0 H H
OH OH
O 0
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2.7.6 Resisténcia KpC (Carbapenemases)

Klebsiella pneumoniae Carbapenemases (KPC) foram originalmente identificadas nos
EUA em 1996 (ATAIDE et al., 2015). Para ANVISA (2013), um grave confronto na satude
publica a nivel mundial , é a resisténcia de carbapenémicos nas enterobactérias. Esse fato
exprime o grande nimero de mortalidade e o diminuto nimero de escolhas de opcdes
terapéuticas. Fatores como rdpida disseminac¢do mundial, codifica¢dao de genes por plasmideos
e trabsposons, e a elevada eficdcia hidrolitica, caracterizam a producido de carbapenemases,
agravando esse problema a impacto um na satde publica, tanto no Brasil, como em ambito

mundial.



39

O primeiro relato de KpC ocorreu na Carolina do Norte, nos Estados Unidos, em 1996.
Hoje é endémica nesse pais e segue com crescente nimero de casos nos tltimos anos em todo
o mundo (SOARES et al., 2012). A produc¢do de carbapenemases em Klebsiella pneumoniae e
Escherichia coli tétm ocorrido com maior frequéncia, (Ataide et al., 2015), caracterizando
Klebsiella pneumoniae a uma “superbactéria”. Soares et al,. (2012), retrata que um dos maiores
problemas da KpC é que pode ocasionar resisténcia aos carbapenémicos, classe esta que €

utilizada para o tratamento de bactérias multirresistentes.

Alguns estudos mostram que a resisténcia a carbapenens no
antibiograma de K. pneumoniae ndo prediz a presenca da enzima
KPC. Outros mecanismos de resisténcia podem estar envolvidos,
como a presenca de betalactamases de espectro ampliado (ESBL)
associada a betalactamases de classe C (AmpC), gerando pequena
hidrdlise de carbapenens e, ainda, alteracao nos canais de porina,
que modificam a ag@o e a penetracdo dos farmacos. (SOARES et
al., 2012, p. 253-254).

Segundo Ataide et al., (2015), a Klebsiella pneumoniae tem se mostrado como o
microrganismo mais frequente em casos de infecgdes num hospital HGRS, tanto em individuos

sexo masculino, como no sexo feminino.

Quadro 2 — Distribuic@o das ERCs isoladas por sexo no HGRS durante o ano de 2013.

Sexo ERCs Percentual Bactéria n2 de isolados Percentual
Klebsiella pneumoniae 12 42,86%
Enterobacter cloacae 6 21,43%
. Prot irabili 4 14,29%
Masculino 28 49,12% roteus mirabilis °
Enterobacter aerogenes 3 10,71%
Morganella morganii 2 7,14%
Providencia spp 1 3,57%
Klebsiella pneumoniae 16 55,17%
Proteus mirabilis 5 17,24%
Feminino 29 50,88% Enterobacter cloacae 4 13,79%
Morganella morganii 2 6,90%
Escherichia coli 1 3,45%
Serratia marcescens 1 3,45%

Fonte: ATAIDE et al., (2015, p. 7).
2.8  Klebsiella pneumoniae MULTI-RESISTENTE

Nas palavras de Silva et al.,(2019), a Klebsiella pneumoniae multirresistente € de fato

um grave problema de saide a nivel mundial. Isso se deve ao fato de que entre as
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Enterobactérias, a Klebsiella pneumoniae, possuem uma maior capacidade de codizar genes,
bem como, bom vetor para plasmideos. Deste modo a Klebsiella pneumoniae tem se mostrado
cada vez mais resistentes, bem como apresentado potentes mecanismos de resisténcia.

Os principais mecanismos de resisténcia apresentado por este bacilo gram negativo, €,
de acordo com Silva et al., (2019), a producdo de Beta-lactamase de Expectro estendido;
diminui¢do da expressdo de proteinas, tornando menor a captacdo dos farmacos; sistema de
repulsdo do antibidticos; producdo de betalactamases do tipo Amp-C; producdo de
betalactamses do tipo Metalo-betalactamase e a producdo de betalactamse do tipo KpC, capaz

de inativar totalmente o antimicrobiano.

2.9 INFECCOES POR Klebsiella pneumoniae MULTI-RESISTENTE

As infeccdes por Klebsiella pneumoniae, pelas palavras de Silva et al., (2019), é de
origem hospitalar, através do contato, seja por individuos colonizados ou por objetos de uso
inntrahospitalar como cateter. A infeccdo Klebsiella pneumoniae, sdo infec¢des no trato
urindrio, infeccdes no trato respiratorio, infeccdes sanguineas, infeccoes em feridas operatorias.
Os sintomas mais comuns de infec¢do causada pela K Klebsiella pneumoniae sao: tosse, febre,
dores na bexiga, originando até gravas pneumonias.

No ambito hospitalar, essas infeccdes, tem ocasionado uma frequente preocupacdo a
nivel mundial. Isso se deve ao fato, que cada vez mais, a resisténcia da Klebsiella pneumoniae,
dificulta o tratamento, ja que, apresenta multirresisténcia a muitos farmacos, diminuindo entao
o numero de opg¢des terapéuticas. Como consequéncia, o uso de antimicrobianos mais potentes
se faz necesséario, elevando os custos e o tempo de interna¢cdo do paciente e elevando a taxa de

mortalidade (SILVA et al., 2019).

2.10 FATORES DE RISCO ASSOCIADOS A INFECCAO POR Klebsiella pneumoniae
MULTI-RESISTENTE
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Desse modo, segundo Silva et al, (2019), o aumento do uso errbneo da
antibioticoterapia, € um dos principais fatores na qual tem tornado a Klebsiella pneumoniae
cada vez mais resistente frente a antimicrobianos.

De acordo com Farchini (2016), vérios sdo os fatores de risco associados a infeccao
hospitalar por Klebsiella pneumoniae, sendo eles, a utilizagdo de farmacos pertencentes as
classes dos beta-lactimicos, principalmente, o uso prévio de carbapenémicos, ji que, a
Klebsiella pneumoniae nao € sensivel frente a essa classe.

Fatores relacionados a comorbidades também podem caracterizar riscos a individuos
colonizados por Klebsiella pneumoniae multirresistentes, a titulo de exemplo, transplante de
orgaos, diabetes, hipertensdo arterial e doencgas renais. Isso se deve ao fato de que a K.
pneumoniae é um patégeno emergente e oportunista, capaz de ser adquirida a infec¢do por
organismos imunodeprimidos. (FARCHINI, 2016).

Pelas palavras de Farchini et al., (2016), os principais fatores de risco que acarretam a
infeccdo por Klebsiella pneumoniae multirresistente, sdo, nimero de antibidticos utilizados,
caracterizados pelo uso indiscriminado; contato entre pacientes internados; individuos

portadores de doengas pulmonares; cateter e realiza¢do de traqueostomia.

2.11 DIAGNOSTICO CLINICO E LABORATORIAL

De acordo com ANVISA et al., (2010), para cada tipo de bactéria, € utilizado um meio
que favorece o crescimento, conhecido como Agar-Agar. Seja para fins diagndsticos ou de
pesquisa, o meio de cultura é especifico para cada bactéria. Sendo assim, uma das caracteristicas
importantes destes microrganismos, € 0 modo na qual elas se apresentam, como crescem, Como
se mostram na cultura e o tipo de cultura em que crescem, sendo isso uma caracteristica
macroscopica.

O diagnéstico de Klebsiella pneumoniae € dado pela cultura da amostra bioldgica,
representativa do sitio infeccioso, isolando a bactéria e verificando o padrdo de sensibilidade
da mesma, realizado através do antibiograma. O antibiograma, por sua vez, é de fundamental
importancia clinica, ja que, determina o fator da sensibilidade de um patégeno e garante um
melhor diagnéstico, bem como, ¢ uma grande ferramenta para elaboragdo de programas para
uso correto dos antimicrobianos (TEIXEIRA et al., 2009).

Para Teixeira et al., (2009), os testes de sensibilidade sdo empregados para verificar

principalmente bactérias que apresentam resisténcia frente a antibidticos. O resultado do teste
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de suscetibilidade aos antimicrobianos — TSA determina o grau de suscetibilidade das diferentes
espécies bacterianas aos antimicrobianos mais utilizados na pratica clinica.

Nas palavras da ANVISA et al., (2010), os métodos mais utilizados para identificacao
de enterobactérias € o método TSI — meio ferro e acucar triplice, capaz de identificar mais
facilmente bactérias, porém, necessita de informacdes adicionais e o método IAL, é
extremamente pritico por apresentar nove reagdes num mesmo tubo teste e método. A
Klebsiella pneumoniae, apresenta sacarose negativa em meio TSI, com producdo de gés, pela

maioria das estirpes.

Figura 6 — Meio de cultura IAL/RUGAI e TSI
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Figura 7 - Fluxograma de identifica¢do de Enterobactérias
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Fonte: https://slideplayer.com.br/slide/285353/

Figura 8 - Fluxograma de identifica¢do de Enterobactérias

Fonte: https://pt.scribd.com/presentation/100471892/Fluxogerama-Enterobacterias
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3 CONSIDERACOES METODOLOGICAS

3.5 TIPO DE PESQUISA

Tratou-se de uma revisdo integrativa (RI) a qual foi realizada de acordo com a questio
temdtica, com a elaboracdo da pergunta norteadora, e o estabelecimento dos critérios de
inclusao e exclusdo das referéncias, dos trabalhos cientificos e selecdo dos artigos, andlise
criteriosa, e discussdo dos resultados acerca do tema a ser abordado. O levantamento das
publicacdes a serem indexadas, foi no percurso da producdo do trabalho, de acordo com o
cronograma proposto € com o objetivo da busca de publicacOes mais recentes sobre a tematica,
através de referéncias disponibilizadas na biblioteca da FACENE, e da busca on-line através
das bases de dados como Google académico, Pubmed, Scielo, etc, utilizando os seguintes
descritores: Infeccdo urindria. Antimicrobianos. Resisténcia bacteriana. Klebsiella
pneumoniae.

A opgdo pela revisdo integrativa baseou-se no fato de que ela tem a finalidade de
proporcionar conhecimento e juntar resultados de pesquisas sobre o tema, fazendo com que se
obtivesse conhecimentos mais aprofundados acerca do assunto tratado. Esse método concebe
basicamente um recurso da Pritica Baseada em Evidéncias (PBE) no qual, contribui para
adquirir maior conhecimento da teoria e assim aplicar a conduta correta na pratica.

Foram adotados os critérios de inclusdo para sele¢do dos artigos: textos na integra que
abordassem o tema referido e com resumos publicados no periodo entre 2010 a 2020, de acesso
livre e disponivel nas bases de dados, sempre realizando busca para atualizagdo. E como
critérios de exclusdo, artigos nao disponibilizados na integra, com acesso restrito, resumos,
editoriais ou sem coeréncia com a temdtica a ser abordada, ou que o periodo de publicacdo

esteja antes de 2010.

3.2 LOCAL DA PESQUISA
O referencial tedrico teve como base artigos cientificos, resumos, periodicos, livros,
publicados nas bases de dados da Scientific Electronic Library Online (SciELO), Pubmed e

Google académico.

3.3 POPULACAO E AMOSTRA
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Para a realizacdo da coleta de dados, foram escolhidos os seguintes descritores,
infeccodes, Klebsiella pneumoniae, resisténcia bacteriana, fatores de risco e antimicrobianos.
Cada um destes descritores citados, foram pesquisados em trés linguas diferentes, sendo elas,

portugués, ingl€s e espanhol.

3.3.1 Critérios de inclusao:
Periodo de publicacdo de 2010 a 2020, texto disponibilizado na integra e publicacdes

em portugués, espanhol e inglés.

3.3.2 Critérios de exclusio:

Periodo de publicacdo que ndo ocorreu entre os anos de 2010 a 2010.

3.4 ISNTRUMENTO DE COLETA DE DADOS
3.4.1 Elaboracao da pergunta norteadora
Para a realizacdo, ocorreu primeiramente uma busca, e de acordo com o que se trata a

problematica, foi escolhida a fim de completar a tematica abordada na pesquisa.

3.4.2 Busca na literatura
A partir da pergunta norteadora, foi realizada uma busca com as palavras-chaves, com
os seguintes termos: Klebsiella pneumoniae, fatores de risco, infec¢des, antimicrobianos e

resisténcia bacteriana, ap6s isso foi realizada varredura para escolha dos artigos.

3.4.3 Selecao de artigos
Na selecdo de artigos, ocorreu uma escolha dos artigos que foram selecionados
inicialmente de acordo com as palavras-chaves e o tema, para por fim, aplicar os itens de

inclusdo e exclusao.

3.4.4 Extracao de dados
A extragdo dos dados ocorreu de forma que, todos os artigos selecionados para a sintese
de dados correspondessem ao tema. Dessa forma, garantindo uma melhor precisdo das

informacdes.
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3.4.5 Avaliacao da qualidade metodolégica
Ap6s extracao de dados e, escolha dos artigos através dos itens de inclusdo e exclusao,
foi realizada uma abordagem critica para avaliar se o trabalho se encaixa na a um a revisao

narrativa.

3.4.6 Sintese de dados
Foi realizada uma soma dos resultados de estudos relacionados ao tema e que foram
selecionados, na oportunidade de engrandecer os resultados dos artigos, bem como, mostrar o

que o trabalho proporciona.

3.4.7 Apresentacao dos resultados
Foi realizado em forma de tabela, onde foram demonstradas as quantidades de artigos

buscados e selecionados, com a finalidade de conclui com os objetivos.

3.5 PROCEDIMENTO PARA COLETA DE DADOS
Para a coleta dos dados, foram escolhidas palavras chaves, e por meio da internet nas

bases de dados, Scielo, Pubmed e Google académico. Os descritores foram escolhidos através
das terminologias encontradas nos Descritores de Ciéncia em Saide (DECS). Definidos em
cinco descritores, tanto na lingua inglesa, quanto em espanhol e inglés.

#1 Klebsiella pneumoniae e fatores de risco.

#2 Antimicrobianos e Klebsiella pneumoniae.

#3 Resisténcia bacteriana e Klebsiella pneumoniae.

#4 Fatores de risco e resisténcia bacteriana.

#5 InfeccOes e Klebsiella pneumoniae.

3.6 ANALISE DE DADOS

Para a obtencdo da anélise de dados, foram escolhidas as seguintes ferramentas: autor,
ano de publicacdo, metodologia, resultados, conclusdes e palavras-chaves. A partir disso, foi
analisado os resultados, para verificar se os mesmos estavam dentro das inclusdes ou exclusdes,

avaliando qual trabalho estaria de acordo ou nao. Apos isso, foi feita uma comparagdo entre os
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artigos, para analisar quais trabalhos se melhores se encaixariam e que mais contribuiriam na

tematica.

3.7 ASPECTOS ETICOS
O trabalho foi apreciado em sua estrutura e organizacdo de acordo com os critérios
adotados pela Associacdo Brasileira de Normas Técnicas (ABNT), por ser uma revisao

integrativa, no entanto, nao ouve necessidade de ser submetido ao Comité de Etica em Pesquisa

(CEP), conforme a Resolu¢do 466/12 do Comité Nacional de Satde (CNS).

3.7.1 Riscos e beneficios da pesquisa
O risco visualizado foi a demora dos resultados da pesquisa, bem como o
extravasamento de informag¢des nao publicadas e a nao publicacdo do trabalho. O beneficio é a

amplitude de trabalho que abordem este tema, bem como, o f4cil acesso.

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram selecionados inicialmente 38.230 artigos nas bases de dados Scielo, Pubmed e
Google académico. Sendo 144 artigos do Scielo, 140.69 do Pubmed e 1298 do Google
académico. Sendo assim, selecionados, apds os critérios de inclusdo e exclusdo, 5 artigos.

Tabela 3 - Resultados dos cruzamentos de dados, bem como, local de busca e selecdo dos
arquivos.

Scielo Pubmed Google
académico

Resultados Selecionados Resultados Selecionados Resultados Selecionados

#1 14 1 1 0 545 2
#2 15 0 58 0 201 0
#3 24 0 45 0 81 0
#4 13 0 11.204 0 203 0
#5 78 1 25.486 0 265 1

Tabela 4 — Caracteristicas dos artigos selecionados para os resultados da revisao integrativa.
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AUTORES ANO TITULO METODOLOGIA RESULTADOS DISCUSSAO
SOARES, 2012 Emergéncia Artigo cientifico onde foram  Os pacientes nas quais Este estudo determina
. . de Klebsiella separadas oito cepas de apresentaram resultados um panorama critico

Valéria Martins . . . . N
pneumoniae Klbsiella pneumoniae  fenotipicamente perante a
produtorade produtoras de positivos, foi realizado antibioticoterapia ,
de carbapenemase(KPC), de uma andlise tornando as  opgdes
Carpamenem  oito pacientes diferentes, no  retrospectiva nos terapéuticas cada vez
ase (KPC) periodo de abril de 2009 e prontudrios médicos mais limitadas.
em um janeiro de 2011, no Hospital  para pesquisar o local
hospital Jdlia Kubitschek. A idade onde foram isolados as
tercidrio. dos pacientes variaramde 47  cepas de KPC, tipo de

a 90 anos. amostra clinica, idade,
exposicdo prévia a
antimicrobianos, tempo
de internagdo no
hospital e/ou em outras
institui¢des. As
cefalosporinas foram os
antimicrobianos que
apresentaram (62,5%),
junto aos
carbapenemicos (50%).
Ja o ertapenem
apresenta melhor
sensibilidade (90%-
100%), seguido do
meropenem (48%-94%).

PERNA et al., 2015 Prevaléncia Estudo descritivo A maior ocorréncia de Verificou-se a  alta
de infec¢do transversal do tipo casos de infec¢do por incidéncia da infeccdo
hospitalar retrospectivo, onde foram Klebsiella pneumoniae nosocomial pela bactéria
pela bactéria coletados e  estudados foram nos meses de Klebsiella pneumoniae,
do  género prontudrios de todos os fevereiro e mar¢co de bem como, um
Klebsiella pacientes internados na UTI  2012. Na persisténcia do  alarmante ndmero de
em uma adulto no periodo de crescente ndmero de Obitos. E através destes
Unidade de 01/02/2012 até 01/02/2013. casos, verificou-se a resultados, foi mais
Terapia Ap6s coleta de dados, foi ocorréncia de 34 compreensivel para os
Intensiva. realizado uma busca ativa, pacientes pelo patégeno. profissionais da satde,

pela avaliacio de cada A populacio total de como forma de alerta,

paciente e o uso da individuos estudados quanto a higienizagdo e

antibioticoterapia, exames e foram de 193, sendo que antibioticoterapia.
procedimentos invasivos. 17,09% desenvolveram

infec¢do hospitalar por

Klebsiella pneumoniae.

FRANCHINI, 2016 Fatores de Dissertacio de mestrado, Cinquenta e uma Apesar da incidéncia da
risco em onde foi conduzido um amostras com Klebsiella Klebsiella pneumoniae

Fernanda Paula. . . .
pacientes estudo no Hospital pneumoniae foram produtora de
com Universitirio de  Santa identificadas. J4 vinte e carbapenemase ndo ter
infecgdes Maria, um hospital tercidrio nove pacientes foram sido tdo significativa
hospitalares de 365 leitos com uma excluidos. A maioriados durante o periodo de
causadas por terapia intensiva(UTI) de 37 casos teve pneumonia e estudo, é uma infeccédo
Klebsiella leitos. infecgdes do  trato grave e que apresenta
pneumoniae urindrio. J4&  outros, ecevada mortalidade.
produtora de foram infec¢des intra-

Carbapenem abdominais, infecc¢des
ase. de feridas e osteomielite.
A maioria das cepas
foram  resistentes a
quinolonas (77,3%). Ja
resisténcia foram  as
polimixina B (28,6%),
seguido de
aminoglicosideos
(13,6%).
PEROZO- 2016 Presencia de  Artigo cientifico onde foram Cercade298 cepasde K. Percebeu-se que ao
MENA et al carbgpenema estuda.dos . cqltivos pneumoniae. isoladas, comparar 0 método
> sa tipo KPC bacterioldgicos realizados 160 foram isoladas de fenotipicocomo PCR, o
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em aislados nas rotinas dos pacientes de pacientes de UTI, 44 de método do disco de
clinicosde K. uma unidade intensiva de neonatal e 94 da fusdo apresenta maior

pneumoniae saide. Todas as cepas pediatria. seguranca do resultado,

de pacientes isoladas de K, pneumoniae ao utilizar meropenem e

de unidades foram utilizadas no estudo. imipenem. E quando

de cuidados houver a suspeita do

intensivos. mecanismo de
resisténcia

carbapenemase do tipo
KPC, realizar o teste de
Hudge.

AMIN et al,. 2020 Fatores Revisdo de literatura através Os estudos mostraram Os fatores de risco se

determinante  da base de dados Pubmed que existem fatores de mostraram decisivos na
s na infec¢do entre 2017 e  2018. risco, na qual, implicam resisténcia bacteriana da

hospitalar Utilizando assim, 14 artigos. nos casos de resisténcia  Klebsiella pneumoniae
por da Klebsiella  frente aos
Klebsiella pneumoniae  resistente  carbapenémicos e que se
pneumoniae aos carbapenémicos.  torna necessirio maiores
resistente  a Fatores esse como, idade  estudos acerca de fatores
carbapenémi do paciente, enddgenos prévios que
cos. internamento podem realizar a

prolongado, infecgdo.

comorbidade, uso

erroneo da

antibioticoterapia e

feridas.

Para Soares (2012), a resisténcia bacteriana tem se tornado um prdblema cada vez mais
frequente e importante no ambiente hospitalar. Uma das limitagdes deste estudo foi ndo
pesquisar a relacdo genética para verificar possivel dissemina¢do clonal entre os pacientes.

De acorda com Perna et al., (2015), a Klebsiella pneumoniae é uma bactéria reincidente,
que de forma, agressiva, acomete os pacientes independentemente de cor, raca ou etnia. Esta
bactéria tem uma maior ocorréncia na UTI deste hospital, nos meses de fevereiro e margco. A
Klebsiella pneumoniae se mostrou com grandes casos, bem como, o nimero alarmante de
6bitos. Que em contrapartida, contribuiu para mostrar e alertar os profissionais de saide, para
combater os altos casos desta bactéria, através de uma melhor higienizagdo e antibioticoterapia.

De acordoo com Franchini (2016), os fatores de risco contribuem para um alarmante
aumento de casos da Klebsiella pneumoniae. Os fatores de risco sdo, o uso erroneo dos
carbapenémicos, uso de betalactamicos, uso de polimixina B, bem como, uso de cateter
intravenoso, o que refor¢ca cada vez mais, que as infecgdes pela Klebsiella pneumoniae, nao sao
causadas somente pela forma errada da utilizacdo dos antimicrobianos, mas sim, de processos
invasivos. A polimixina B e o uso de cateter venoso central, se mostraram como fatores de
risco, ja que anteriormente ndo haviam sido identificadas como uma preocupacdo para os
profissionais da saide. Em suma, torna-se, cada vez mais necessdrio que politicas de
racionalizacdo do uso de antimicrobianos, sejam cada vez mais aplicadas aos profissionais de

saude, ja que, a Klebsiella pneumoniae € um risco para pacientes que ja possuem outras
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patologias de base, como também, para pessoas que precisam de processos invasivos, como
cateter e para a populacdo em geral que desfruta de uma antibioticoterapia erronea.

Para Perozo-mena et al.,, (2016), pode-se observar uma alta conciliagdo entre os
desiguais métodos fenotipicos utilizados com o método de referéncia que é o PCR. Deste modo
foi demonstrado que a utilizagdo de diferentes métodos, bem como, a combinacdo deles,
implicam para uma melhor deteccio do mecanismo de resisténcia da Klebsiella pneumoniae.
Outra resisténcia detectada foi a das quinolonas que estd altamente associado a presenca de
KPC carbapenemase. J4 a resisténcia dos aminoglicosideos sugere a presenga de um mecanismo
de resisténcia enzimadtica. Sendo assim, torna-se cada vez mais necessario que medidas sejam
implementadas para um melhor controle, a fim, de uma diminui¢do da prevaléncia dos altos
casos que ocorrem através dos mecanismos de resisténcia desta bactéria. Com relacdo a
epidemiologia, é necessario conhecer melhor quais os mecanismos de resisténcia e como eles
funcionam, sendo assim possivel, determinar se ha ou ndo relacdes clonais entre os pacientes.

De acordo com Amin et al., (2020), os fatores de risco t€m se mostrado cada vez mais
preponderantes para casos de resisténcia bacteriana frente aos antimicrobianos. A Klebsiella
pneumoniae, € entre outras bactérias, umas das mais relevantes quando se trata de resisténcia
bacteriana. Sendo assim, devido a escassa op¢ao terapéutica, torna-se necessario cada vez mais,
estudos que retratem infec¢des causadas por essas bactérias. Outro ponto negativo, sao as faltas
de culturas, que proporcionam uma ndo permissao na deteccao se ¢ uma infec¢do prévia ou ndo.
Deste modo, o que caracteriza, na maioria das vezes, as altas taxas de infec¢des de Klebsiella
pneumoniae, sao os fatores de risco, como, prolongamento no tempo de internagdo,
comorbidades, doencas de base, idade do paciente, feridas, procedimentos invasivos e

utilizacdo errdnea da antibioticoterapia.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

O objetivo geral deste trabalho foi fazer uma andlise da Klebsiella pneumoniae
multirresistente e seus fatores de risco dentro de uma politica de racionalizacdo do uso de
antibidticos a partir de bases textuais. Nesse sentido, foram realizadas revisoes das dreas da
descoberta do conhecimento, visando inteirar o real propdsito do trabalho.

A grande incidéncia de casos por Klebsiella Pneumoniae, demonstra o quanto é
importante entender que se trata de uma doenca infecciosa que atinge homens e animais, e que
causa morbidade e mortalidade em nimeros elevados. Por ser um bacilo Gram negativo, é uma
bactéria oportunista que acarreta infeccdes em hospedeiros imunodeprimidos e que resistem a
temperaturas que oscilam entre 15°C e 37°C, possuindo forte resisténcia em ambientes
hospitalares.

Caracteriza-se assim, como um problema da saide publica mundial, j4 que ¢é
considerado um patdégeno emergente e multirresistente. Outrossim, cabe aos profissionais,
aplicarem uma correta antibioticoterapia, bem como, lavagem correta das maos e assepsia dos

utensilios intrahospitalares.
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