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RESUMO

As bactérias sdo microrganismos capazes de exercer inumeras funcbes, como:
decomposicao de matérias organicas, fabricacdo de alguns alimentos, serem parte da
microbiota natural do ser humano, porém, a maioria é responsavel por causar
infeccdes de leves até as mais graves, podendo levar um individuo a ébito caso nao
sejam tratadas corretamente. O antibidtico foi descoberto com o objetivo de combater
as infec¢des, mas, com o passar dos anos e com 0 aumento do uso irracional desses
farmacos, alguns deles estdo cada vez menos eficazes e algumas bactérias estdo se
tornando cada vez mais resistentes aos tratamentos. Neste contexto, o presente
estudo reforca as consequéncias da resisténcia bacteriana e a irracionalidade no uso
dos antibiéticos, mostrando as consequéncias que tal resisténcia esta causando e que
pode vir a causar. Assim, o trabalho realiza uma pesquisa de revisdo de literatura
integrativa, reunindo informacdes e dados de estudos publicados entre 2017 e 2022,
apresentando uma pergunta norteadora, busca na literatura, analise dos dados
encontrados, inclusdo dos dados a presente pesquisa e apresentacao desses
resultados obtidos. Foram consultadas as bases de dados SciElo, PubMed, Periodicos
de capes e LILACS, com os seguintes descritores: “Resisténcia a antibidticos”,
“Resisténcia bacteriana”, “Uso inadequado de antibioticos” e “Antibidticos”. Apds a
selecdo das pesquisas, foram utilizados 11 artigos para a elaboragéo desta reviséo
integrativa. Percebeu-se que muitas bactérias estéo ficando cada vez mais resistentes
e que alguns fatores sdo pertinentes e comprovados para 0 aumento da resisténcia
bacteriana aos antibiéticos, tais como: diagndéstico errado e, consequentemente,
prescricées erradas, falta de comunicacdo entre paciente e profissional da saude,
acesso facilitado aos medicamentos e a ndo adesao ao tratamento. Diante disso, foi
reforcada a importancia de se tracarem estratégias junto a sociedade e aos
profissionais da salde, para conscientizacdo e combate ao uso irracional de
antibioticos para, dessa maneira, ser possivel retardar o avanco da producdo de
mecanismos de resisténcia pelas bactérias.

Palavras-chave: Mecanismos de resisténcia, uso irracional de antibiéticos, cepas
resistentes.



ABSTRACT

Bacteria are microorganisms capable of performing numerous functions such as:
decomposition of organic materials, manufacture of some foods, some are part of the
natural microbiota of the human being but, most are responsible for causing mild to
severe infections, and can lead to death if not treated properly. The antibiotic was
discovered with the aim of fighting infections, but over the years and with the increase
in the irrational use of these drugs. some antibiotics are becoming less and less
effective and some bacteria are becoming increasingly resistant to treatments. The
study reinforces the consequences of bacterial resistance and the irrationality in the
use of antibiotics, showing the consequences it is causing and can cause, from an
integrative literature review survey, gathering information and data from studies
published between 2017 and 2022, presenting a guiding question, literature search,
analysis of the data found, inclusion of data in the present research and presentation
of these results. SciElo, PubMed, CAPES Periodicals and LILACS databases were
consulted, with the following descriptors: “Antibiotic resistance”, “Bacterial resistance”,
“Inappropriate use of antibiotics” and “Antibiotics”. After the selection of the
researches, 11 articles were used for the elaboration of this integrative review. It was
noticed that many bacteria are becoming increasingly resistant and that some factors
are relevant and proven to increase bacterial resistance to antibiotics, how: wrong
diagnosis and consequently wrong prescriptions, lack of communication between
patient and health professional, easy access to medicines and non-adherence to
treatment. In view of this, the importance of drawing up strategies with society and
health professionals was reinforced, to raise awareness and combat the irrational use
of antibiotics and, consequently, delay the advancement of the production of resistance
mechanisms by bacterium.

Keywords: Resistance mechanisms, irrational use of antibiotics, resistant strains.
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1 INTRODUCAO

Assim como a maioria dos farmacos, os antimicrobianos, ou antibiéticos, como
sdo mais conhecidos, sao substancias de origem natural e/ou sintética destinados
para atuar em infec¢des bacterianas, tendo efeito bactericida, causando a morte das
bactérias ou efeito bacteriostatico, no qual inibem o crescimento e desenvolvimento
bacteriano (GARCIA; COMARELLA, 2021).

Em 1928 ocorreu a descoberta da penicilina pelo médico e bidlogo Alexander
Fleming, e alguns anos depois veio a primeira prescricdo de antibiotico para
tratamento e controle de infec¢des graves, tendo em vista que essas infec¢cdes eram
responsaveis por uma taxa de mortalidade muito alta no mundo. Tudo isso foi um
marco histérico para a medicina. Contudo, mesmo com esse magnifico avanco, a
partir do ano de 1950 comecaram a surgir 0os primeiros problemas causados pelo uso
da penicilina em larga escala, ou seja, 0s primeiros casos de resisténcia bacteriana.
E como forma de reverter e tentar solucionar esse problema, foram descobertos e
desenvolvidos novos antibiéticos, contudo, em virtude da automedicag¢do de forma
irracional, a resisténcia bacteriana se tornou uma constante sem fim, ainda mais pelas
varias opcles disponiveis, levando, dessa maneira, a um consumo maior pela
populacédo (SALDANHA; SOUZA; RIBEIRO, 2018).

No cenario atual, a resisténcia bacteriana a antibioticos € um dos problemas de
salde publica mais preocupantes. Segundo o economista britanico Jim O’Neil (2014,
apud OLIVEIRA; PEREIRA; ZAMBERLAM, 2020), dez milh6es de mortes ocorrerédo
ao ano em 2050 provenientes dos efeitos de bactérias mais resistentes a
medicamentos. A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) inseriu esse problema entre
os dez maiores fatores que ameacam a saude mundial, em um plano estratégico, para
resolver ou tentar controlar a situacdo. O uso indiscriminado de antibioticos parte
desde a desinformacado da populacao, até prescri¢cdes inadequadas, uso de farmacos
de largo espectro com periodos e doses incorretas ou para tratar infeccfes mais leves.
A falta de comunicacao entre médico e paciente também tem grande influéncia nessa
questdo, podendo gerar até problemas irreversiveis (OLIVEIRA; PEREIRA;
ZAMBERLAM, 2020).

Assim, percebe-se que este tema se tornou um problema de saude publica,

constituindo-se num desafio epidemiologico tdo grande a ponto de mobilizar 6rgaos
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nacionais e internacionais de vigilancia na busca por estratégias que permitam
minora-lo ou mesmo soluciona-lo (SOUZA; XAVIER; GONCALVES, 2016).

Diante do tema exposto e abordado, esta pesquisa visa a demonstrar 0s riscos
do uso indiscriminado de antibidticos, levando em consideragdo o surgimento de
cepas multirresistentes, descrevendo as possiveis consequéncias atraves de relatos
e dados comprovados cientificamente, reforcando a importancia do uso racional
desses farmacos, bem como de ter um acompanhamento de um profissional
capacitado, seja médico ou farmacéutico, para orientar o tratamento e a administracao
dos farmacos, promovendo uma boa adesdo ao tratamento e, consequentemente, a

cura e o bem-estar do paciente.
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2 JUSTIFICATIVA

Os antibidticos sédo farmacos destinados ao tratamento e profilaxia de infec¢des
bacterianas, entretanto, o uso em excesso, em doses e periodos incorretos, acarreta
danos a saude pessoal e coletiva, advindos da resisténcia bacteriana. A
desinformacédo da sociedade para o uso desses medicamentos € elevada, a ponto de
a populagéo acabar os utilizando para fins aos quais eles ndo séo destinados, o que
colabora para o aumento cada vez maior desse problema.

De fato, a situacdo emergencial motivou a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) a elaborar, em 2010, a RDC 44/2010, documento que determina
diversos protocolos relacionados a medicacdo antibacteriana, indicando
principalmente que, dali em diante, a dispensacdo de antibidticos s6 seria feita
mediante a presenca de receituario médico em duas vias, ficando uma delas retida no
local da dispensacao, para obter um controle dos medicamentos que estavam sendo
dispensados, a fim de controlar o uso dos antibidticos sem fim especifico e evitar um
caos maior no sistema de saude.

Em vista deste contexto, esta pesquisa se justifica, no momento em que se
torna imprescindivel reforcar os riscos causados pelos antibiéticos ao individuo,
quando usado de forma incorreta, sem acompanhamento médico ou farmacéutico. De
fato, neste trabalho, busca-se estimular e promover o uso racional desses farmacos,
fazendo com que a populacédo absorva o maximo de informacfes sobre o assunto, e
que o farmacéutico possa participar desse processo de educacdo de saude,
promovendo uma melhoria no sistema de salde e na adesao racional e correta ao

tratamento dos pacientes.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

e Realizar uma revisao integrativa, alertando sobre os riscos da automedicagao
por antibioticos e sobre as consequéncias que a resisténcia bacteriana pode

causar.
3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
¢ Analisar os dados disponiveis quanto aos motivos predispostos que explicam o

uso nao recomendado de antibioticos pela populagéo;

e Relatar os efeitos adversos e consequéncias que os antibidticos podem causar,

guando usados de forma incorreta;

e Apontar 0s prejuizos que a resisténcia bacteriana, causada pelo uso néo

racional dos antibiéticos, pode causar as pessoas, direta e indiretamente;

e Reiterar a importancia do efetivo acompanhamento médico e/ou farmacéutico
seja antes, durante ou ap6s um tratamento com antibiéticos, promovendo, assim,

um aumento no uso racional desses farmacos.
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4 FUNDAMENTACAO TEORICA
4.1 BREVE HISTORICO DOS ANTIBIOTICOS

O que hoje conhecemos popularmente por “antibiético” foi descoberto por
acaso em uma das pesquisas do médico e bidlogo Alexander Fleming. Durante suas
experientes, o pesquisador observou a presencga de um bolor em uma de suas culturas
de bactérias, mais precisamente na cultura de Staphylococcus aureus, que tinha
contaminado a cultura, porém, notou que essa contaminacao causou a morte de boa
parte dos germes em questao, tendo havido a formacédo de um alo sem crescimento
bacteriano ao redor do bolor contaminante. A partir disto, o bolor foi isolado, e
posteriormente conseguiu-se detectar que se tratava de um fungo do género
Penicillium notatum (Figura 1). Descobriu-se também que o alo formado se dava pela
substancia que era produzida pelo fungo, levando ao ndo crescimento de bactérias
proximo a ele, a partir disto, foi confirmada a eficacia da substancia contra algumas
bactérias comuns. Devido ao grande sucesso e eficacia da Penicilina nas préticas
meédicas, houve a necessidade de produzi-la em larga escala (SOARES; GARCIA,
2020).

Esta descoberta foi um grande avanco para a ciéncia e uma evolucdo para a
populacdo de todo o mundo, pois afetou, de forma positiva, a economia mundial, a
saude, a agricultura etc., sem contar que, com esse avancgo, a expectativa de vida da
populacdo aumentou, tendo em vista que as infec¢des, que até entdo ndo tinham
tratamento, matavam milhares de pessoa no mundo todo. Além da grande importancia
historica, principalmente na drea médica, essa descoberta foi a porta de entrada para
um numero enorme de pesquisas visando ao desenvolvimento de novos farmacos,
aumentando cada vez mais as opcdes viaveis para a antibioticoterapia (SOARES;
GARCIA, 2020).

notatum, the source of

penicillin
‘4 S > gy

=

Fig ural - eniciIIium
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anfe. Carlo Bvilacqua, 2022.
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4.2 A QUIMICA DAS PENICILINAS

A estrutura quimica desse farmaco consiste em um anel de tiazoldrico (A),
ligado a um anel B-lactamico (B), que é fixado na cadeia lateral (R). Qualquer
alteracdo quimica no nuacleo da penicilina, ou qualguer modificacdo na parte
metabdlica, leva a perda da atividade antibacteriana do farmaco, tendo em vista que
o principal requisito para a atividade biologica da penicilina se encontra em seu ndcleo.
Os meios antibacteriano e farmacologico desse farmaco sado determinados pela sua
estrutura lateral, exemplo desse fato € a Penicilina G (benzilpenicilina, R = benzil), que
€ a Unica penicilina natural utilizada nos dias atuais e que apresenta uma maior

atividade antimicrobiana (Figura 2).

Figura 2 - Estrutura molecular da penicilina
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Fonte: Calixto e Cavalheiro (2012).

Algumas bactérias produzem uma enzima chamada beta-lactamase,
responsavel por inativar a estrutura do antibiético que contém o anel B-lactamico como
mecanismo de acao principal, e, com essa inativacdo, o antibiético se torna ineficaz
para essas bactérias, sendo necessaria a mudanca do antibiético no tratamento que
esta sendo feito, ou entéo inserir uma associa¢do com o acido clavulanico, que contém
uma estrutura parecida com a de um antibiético com o anel B-lactamico. A estrutura
do &cido clavulanico ira burlar a enzima, fazendo com que o antibiético fique livre para
exercer o seu papel (CALIXTO; CAVALHEIRO, 2012).

A penicilina foi a porta de entrada para a descoberta de outros antibiéticos,
destinados a diferentes infec¢cdes e com propriedades distintas. No Quadro 1 é
apresentada a classificacdo das penicilinas e suas propriedades, sintetizadas a partir

da estrutura geral e principal da penicilina (Figura 3).
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Quadro 1 - Classificacao das penicilinas e suas
principais propriedades antimicrobianas

Nome genérico

Principais propriedades

Penicilina G e Penicilina V

Altamente ativas contra cepas sensiveis de cocos

Gram-positivos. N&o apresentam resisténcia a

penicilinase.

Meticilina, Nafcilina,
Oxacilina, Cloxacilina e

Dicloxacilna

Atividade antimicrobiana menos potente contra 0s
microrganismos sensiveis a penicilina G. Apresentam

resisténcia a penicilinase.

Ampicilna e Amoxicilina

Atividade antimicrobiana é ampliada para incluir
determinados microrganismos Gram-negativos. Esses
farmacos sdo administrados com um inibidor de
betalactamase, tais como clavulanato ou sulbactam,
para impedir a hidrélise por betalactamases de amplo

espectro. Nao apresentam resisténcia a penicilinase.

Carbenicilina, Indanil-

carbenicilina e Ticarcilina

Atividade antimicrobiana é ampliada para incluir
espécies de Pseudomonas, Enterobacter e Proteus.
Esses agentes sdo inferiores a ampicilina contra cocos
resisténcia a

Gram-positivos. Nao apresentam

penicilinase.
Mezlocina, Azlocilina e | Excelente atividade antimicrobiana contra
Piperacilina Pseudomonas, Klebsiella e alguns  outros

microrganismos Gram-negativos. A piperacilina retém
a atividade da ampicilina contra cocos Gram-positivos
e contra L.

monocytogenes. N&o apresentam

resisténcia a penicilinase.

Fonte: Knollmann, Hilal-Dandan e Brunton (2010).
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Figura 3 - Formulas estruturais das penicilinas
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Fonte: Calixto e Cavalheiro (2012).

Legenda

Estrutura basica (centro, R = H) e cadeias laterais substituintes (em vermelho):
(a) penicilina G; (b) penicilina V; (c) meticilina; (d) oxacilina, (e) cloxacilina,;
(f) dicloxacilina, (g) nafcilina; (h) amoxicilina; (i) ampicilina; (j) carbenicilina;
() indanil-carbenicilina; (m) ticarcilina; (n) mezlocilina; (o) piperacilina.

4.3 MECANISMO DE ACAO DOS ANTIBIOTICOS

Os antibidticos usados no nivel clinico sdo de origem natural e seus derivados
semissintéticos, levando a serem classificados como: B-lactamicos, de cuja classe
vém as penicilinas, cefalosporinas, carbapeninas, oxapeninas e monobactamas;
tetraciclinas, aminoglicosideos, macrolideos; além de peptidicos ciclicos, como:
cloranfenicol, rifamicinas etc. (SOUZA; XAVIER; GONCALVES, 2016).

Existem varios antibioticos subdivididos em classes, 0s quais apresentam duas
atividades antibacterianas: o efeito bactericida, que causa efeito letal nas bactérias;
ou bacteriostatica, que interrompe a reproducdo e o crescimento do microrganismo.
Ja em relagdo ao seu mecanismo de acao, os antibioticos atuam de formas diferentes:

« Inibicdo da sintese da parede celular: atuam inibindo a sintese de enzimas
catalisadoras, conhecidas também como proteinas ligantes de penicilinas (PLP).
Essas enzimas catalisam a etapa final das liga¢c6es cruzadas dessa substancia,

sendo assim, inibem a formagé&o de peptideoglicano, fazendo com que a parede
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celular da bactéria seja destruida pela ativacdo de autolisinas (SALDANHA,;
SOUZA; RIBEIRO, 2018).

« |InibicAdo da sintese proteica: Acometem todas as células (eucaribticas e
procarioticas). Os inibidores se ligam aos ribossomos, que sdo uma organela
responsavel pela sintese de proteina. Essa ligacao ira inibir a sintese necessaria
para o funcionamento do metabolismo e para o crescimento da bactéria
(TEIXEIRA; FIGUEIREDO; FRANCA, 2019)

« Inibicdo da sintese dos &cidos nucleicos: Os antibiéticos que atuam nesse
mecanismo agem nas enzimas DNA girasse e topoisomerase, impedindo a
formacéo do espiral do DNA, fazendo com que néo ocorra replicacdo do DNA
da bactéria e, consequentemente, ndo haja crescimento e desenvolvimento
bacteriano (TEIXEIRA; FIGUEIREDO; FRANCA, 2019; SALDANHA; SOUZA,
RIBEIRO, 2018).

o Desorganizacdo da membrana celular: As polimixinas sdo exemplos de
farmacos que atuam diante desse mecanismo. Trata-se de moléculas anfipaticas
gue possuem duas extremidades diferentes, uma polar e a outra apolar, assim,
podendo interagir tanto com agua quanto com gordura. Assim, interagem com
0s polissacarideos da membrana externa da bactéria, causando uma
desorganizacdo e uma alteracdo na permeabilidade, o que leva a eventos de
vazamento celular e, consequentemente, ao ndo desenvolvimento bacteriano
(TEIXEIRA; FIGUEIREDO; FRANCA, 2019).

4.4 O USO INDISCRIMINADO DOS ANTIBIOTICOS

E extremamente necessario que a populacdo procure sempre um especialista
guando apresentar qualquer problema de salde, para que sejam realizados exames
especificos e diagndsticos exatos, antes de se determinar ou ndo o inicio de uma
antibioticoterapia, se necessario. O Teste de Sensibilidade a Antimicrobianos (TSA),
ou mais conhecido entre os profissionais da saude como antibiograma, € um exame
especifico para identificar os farmacos favoraveis a serem prescritos, sendo
extremamente necessario levar em consideracédo o resultado desse teste, que mostra
o grau de sensibilidade ou resisténcia da bactéria causadora da infecgdo (SOUZA,
XAVIER; GONCALVES, 2016).
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O uso de forma irracional desses farmacos ndo gera apenas o problema da
resisténcia aos antibidticos, mas pode ocasionar também eventos de intoxicacao
medicamentosa, assunto este de extrema importancia e que precisa ser sempre
passado para o paciente, mostrando-se 0 risco de se ingerir medicamentos em
excesso sem o0 acompanhamento de um profissional, promovendo, assim a
conscientizacdo. Segundo dados fornecidos pelo Sistema Nacional de Informacdes
Toéxico Farmacologico (SINTOX), os medicamentos estavam entre 0s primeiros
fatores de intoxicagcdo no ano de 2013, aumentando para 24.549 casos no ano de
2015, fixando-se, por fim, como primeiro fator de intoxicacao no Brasil, proveniente do
facil acesso a compra de medicamentos e dosagens elevadas (OLIVEIRA; PEREIRA;
ZAMBERLAM, 2020).

As prescricOes destinadas aos tratamentos dos pacientes quase sempre Sao
feitas sem um diagndstico preciso de exames, 0 que acaba levando a erros de
prescri¢cdes e, consequentemente, ao uso desnecessario daquele farmaco. Um estudo
feito pelo Hospital Universitario de Sergipe (SALDANHA; SOUZA; RIBEIRO, 2018),
entre os meses de janeiro a agosto de 2013, analisou 274 formularios de solicitacdo
de antibidticos, e o resultado obtido foi alarmante: 91,2% dos tratamentos foram feitos
de forma empirica e permaneceram dessa forma em 79,9% dos casos, pois em
nenhum momento foi solicitado qualquer tipo de exame, pelo fato de ter sido
constatado que n&o houve crescimento bacteriano em exames de cultura. ISso mostra
que os centros médicos de saude precisam reforcar esse questionamento e fazer uma
mobilizacdo entre os profissionais da salude para que repassem e apliqguem 0 uso
racional de antibidticos e fiqguem atentos aos aumentos de resisténcia bacteriana.

Segundo Scheckler e Bennet (apud TEIXEIRA; FIGUEIREDO; FRANCA,
2019), no ano de 1970, cerca de 62% das prescri¢cdes de antibioticos eram destinadas
a pacientes sem nenhuma infec¢éo. O estudo de Kunin reforcou esses dados no ano
de 1973, mostrando que 50% das prescri¢ées nao tinham nenhum tipo de indicacéo,
e em 1981, foi descrito que cerca de 59% das prescricdes eram inadequadas.

Um estudo realizado no ano de 2009 identificou dados muito preocupantes,
apresentando uma das portas de entrada para o uso irracional dos antibidticos, e
consequentemente, de problemas com a resisténcia bacteriana. Como evidenciado
na Figura 4, apenas 48% das pessoas que fazem uso de antibidticos tém o
conhecimento de que a finalidade desses farmacos é tratar infecgdes bacterianas;

31% confirmaram que os antibiéticos sdo usados para tratar inflamagfes e dores em
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geral; 13% usavam sem saber a utilidade; 7% das pessoas declararam que 0s
antibioticos eram para tratamento de gripes/resfriados; e 1% confirmou que sé&o
utilizados para qualquer tipo de doenca. A falta de comunicacéo entre prescritor e
paciente, muitas vezes, gera a ma adesdo ao tratamento, levando ao abandono total
ou parcial antes de ser finalizado, e um dos principais motivos para o abandono é o
desaparecimento dos sintomas, levando o paciente a deduzir que a doenca que
estava sendo tratada ja foi curada. Assim, essa desinformacg&o contribui muito para o
momento atual desse enorme problema da resisténcia das bactérias aos antibioticos
(SALDANHA; SOUZA; RIBEIRO, 2018).

Figura 4 - Gréafico de porcentagem do conhecimento acerca da finalidade dos
antibioticos, segundo estudo realizado no ano de 2009.
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Fonte: Silva (2021)

Segundo dados do estudo de Loureiro et al. (2016), o uso inadequado dos
antibidticos exerce proporcionalmente uma grande influéncia na disseminacdo da
resisténcia bacteriana proveniente do uso desses farmacos na area da veterinaria,
zootecnia e pecuaria. Ainda em funcéo desses fatos, foi descrito que em paises nos
quais foi utilizada a avoparcina antibiotico (semelhante & vancomicina na producéo
animal), houve uma ascenséo de Enterococcus resistentes a vancomicina, e logo
depois foi observada uma diminuicdo na resisténcia apos a proibicdo do uso de

7

avoparcina na producdo animal. Isso mostra que é preciso agir com cautela e
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responsabilidade, para que no futuro ndo haja um colapso proveniente de infec¢des

bacterianas sem tratamento.

4.5 RESISTENCIA BACTERIANA

Apoés sua descoberta, que revolucionou a medicina, os antibioticos, com o
passar dos anos, foram se tornando indispensaveis nos tratamentos de infec¢des
bacterianas, fazendo com que essa classe farmacoldgica seja hoje a mais receitada
em nivel mundial, devido a sua grande eficacia e utilidade terapéutica. Porém, a
resisténcia aos antibiéticos vem aumentando cada vez mais, colocando a populacao
mundial em um risco eminente, pois algo que um dia foi motivo de comemoracéo e
esperanca, hoje estd sendo uma das preocupacdes da saude mundial (SOARES;
GARCIA, 2020).

Quando se trata de saude, ndo so6 individual, mas também coletiva, a
resisténcia bacteriana apresenta uma enorme preocupacdo para 0S 0rgaos
responsaveis, pois, qguanto maior a resisténcia aos antibioticos, maior sera 0 nimero
de pessoas acometidas por infeccdes, e isso acaba elevando o nimero de consultas,
internacBes e mais medicamentos para tratar os pacientes, gerando um gasto maior
para o sistema de saude (SALDANHA; SOUZA; RIBEIRO, 2018). De fato, segundo a
OMS, desde o ano de 2014, a resisténcia dos microrganismos aos antibiéticos nao é
mais uma ameaca e sim uma triste e preocupante realidade, afirmacao feita em um
relatério de alcance mundial na Global Strategy for Containment of Antimicrobial
Resistance, onde foi feito o alerta para essa realidade perigosa, mostrando que pode
afetar a todos, independentemente de idade ou pais (SALDANHA; SOUZA; RIBEIRO,
2018).

O uso indiscriminado desses medicamentos levou ao surgimento de bactérias
resistentes aos antibiéticos (SOARES; GARCIA, 2020). Estas sdo divididas em
algumas classes, como: multirresistentes (resistente a um antibidtico de trés ou mais
classes distintas); extensamente resistentes (resistentes a uma ou no maximo duas
classes de antibiéticos); pan-resistentes (resistentes a todos os antibiéticos de todas
as classes, sem excec¢do) (OLIVEIRA; PEREIRA; ZAMBERLAM 2020). Além da
preocupacdo com o0 uso irracional de antibidticos pela populagdo, outro fator
preocupante € o uso de antibidticos em animais, geralmente utilizados para acelerar

0 processo de crescimento desses animais, € que sdo destinados ao consumo
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humano, gerando preocupacdo para as autoridades sanitarias de todo o mundo
(SALDANHA; SOUZA; RIBEIRO, 2018).

Quando se trata de resisténcia bacteriana, a literatura mostra que as enzimas
catalisadoras sao as pecas chaves para conseguir combater, ou a0 menos amenizar
essa situacao. Elas sdo divididas em categorias, sempre levando em consideracao a
sua estrutura molecular e sua funcdo. Devido a complexidade inerente a elas, algumas
enzimas recebem uma atencdo maior, sendo as mais estudadas e avaliadas: a
penicilinase, penicilinase de largo espectro, (B-lactamase de espectro estendido
(ESBL), B-lactamase resistente ao inibidor, B-lactamase hidrolisante de carbenicilina,
cefalosporinase inibida pelo acido clavulanico, carbapenemase serina, metalo- -
lactamase (MBL, carbapenemase), cefalosporinase e cloxacilinase. Essas sédo as
responsaveis pela maioria das resisténcias bacterianas, e ainda hoje se busca pela
sintese de antibidticos que consiga inibir essas enzimas, numa verdadeira corrida
contra o tempo, tendo em vista que milhares de pessoas atualmente estdo adquirindo
infecgbes provenientes de cepas multirresistentes, as quais antibidticos atuais ndo
conseguem mais dar conta, dificultando cada vez mais a antibioticoterapia e
colocando em risco a vida do paciente (BARBOSA; ARAUJO; LINS, 2020).

As bactérias Gram-positivas sao consideradas um problema maior em relagéo
a resisténcia bacteriana, com énfase na espécie Sthapylococcus aureus, o qual
contém alguns mecanismos de resisténcia, como: destruicdo do antibiético através de
enzimas que catalisam a degradacao do farmaco; efluxo continuo, no qual os genes
mutantes agem retirando a substancia do meio intracelular de forma rapida;
reprogramacdo e modificacdo da célula-alvo, em que 0S genes causam uma
modificacdo nas estruturas do farmaco, levando a diminuicdo da poténcia e do
reconhecimento do antibiético pelo sitio de acdo. Na parte das bactérias Gran-
negativas, responsaveis pela produgédo de B-lactamase, o problema também requer
estado de alerta, j& que as bactérias dessa classe fazem transferéncia de genes de
resisténcia atraveés dos plasmideos, aumentando, assim, o espectro das espécies
seguintes. As principais bactérias que produzem essa enzima sdo as do género
Klebsiella spp e a espécie Escherichia coli (E. Coli), além de outras, como:
Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa) e Acinetobacter baumannii (A. baumannii),
gue estao entre as mais conhecidas e perigosas na resisténcia bacteriana (SANTOS,
et al., 2016).
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O tratamento de muitas infec¢des acaba sendo dificil, chegando a casos de ndo
haver opcbes de antibidticos para tratar uma determinada infeccdo, colocando em
risco a vida de muitas pessoas (SOARES; GARCIA, 2020). Dados mostram que
milhares de pessoas ja vivenciam infeccbes provenientes de algumas bactérias
multirresistentes, algo em torno de 500 mil pessoas (SILVA, et al., 2021).

Segundo a Agéncia de Vigilancia Sanitaria (ANVISA, 2018), medidas precisam
ser tomadas o mais rapido possivel, pois alguns dados indicam que no ano de 2050
ocorrerd uma morte a cada trés segundos em consequéncia da gravidade causada
pela resisténcia bacteriana. Esses dados representam cerca de 10 milhdes de 6bitos
por ano, superando a atual mortalidade por cancer, que gira em torno de cerca de 8.2
milhdes de mortes ao ano. Ainda em relagdo ao uso dos antibiéticos, dos anos 2000
a 2010, houve um registro de ascensdo nesse consumo em 71 paises, contudo, o
Brasil, Russia, india, Africa do Sul e China s&o responsaveis por 75% desse
crescimento. No Brasil, apenas no ano de 2015, foram comercializadas 73 milhdes de
embalagens de antibidticos, de acordo com o Sistema de Acompanhamento do
Mercado de Medicamentos (Sammed). Estes sdo dados preocupantes e que ligam o
alerta, ndo so do Sistema de Saude brasileiro, mas de todo o0 mundo.

Levando em consideracdo a resisténcia bacteriana, ela pode ser classificada
de acordo com o seu desenvolvimento:

e Resisténcia natural: Acontece proveniente da parte genética, ou seja, séo
caracteristicas préprias da bactéria, que podem ser ativas, inativas ou induzidas
guando exposta a um farmaco especifico. A falta de sitio de ligacdo a um
antibidtico especifico exemplifica uma caracteristica dessa resisténcia
(TEIXEIRA; FIGUEIREDO; FRANCA, 2019).

e Resisténcia adquirida: que € proveniente de fatores externos, como 0 usoO
indiscriminado dos antibioticos, fazendo com que 0 microrganismo consiga se
adaptar a substancia ativa da estrutura, principalmente quando é usado em
tempo de tratamento errado ou concentragdo incorreta, caracterizando
alteracdes na estrutura bioquimica da célula bacteriana (SOARES; GARCIA,
2020)

e Resisténcia induzida: A radiacdo, como a ultravioleta (UV) ou ionizantes, sé&o
0S responsaveis por este tipo de resisténcia, podendo ser a favor ou contra a
bactéria. Essa resisténcia tem um problema maior, pois, caso seja benéfica

para o microrganismo, sera transmitida para as gerag¢des seguintes, tornando
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a bactéria resistente predominantemente (TEIXEIRA; FIGUEIREDO; FRANCA,
2019).

Sabe-se que alguns microrganismos requerem mais atencéo e cuidado, por
serem perigosos e extremamente resistentes, como € o caso da Acinetobacter spp,
uma bactéria que causa infeccdo do trato urinario, na corrente sanguinea e
pneumonia, sendo considerada pela OMS como uma das 12 bactérias que oferecem
um risco maior a saude da populacdo. De acordo com dados da ANVISA, 77,4% das
infeccbes da corrente sanguinea registradas nos hospitais foram causadas pelo
Acinetobacter spp, resistente a farmacos muito potentes, como, por exemplo, 0 caso
dos carbapenems, que é uma das Ultimas opc¢des disponiveis para tratamento, em
situacOes de infeccbes graves, ligando o alerta das autoridades para que possam agir
0 mais rapido possivel, porém com muita cautela e responsabilidade. Ainda na mesma
linha de levantamento, outra bactéria muito perigosa e extremamente resistente € a
Klebsiella pneumoniae (KPC), que, em geral, é naturalmente encontrada na
microbiota intestinal humana e que passou a ser considerada endémica no Brasil.

Outros de grande relevancia e importancia também estdo no foco das
pesquisas e na lista do sistema de salde como resistentes aos antibiéticos, sdo eles:
variante da Staphylococcus aureus, causadora de infec¢cBes no trato respiratério e na
pele; Enterococcus, causador de infeccdes em nivel urinario e cardiaco; Proteus, um
dos causadores de infeccBes urinaria e intestinal; Pseudomonas, uma das mais
perigosas, responsavel por infeccdes no pulmdo, sistema urindrio e intestino;
Streptococcus, responsavel por infec¢des respiratorias; Clostridium e Escherichia coli
(com a mutacdo genética), responsaveis pelas infeccdes intestinais (SOARES;
GARCIA, 2020). A Escherichia coli e Pseudomonas aeruginosa, que sdo as
responsaveis pelas infeccdes Gran-negativas, estdo em primeiro e segundo lugar,
respectivamente, como as principais causadoras dessas infec¢oes, fato que preocupa
e gera mais um problema de saude, tendo em vista que essas bactérias causam
deiscéncias cirurgica, abertura de forma espontanea dos pontos ou da cicatriz durante
0 processo de recuperagdo cirurgica, abscessos e 0bito por choque séptico (SILVA,
PAIXAO, 2021).
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46 O USO RACIONAL DOS ANTIBIOTICOS E A IMPORTANCIA DO
PROFISSIONAL FARMACEUTICO NESSE CENARIO

O uso racional de antibioticos, € um dos principais pontos que favorecem o
éxito nas tentativas de controle da resisténcia bacteriana, porém, nota-se que muitas
acOes, tanto da populacdo quanto dos profissionais da saude, sdo completamente
divergentes daquilo que as acdes da OMS propdem sobre esse uso racional. Levando
em consideracao os dados da OMS, cerca de 75% das prescricdes de antibidticos sdo
erradas, e em torno de % dos antibidticos sdo usados sem prescricdo meédica em
varios paises (SALDANHA; SOUZA; RIBEIRO, 2018). Dados mostram que 0S
antibiéticos sdo os medicamentos mais prescritos na rede publica de saude. A Figura
5 mostra os dados divididos por classe de antibiético, mostrando as classes mais e
menos prescritas (SOUZA; XAVIER; GONCALVES, 2016).

Figura 5 - Gréfico de porcentagem das principais classes de antibiéticos prescritos na
rede publica de saude
1%.1,30% 2,80%

o

s Aminoglicosideos s Macrolideos e Quinilonas
Sulfonamidas ® Cefalosporinas # Penicilinas

Fonte: Souza, Xavier e Gongalves (2016).

Diante deste contexto, é necessario que seja estabelecida uma comunicacdo
adequada entre os prescritores e dispensadores, estabelecendo algumas medidas
gue visem promover informacdes de facil acesso e entendimento a populacao, tendo
0 suporte dos profissionais da saude para sanar as duavidas dos pacientes
(SALDANHA; SOUZA; RIBEIRO, 2018). E necessario, também, buscar meios para
conscientizar a populacdo a respeito deste assunto, mostrar a importancia da

comunicacdo entre o individuo (paciente) e o prescritor, sendo repassadas
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corretamente pelo prescritor ao paciente as informacgdes referente aos males que o
uso incorreto ou exagerado pode trazer, bem como a forma e quantidade diaria que o
paciente tem que tomar. Diante disso, o farmacéutico tem um papel extremamente
importante nessa parte de comunica¢do com o paciente e devera manté-lo informado
e passar os cuidados necessarios a respeito de cada medicamento a ser utilizado
(GARCIA; COMARELLA, 2021).

A atencgéo farmacéutica é de suma importancia no controle do uso racional de
antibiéticos, tendo em vista o acompanhamento do paciente que faz uso do farmaco,
buscando sempre avaliar com cuidado e responsabilidade, para obter éxito nesse
sentido, buscando seguranca e garantindo a efetividade do tratamento em questéo. O
farmacéutico € o profissional capacitado para lidar com as informacbes e o
conhecimento sobre os medicamentos, possuindo propriedade para intervir e orientar
a administracdo ao paciente, bem como avaliar uma possivel toxicidade referente as
dosagens e concentracbes dos medicamentos. Essas acdes do profissional
farmacéutico séo indispenséaveis, tendo em vista que pode ocorrer alguma interacéo,
seja ela com &lcool, alimento ou até mesmo outro medicamento do qual o paciente
possa fazer uso diario, levando a nao eficacia do tratamento em questao (SOUZA et
al., 2021).

Levando em consideracdo o cenario atual dos antibidticos e da resisténcia
bacteriana a esses farmacos, sdo necessarias campanhas de salde de forma efetiva
e de facil entendimento para todas as classes sociais, para que a conscientizacao seja
efetiva e para que as pessoas consigam entender a importancia, bem como o perigo,
gue esses farmacos podem trazer.

E de suma importancia o trabalho em equipe, e que cada profissional exerca o
seu papel dentro da sua area, sempre buscando o didlogo entre todos os setores e
com os demais profissionais para alinhar as informacdes, buscando atualizacao
sempre em conjunto. Logo, a equipe multiprofissional, da qual o farmacéutico faz
parte, precisa promover um diadlogo aberto e compreensivo, buscando o bem-estar do
paciente e fazendo com que esse processo de conscientizacdo chegue até a
populacdo de forma correta e mais clara possivel, visando ao controle ou a superacao

do problema, que ja é um dos maiores para a saude mundial.
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5 METODOLOGIA

A partir da reviséo integrativa sobre os riscos da automedicacao por antibioticos
e das consequéncias da resisténcia bacteriana, foram selecionados estudos capazes
de ampliar a analise nesse campo de pesquisa especifico, levando em consideracéo
as etapas a seguir:

- Desenvolvimento de uma pergunta norteadora (Quais 0S riscos que
automedicacao pode trazer para a populacdo, assim como a resisténcia bacteriana?);

- Pesquisa e coleta de dados/informacoes;

- Avaliacao das pesquisas selecionadas, de modo critico e direto;

- Incluséo dos dados obtidos e analisados;

- Apresentacao dos dados/resultados da revisdo integrativa.

Para o presente estudo, foi realizada uma busca a partir de artigos, com periodo
base de 2017 a 2022, referentes ao tema proposto, utilizando como banco de dados
as plataformas: Biblioteca Virtual em Saude (BVS), Scientific Eletronic Librany Online
(SciELO), PubMed, Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS), periédicos da Capes e, como complemento da pesquisa, foram utilizadas
publicacdes da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) e Organizacao
Mundial da Saude (OMS).

Para as buscas nos bancos de dados, foram utilizados os termos: resisténcia
bacteriana, uso irracional de antibitticos e resisténcia aos antibioticos. Os critérios de
inclusdo foram adicionados de forma que pudessem ser selecionadas as pesquisas
gue abordam antibioticos, o surgimento de bactérias resistentes, o uso irracional de
antibiéticos e a resisténcia bacteriana, no idioma portugués, no periodo de 2017 a
2022. Ao todo, foram identificadas 2.108 pesquisas e, apdés a andlise, foram
selecionados 259 para aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo. Apoés isso,
foram selecionados 42 estudos.

Em sequéncia a selecao dos materiais, foi feita sua leitura, e apds essa analise,
foram selecionados 11 estudos para a elaboragao do trabalho, tendo sido o restante
descartado por ndo conter as atribuicbes necessérias para o desenvolvimento da
pesquisa. Os trabalhos descartados tiveram 0s seguintes critérios de exclusao:
pesquisas fora do tempo predeterminado (2017-2022), temas que nao se
enquadravam para a colaboracdo da presente pesquisa, como: trabalhos que

abordavam o assunto antibidtico, entretanto, voltados a alguma patologia especifica e
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nao para o tema proposto do trabalho. A analise dos dados foi elaborada de forma
descritiva, levando em consideracdo as pesquisas com similaridade com o tema e

conteldo proposto pela presente pesquisa, como mostra o fluxograma a seguir
(Figura 6).

Figura 6 - Fluxograma das publicacdes selecionadas

Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS)

Termos: Os riscos da automedicacgao por antibiéticos e as con-
sequéncias da resisténcia bacteriana (portugués); The risks of
self-medication with antibiotics and the consequences of bacte-
rial resistance (inglés); Los riesgos de la automedicacion con an-
tibidticos y las consecuencias de la resistencia bacteriana (espa-
nhol).
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259 estudos pré-selecionados

Foram descartados 217 estudos por estarem fora do
periodo estabelecido para a presente pesquisa e por
estarem em mais de uma base de dados

Restando 42 estudos para analise

11 publicagdes selecionadas

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

Seguindo os critérios de inclusdo e exclusdo, a amostra selecionada para a
elaboracdo da presente revisao integrativa é composta por 11 publica¢cbes, como foi
apresentado na Figura 6. Em relacdo aos anos de publicacdo dos estudos
selecionados, foi observado que entre o periodo de 2017 a 2022, destacaram-se 0s
anos de 2019 e 2020 com trés publicagdes em cada um deles, sendo estes 0s anos
com o maior numero de publicacdes. Porém, também foi observado que, dentro desse
periodo, o ano de 2018 néo teve nenhuma publicacdo. O grafico apresentado na

Figura 7 mostra a oscilacdo durante esse periodo.

Figura 7 - Gréafico do quantitativo de publicacfes entre os anos de 2017 e 2022
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022)

Dentre as 11 publicagcbes selecionadas, 10 contém o termo “resisténcia
bacteriana” em seus respectivos titulos, como pode ser observado no Quadro 2, que
também detalha autor/data, tipo do estudo, objetivos, resultados e conclusao.
Destaca-se que os casos de itens nado identificados (NI) foram analisados de maneira
mais detalhada apenas com o fim de compreender se neles haveria quaisquer
informacgdes especificas que servissem de complemento e/ou contribuicdo para o

estudo.
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Quadro 2 - Sintese dos artigos selecionados e incluidos na revisao integrativa

evidéncias para
politicas

POlicy relevant
Reviews and
Trials)

controle da
resisténcia aos
antibioticos.

sequéncia no
acompanhamento
do paciente na
rede de saude, foi
considerada uma
grande barreira
para a
implementacéo
das acbes de

Titulo Autor/Data Tipo de Objetivos Resultados Conclusao
estudo
Carbapenemasas | Yauri- Estudo Descrever o NI NI
clase D en Condor et observacional [risco da
aislamientos al. (2020) IAcinetobacter
clinicos de baumannii junto
IAcinetobacter a resisténcia
baumannii bacteriana aos
carbapenéns.
A resisténcia Araljo et al. |Revisdo de Apresentar um |Um total de 22  |Mostra que a
bacteriana frente a| (2021) literatura levantamento  |publicacdes resisténcia
antibidticos acerca dos foram bacteriana por
utilizados no principais selecionadas linhagens de N.
tratamento da antibidticos para a gonorrhoeae
gonorreia: uma associados a  |elaboracdo do  |esta se
revisédo de resisténcia trabalho. A unido [alastrando pelo
literatura atribuida a dos dados mundo e que
Neisseria dessas as classes das
gonorrhoeae publicacdes cefalosporinas,
mostram penicilinas,
nitidamente o tetraciclinas e
problema da derivados dos
resisténcia macrolideos ja
adquirida aos nao sdo mais
antibidticos pelos [eficazes.
gonococos.
Consumo de Oliveira Artigo de Objetivo realizar NI NI
antimicrobianos (2021) revisao uma revisao
em unidades de sobre possiveis
terapia intensiva acOes que
neonatais: podem ser
resisténcia implantadas e
bacteriana x gue sao
acOes de descritas na
racionalizacao literatura, com o
intuito de reduzir
0 Uso incorreto
de antibidticos
no contexto das
UTIs Neo.
Prevencéo e Araujo et al. [Metodologia |Abordar Um total de 13 [Mesmo com
controle de (2022) preconizada  [evidéncias revisdes um alto
resisténcia aos pelas referente a sistematicas potencial das
antimicrobianos ferramentas  [|efetividade de |[selecionadas, intervencdes
na Atencao SUPPORT estratégias para [mostrando que a [analisadas nas
Priméria a Saude: (SUPporting  |prevencédo e falta de revisbes

sistematicas
para reduzir o
consumo e/ou
prescricdo de
antibioticos, ha
a necessidade
de um plano de
implementacéo,
avaliacdo e

enfrentamento a

monitoramento
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resisténcia aos |para que o0s
antibioticos. resultados
esperados
sejam
alcancados.
Colonizagéo Fracarolli; Reviséo Andlise da Amostra Chegou-se a
bacteriana e Oliveira; integrativa literatura, composta por 14 (conclusdo de
resisténcia Marziale referente aos  |artigos. O estudo |que o
antimicrobiana em| (2017) microrganismos [mostra que é Staphylococcus
trabalhadores de gue colonizam |evidente que a |aureus é a
saude: revisao os trabalhadoresicolonizacdo de  |principal
integrativa de salde e a  [Staphylococcus |bactéria
Sua associacdo [aureus é colonizadora
com a predominante, |dos
resisténcia aos [mesmo fazendo [trabalhadores
antibidticos parte da de salde. Essa
microbiota normalflinhagem tem
pois, ele alta capacidade
preocupa pela  |de resisténcia
sua alta aos antibidticos
capacidade de se jbeta-
tornar patogénico lactamicos.
a um individuo,
sendo ela a
bactéria que mais
causa infeccdes
relacionadas a
salide
ocupacional.
Estrategia de Lazovski et |Artigo de Pesquisa feita |NI NI
control de la al. (2018) revisao com o intuito de
resistencia colaborar com
bacteriana a los estratégias que
antimicrobianos busquem
en Argentina controlar a
resisténcia
bacteriana.
Formas de Scaldaferri  |Artigo de Frente a NI NI
resisténcia et al. (2020) [reviséo resisténcia aos
microbiana e antibioticos na
estratégias para medicina
minimizar sua \veterinaria,
ocorréncia na citando as
terapia principais
antimicrobiana: estratégias para
Revisdo controlar esse
problema que
afeta 0 mundo.
Impacto sobre la | Hernandez- |[Revisao Determinar o Identificados 68 |Os valores de
resistencia Gamez et integrativa impacto na microrganismos [resisténcia
bacteriana de la al. (2019) resisténcia em 8590 bacteriana
revision previa de bacteriana, isolamentos relatados no
la prescripcién de referente a microbiolégicos [periodo de
antibidticos por el prescricdo de |de amostras de |intervencao
servicio antibidticos pelo [urina, sangue,  fforam menores
farmacéutico en servico tecidos e outros [do que no
hospitales del farmacéutico emjmeios. As periodo pré-
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da Pontificia
Universidade

no ano de 2014

Catélica de Goias,

encontrados em
um laboratoério
clinico da PUC,
Goias.

E coli, K.
pneumoniae e
Staphylococcus
aureus.

Atlantico empresas de  [bactérias com intervencao.
(Colombia) médio e alta mais frequéncia |Evidenciou-se
complexidade ([foram: que a revisdo
do Escherichia coli, |prévia da
departamento  [Staphylococcus |prescrigéo pelo
do Atlantico coagulase servico
(Col6bmbia). negativo, farmacéutico
Klebsiella influencia uma
pneumoniae, diminuicao
Pseudomonas  [significativa na
aeruginosa, resisténcia
Staphylococcus |bacteriana,
aureus. mas que isso
deve ser tanto
continua
guanto
incremental.
Increment Lépez- Artigo de Avaliar as /Analise feita no |A resisténcia
Antimicrobial Jacome et |revisdo mudancas na  |segundo bacteriana teve
Resistance During| al. (2022) resisténcia semestre de 2019uma crescente
the COVID-19 bacteriana entre [e no segundo durante da
Pandemic: Results alguns agentes [semestre de pandemia da
from the Invifar criticos e de alta[2020, mostra que [COVID-19 no
Network prioridade. houve um pais, com uma
Microrganismos jaumento da atencdo maior
coletados antes [resisténcia a para S. aureus
e durante a alguns e K.
pandemia da [antibidticos, Pneumoniae,
COVID-19 no [como: oxacilina, [que s&o as
México. eritromicina, principais
clindamicina, bactérias
imipenem, guando se trata
meropenem, de cepas
ampicilina, resistentes,
tetraciclina, com maior
sendo esses o0 decapacidade de
maior relevancia. [desenvolver
mecanismos de
resisténcia. E
com taxas
crescentes de
resisténcia
estdo a
IAcinetobacter
baumannii e
Pseudomonas
aeruginosa.
Perfil de Rezende; Estudo Tracar o perfil  |Dos antibioticos NI
resisténcia Neves descritivo de resisténcia [testados, as
bacteriana em (2019) bacteriana e bactérias que
pacientes avaliar os apresentaram a
atendidos no uropatégenos |maior taxa de
laboratdrio clinico mais resisténcia foram:

Fonte: Elaborado pelo autor (2022)
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No contexto da saude coletiva, a resisténcia bacteriana aos antibioticos se
tornou um problema bastante preocupante no mundo todo, haja vista que algo que
revolucionou a medicina, quando foi descoberto, levando a reducdo histérica da
mortalidade humana por infec¢des, hoje € uma preocupacdo que causa uma corrida
contra o tempo. Contudo, os estudos selecionados tratam o tema exposto de forma
seletiva, especifica e geral, alguns com analises de locais e individuos especificos e
outros com andlise de forma geral.

A resisténcia bacteriana é o evento causado pela capacidade que muitas
bactérias tém de sobreviver e/ou inativar a substancia ativa do antibiético responsavel
pela acdo terapéutica, fazendo com que esse farmaco se torne ineficaz ou
parcialmente ineficaz para tratar uma determinada infec¢do. Quando é relatado que
um antibiotico é parcialmente ineficaz, significa que ele precisa ser associado a um
outro farmaco para conseguir atingir a meta terapéutica para o qual ele é destinado.

Essa resisténcia aos antibiéticos comecou a ficar cada vez mais recorrente
devido ao uso de forma irresponséavel e incorreta desses farmacos, acelerando cada
vez mais a capacidade das bactérias de conseguirem sobreviver a eles. Com o passar
dos anos, essas atitudes vém aumentando cada vez mais, e hoje, estamos
vivenciando uma situacdo complicada, preocupante e alarmante na saude global, um
acontecimento que, lamentavelmente, ja era esperado, devido ao uso irracional,
porém, ndo se imaginava que haveria uma crescente tao rapida.

O ja referido uso irresponsavel é causado por muitos fatores, tais como:
prescricdes erradas provenientes de uma anamnese incorreta, prescricées com base
na vivéncia médica, desinformacédo da populacdo e o acesso facilitado a esses
medicamentos, mesmo sendo determinada por lei a necessidade de retencdo da
receita para dispensacdo dos antibidticos, tudo isso vem gerando um problema
enorme, conduzindo a um panorama em que hoje algumas infec¢des estejam cada
vez mais dificeis de serem tratadas por causa dessa resisténcia, ou seja, as bactérias
estdo cada vez mais fortes e resistentes.

Alguns artigos, como os de Rezende e Neves (2019); Oliveira (2021); Fracarolli,
Oliveira e Marziale (2017); Araujo et al. (2021); e Yauri-Condor et al. (2020) mostram
uma diversidade de perfis relacionados a local e tipo de paciente, descrevendo
agueles mais suscetiveis a resisténcia bacteriana, onde os patdégenos estao presentes

com mais frequéncia, colocando em risco a saude de quem esta ali presente, e dando
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oportunidade as bactérias se adequarem as situacdes que sdo expostas, fazendo,
com isso, que elas desenvolvam novos mecanismos de resisténcias, elevando ainda
mais a dificuldade de tratamento de algumas infec¢des. Dessa maneira, fica claro que
a resisténcia bacteriana precisa ser combatida em todos os cenérios possiveis, e ndo
apenas no ambiente hospitalar, como prega 0 senso comum.

Como mostrado no estudo de Araujo et al. (2021), existem evidéncias
cientificas de que, além do Staphylococcus aureus, Klebsiela pneumoniae e
Escherichia coli, a N. gonorrhoeae também desenvolveu uma alta capacidade de
resisténcia a diversas classes de antibiéticos, como as cefalosporinas, que sao a
dltima linha de tratamento, bem como a penicilina, tetraciclina, macrolideos e
quinolonas, fazendo com que cepas da linhagem de N. gonorrhoeae sejam uma
altissima ameaca a saude publica. Este cenario acabou levando a Organizacdo
Mundial da Saude (OMS) a considerar que ela pode se tornar uma doenca sem cura.
A pesquisa explica que o gonococo esta aumentado cada vez mais sua resisténcia
aos principais antibioticos, problema este que ja se alastra no mundo todo. A partir de
um estudo feito no Brasil, no estado do Rio de Janeiro (RJ), por Costa-Lourenco e
colaboradores (2018), foi identificado que de 116 amostras, 99% apresentaram
resisténcia a penicilina, e cerca de 95% e 99% apresentaram resisténcia a tetraciclina
e a ciprofloxacina, respectivamente.

A pesquisa de Fracarolli, Oliveira e Marziale (2017) traz um pouco sobre o0s
profissionais da saude, que estdo em contato direto e com frequéncia com pacientes
infectados por bactérias multirresistentes. Estes estdo mais suscetiveis a se
infectarem e se tornarem colonizadores e, com isso, acabam disseminando tais
patbgenos com mais facilidade. As evidéncias cientificas relatam que o
Staphylococcus aureus, que € resistente a meticilina (MRSA), o Staphylococcus ssp,
Enterococcus fecalis, Acinetobacter baumannii, Streprococcus ssp e a Serratia ssp
colonizam os equipamentos de protecao individual (EPIs), a cavidade nasal e a saliva
desses profissionais. Ainda sobre os trabalhadores em saude, estudos relatam que
eles estdo sujeitos a inspirar poeiras, solucdes e aerossois dos antibiéticos durante a
manipulacdo do medicamento, como a fermentacdo da penicilina. Concluiu-se que
essa alta exposicao a esses fatores se associa com a resisténcia aos antibiéticos. A
respeito da Acinetobacter baumannii, o estudo de Yauri-Condor; et al. (2020) mostra
que em 2017 foi feita uma pesquisa com 43 isolados de A. baumannii, e todos
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apresentaram  resisténcia a beta-lactamicos, incluindo carbapenémicos,
ciprofloxacina, amicacina e gentamicina.

A literatura evidencia que o Staphylococcus aureus tem uma alta capacidade
de se tornar patogénico aos individuos e é o principal microrganismos que coloniza 0s
profissionais da saude, sendo ele um patégeno de alta capacidade de resisténcia aos
beta-lactamicos, de uso comum e continuo no ambiente hospitalar. As cepas de
Staphylococcus aureus passaram a ser motivo de muita atencdo no tratamento de
infeccdes estafilocdcicas, por causa da resisténcia que adquirem com muita rapidez.
Estudos recentes mostram que essas cepas Sao resistentes a antibidticos como
eritromicina, ciprofloxacino e clindamicina, com isso, mostra-se a necessidade de se
produzirem novos antibiéticos (FRACAROLLI; OLIVEIRA; MARZIALE, 2017).

No estudo de Oliveira (2021), aborda-se o uso da antibioticoterapia frente a
resisténcia bacteriana nas UTIs neonatais, por serem pacientes mais sensiveis ao
tratamento e que requerem uma atencao e cuidado maior. De fato, com o aumento de
patbgenos multirresistentes, é necessaria uma exposicao prolongada aos antibioticos
durante o tratamento, logo, em recém-nascidos, a antibioticoterapia deve ser
analisada como mais rigor e de forma mais critica, e se necessario, devera ser
submetida a uma reavaliacdo, pois 0 uso inadequado e excessivo pode resultar em
efeitos adversos neonatais. O uso extenso de antibiéticos de amplo espectro em
pacientes neonatos de alto risco é um fator potencialmente categérigo para o
surgimento de enterocolite necrosante, displasia broncopulmonar, candidiase invasiva
e pode levar a morte. Devido a esses pontos preocupantes, a pesquisa mostra que é
fundamental e necesséaria uma implementacéo de intervengdes estruturais do manejo
de antibiéticos, buscando sempre priorizar o uso racional.

O estudo de Lépez-Jacome et al. (2022), realizado no México, do segundo
semestre de 2019 até o segundo semestre de 2020, no periodo crescente da
pandemia da COVID-19, mostra os resultados da resisténcia bacteriana frente a
alguns antibidticos utilizados nos testes, assim como a taxa de variagao de resisténcia
desses farmacos, como mostra a Tabela 1. Foi identificada uma crescente no periodo
da pesquisa, com resultados preocupantes. As bactérias mais resistentes do estudo
foram: Pseudomonas aerugiona, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus,
Enterococcus faecium e Escherichia coli. Os antibioticos utilizados na pesquisa sao

0s principais utilizados na maioria das infeccoes.
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Na Tabela 1 sdo apresentadas as taxas de variacao dos antibiéticos utilizados

durante o periodo da pesquisa em estudo.

Tabela 1 - Taxa de variacdo da resisténcia bacteriana aos antibioticos citados (2019-2020)

Antibiotico Segundo semestre de Segundo semestre de
2019 2020
Oxacilina 15,2% 36,9%
Eritromicina 25, 7% 42,8%
Clindamicina 24,8% 43,3%
Imipinem 13% 23,4%
Meropenem 11,2% 21,4%

Fonte: Elaborado pelo autor (2022), com base em Lopez-Jacome et al. (2022).

A resisténcia bacteriana aumentou no México durante a pandemia da COVID-
19, uma atencédo especial para a crescente da resisténcia de cepas de S. aureus a
oxacilina, de K. pneumoniae ao carbapenem e de S. aureus a eritromicina, sendo que
esta Ultima pode estar associada ao elevado uso de azitromicina (LOPEZ-JACOME et
al., 2022).

O erro nas prescri¢cdes, como dito, € um dos principais motivos para esse uso
irracional, como é também confirmado no estudo de Gonzalez, Maguifia e Ponce,
(2019). Os pesquisadores indicam que uma parte das prescricées de antibioticoterapia
€ para tratamento de infecces do trato respiratério, tendo em vista que a maioria
dessas infeccdes é proveniente de uma carga viral e ndo bacteriana, levando-as a
serem inlUteis para o tratamento do paciente e fortalecendo a producdo de
mecanismos de resisténcia pelas bactérias. O estudo também relata que a crenca
errbnea de alguns profissionais da saude, que prescrevem antibiéticos para "proteger”
o paciente de uma possivel infeccdo bacteriana subsequente, colabora cada vez mais
com o0 aumento da resisténcia aos antibioticos.

Os estudos de Hernandez-Gamez et al. (2019) e de Rezende e Neves (2019)
reforcam o que ja foi citado anteriormente, em relagdo aos principais microrganismos
resistentes aos antibioticos e ao aumento da resisténcia aos principais antibiéticos
utilizados como primeiras opcdes em infeccbes causadas por esses patdgenos.
Reforca, também, os resultados satisfatérios da revisdo da prescricdo pelo
farmacéutico nas instituicbes que fizeram parte da pesquisa, antes de haver a

administracdo do antibidtico, fator este que influenciou significativamente na
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diminuicao da resisténcia, portanto, esta deve ser uma acao continua e rigorosa para
gue haja uma diminuicdo e/ou controle na producdo de mecanismos de resisténcia
bacteriana.

Com a atual situacdo, a otimizacdo do uso de antibiéticos é uma excelente
estratégia para diminuir a crescente da resisténcia aos antibioticos, estratégia
baseada no Plano de Acdo Global, que teve aprovacdo na Assembleia Mundial da
Saude em 2015, assegurando que continuem a prevencado e o tratamento de
infeccdes com os antibidticos seguros e eficazes. A conscientiza¢cdo da populacao
acerca do assunto exposto é de extrema importancia, logo, devem ser realizadas
medidas de conscientizacdo por meio do ensino escolar, campanhas e palestras
educacionais, as quais se tornam alternativas viaveis e que podem ter um resultado
muito positivo, além de treinamentos e cursos para profissionais da area de saude
(SCALDAFERRI; et al., 2020).

O profissional da saude e a populacdo precisam agir de forma responsavel,
pois, para controlar essa situacéo, é necesséario um trabalho continuo e em conjunto,
com a inclusdo de guias de usuério para métodos de diagndstico e tratamento de
infeccbes, programas de capacitacdo e atualizacdo para os profissionais da saude,
buscando sempre manté-los atualizados acerca do assunto, aumento da fiscalizacao
a respeito da dispensacdo desses medicamentos, para que O acesso ndo seja
facilitado, como ocorre atualmente. A busca pelo apoio da sociedade s6 sera possivel
por meio de uma conscientizacdo integrada, advinda de campanhas amplas e
agressivas, utilizando-se informativos, propagandas e programas de inclusdo, para
gue todos saibam que antibiético, assim como qualquer outro medicamento, precisa
de cuidado e responsabilidade (LAZOVSKI; et al., 2018).

Assim, ressalta-se a intensificacdo dos estudos e aumento do conhecimento
sobre o0s microrganismos resistentes, buscando entender os mecanismos de
resisténcia e como eles sdo produzidos, como ocorre a difusdo desses
microrganismos entre o humano, animais e meio ambiente, e definicdo de onde é
formado um cenario altamente propicio para uma crescente da resisténcia aos
antibioticos (SCALDAFERRI; et al., 2020).
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7 CONCLUSAO

Diante dos dados obtidos a partir da literatura, conclui-se que varios fatores
influenciam diretamente para o aumento da resisténcia bacteriana, como: prescricao
incorreta, sem uma anamnese completa e/ou exames que possam comprovar e trazer
seguranca e certeza maior para prescricao e inicio do tratamento; acesso facilitado
aos medicamentos pelos pontos de dispensacdo, 0 que permite que as pessoas que
conseguem os medicamentos acabem repassando a terceiros; a falta de comunicacéo
entre paciente e profissional da saude também € um fator importante, e nessa situacéo
€ necessario o paciente mostrar para o profissional o que esta ocorrendo; a néo
adesdo integral ao tratamento também é um fator de muita importancia. Em tal caso,
muitos pacientes iniciam o tratamento e assim que os sintomas somem param de
tomar o medicamento, crendo que ja alcancaram a cura, 0 que acaba gerando um
ciclo sem fim e que faz aumentar cada vez mais a producdo de mecanismos
resistentes.

A resisténcia bacteriana aos antibiéticos se alastra pelo mundo de forma rapida
e isso vem gerando uma grande preocupacao para as autoridades. Diante disso,
muitos antibiéticos estdo se tornando cada vez menos eficazes para tratamento das
principais infec¢des, fato que é possivel ser observado nos estudos utilizados para a
presente pesquisa, 0s quais enfatizam os fatores predominantes acerca dos
microrganismos mais resistentes, antibidticos menos eficazes e a preocupacao que
esse cenario esta causando para o presente momento e para um futuro préximo.

Dessa forma, o presente estudo busca reforcar a importancia da racionalidade
no uso de antibiéticos, bem como a premente necessidade de acompanhamento
médico e/ou farmacéutico para a antibioticoterapia, além da conscientizacdo da
populacdo e o0 investimento em novas pesquisas concernentes a esses
microrganismos resistentes, com o intuito de descobrir novos farmacos que possam

combaté-los de forma eficaz e segura.
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