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RESUMO

A resisténcia bacteriana tem se consolidado, ao longo dos anos, como uma ameacga global
crescente. O uso demasiado de antimicrobianos na prética clinica, e sobretudo o abuso de
antibidticos de dltimo recurso, tem colaborado significativamente para o ganho de resisténcia.
Estratégias moleculares de resisténcia comprometem a acao dos antibidticos, como a formagao
de biofilme, ativagao de sistemas de efluxo, diminui¢do da permeabilidade da membrana celular
e destruicdo enzimatica do farmaco. Este estudo teve como objetivo abordar o crescente
fenomeno da resisténcia bacteriana e enfatizar a urgéncia no desenvolvimento de novos
antibidticos. Para a realizacdo deste estudo, adotou-se uma abordagem qualitativa com carater
exploratério por meio de uma revisido bibliografica. Estima-se que, no Brasil, pelo menos 1
milhdo de pessoas sejam afetadas anualmente por infecgdes causadas por bactérias resistentes
a antibidticos, as mais preocupantes sdo Klebsiella pneumoniae; Escherichia coli;
Acinetobacter baumanii; Mycobacterium tuberculosis. As principais razdes do uso irracional
de antibiéticos envolvem: falta de conscientizacdo publica; disponibilidade de antibidticos sem
receita; conhecimento médico insuficiente sobre resisténcia; escassez de testes rdpidos de
identificacdo e susceptibilidade, e prescricao excessiva do firmaco. O Banco Mundial constatou
que com a resisténcia antimicrobiana no cenério mais otimista, o Produto Interno Bruto (PIB)
global pode sofrer uma queda de 1 trilhdo de dolares anualmente até 2030. As abordagens para
enfrentar esse desafio envolvem: implementacdo de medidas para prevenir e controlar
infeccOes; vacinas para prevencao de infecgdes; reducdo da exposicdo a antibidticos em areas
fora do contexto de tratamento humano; evitar a prescricdo de antibidticos quando sdo
dispensaveis e investir na descoberta de novos antibioticos. A inovacdo cientifica e a
colaboracdo entre pesquisadores, governos e industrias farmacé€uticas sdo fundamentais para
enfrentar a resisténcia e garantir que a medicina moderna continue a ser eficaz no combate as
infec¢Oes bacterianas.

Palavras-chave: evolugdo microbiana; infec¢des; antibioticoterapia.
1 INTRODUCAO

A resisténcia bacteriana tem se consolidado, ao longo dos anos, como uma ameaga
global crescente. Estimativas apontam que, em 2019, quase 5 milhdes de mortes foram
relacionadas a resisténcia antimicrobiana, sendo que 1,2 milhdes dessas ocorreram devido a
bactérias resistentes. O uso demasiado de antimicrobianos na prética clinica, e sobretudo o
abuso de antibidticos de ultimo recurso, tem colaborado significativamente para o ganho de
resisténcia (Antimicrobial Resistance Collaborators, 2022; Wang et al., 2021).

A escassez de antibidticos eficazes contra essas bactérias afeta, principalmente, o
tratamento de pacientes submetidos a procedimentos invasivos, como cirurgias para proteses,
ou aqueles que sofrem de doencas cronicas, como a artrite reumatoide, além daqueles que estdo
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imunodeprimidos em tratamento quimioterdpico, em didlise ou que passaram por transplantes
de orgdos ou medula 6ssea. Para esses pacientes de alto risco, o tratamento adequado é
fundamental, representando um desafio constante nos hospitais (Frieden, 2013).

A ampla utilizacdo de antibidticos, tanto como tratamento na prética clinica, quanto na
prevencdo e tratamento de doencas em animais na pecudria, promoveu o surgimento da
resisténcia bacteriana. De acordo com pesquisas realizadas em ruminantes por Sabino et al.
(2019), em 430 genomas de bactérias naturais do rimen, foram identificados 3148 genes de
resisténcia a antibidticos, dentre eles se destaca a resisténcia a tetraciclinas, glicopeptideos e
beta-lactamicos, bem como a capacidade desses genes de serem propagados para bactérias
patogénicas.

Isso s6 € possivel porque as bactérias sdo capazes de realizar a transferéncia horizontal
de genes entre si, 0 que possibilita o desenvolvimento de estratégias moleculares de resisténcia
que comprometem a acao dos antibidticos. Os principais mecanismos de resisténcia envolvem
a formacdo de biofilme, ativacdo de sistemas de efluxo, diminuicdo da permeabilidade da
membrana celular e destruicdo enzimdtica do farmaco. Assim, as frequentes falhas no
tratamento com antibidticos tém expressado a urgéncia no desenvolvimento de novos
antimicrobianos (Wang et al., 2021; Ho et al., 2025).

Este estudo teve como objetivo abordar o crescente fendmeno da resisténcia bacteriana
e enfatizar a urgéncia no desenvolvimento de novos antibidticos. A pesquisa visa proporcionar
uma visdo sobre o cendrio atual das bactérias resistentes e discutir a disponibilidade de
antibidticos eficientes para a terapéutica, com uma andlise critica sobre os desafios que a
resisténcia bacteriana impde a medicina contemporanea.

2 METODOLOGIA

Para a realizacdo deste estudo, adotou-se uma abordagem qualitativa com carater
exploratério por meio de uma revisdo bibliogrifica. A pesquisa foi desenvolvida a partir da
andlise de dados extraidos de artigos cientificos, teses e dissertacdes publicadas em bases de
dados académicas, incluindo PubMed, SciELO e The Lancet, utilizando as seguintes palavras-
chave: evolu¢do microbiana; infec¢des; antibioticoterapia.

Os critérios de inclusdo foram: artigos, teses e dissertacdes publicadas nos ultimos 10
anos, em inglés e de acesso livre. J4 os critérios de exclusdo foram: estudos publicados em
idiomas diferentes do ingl€s, artigos ou materiais de acesso restrito ou pago, e estudos que nao
abordavam o tema proposto.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Estima-se que, no Brasil, pelo menos 1 milhdo de pessoas sejam afetadas anualmente
por infecges causadas por bactérias resistentes a antibiéticos. Na India, no minimo 3 milhdes
de pessoas sdo afetadas por esse tipo de infeccdo a cada ano. Ja na Europa, a resisténcia
antimicrobiana leva a morte de cerca de 33 mil pessoas anualmente. Nos Estados Unidos, 2,8
milhdes de pessoas sdo infectadas por bactérias resistentes anualmente, com aproximadamente
35 mil dessas mortes diretamente atribuidas a essas infec¢des (Balasubramanian et al., 2023;
CDC, 2019; ANVISA, 2021).

Embora os numeros sejam alarmantes, o desenvolvimento de antimicrobianos tem
decaido. Conforme aponta o relatério da Organizacdo Mundial da Saide (OMS, 2023), vem
ocorrendo uma reducdo no interesse da industria farmacéutica na formulagdo de novos ocorre
devido ao alto custo envolvido na pesquisa, desenvolvimento, producdo e lancamento desses
medicamentos, custos que superam os investimentos recebidos.
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Quando as bactérias se tornam resistentes aos antibidticos de primeira e segunda linha,
ou quando esses medicamentos nio estdo disponiveis, recorre-se a antibiéticos mais onerosos,
inadequados e, muitas vezes, prejudiciais a saide. Esse cendrio aumenta o risco de
complicagdes graves, como longas internacoes, sequelas permanentes e até a morte, mesmo
quando existem alternativas terapéuticas possiveis (Frieden, 2013).

A resisténcia aos antimicrobianos atualmente disponiveis deve-se muito ao uso
irracional desses farmacos. Segundo Machowska e Lundborg (2018), as principais razdes desse
uso envolvem: falta de conscientizacdo publica sobre o funcionamento dos medicamentos e
suas indicagdes; disponibilidade de antibidticos sem receita em farmadcias; conhecimento
médico insuficiente sobre resisténcia e a escassez de testes de identificacdo e susceptibilidade
rapidos. Vale ressaltar que a principal causa ainda € a prescricdo excessiva do farmaco, mesmo
quando ineficaz, como no tratamento de viroses.

Nesse contexto, a OMS publicou, em 2024, uma lista atualizada dos patégenos de maior
prioridade relacionados a resisténcia antimicrobiana, em comparagdo a 2017. As cinco
primeiras posi¢des da lista sdo: em 1° lugar, Klebsiella pneumoniae resistente a
carbapenémicos, que antes ocupava o 5° lugar; em 2°, Escherichia coli resistente a cefalosporina
de terceira geracdo (3GCRE), que subiu do 4° para o 2° lugar; em 3°, Acinetobacter baumannii
resistente a carbapenémicos, que deixou o 1° lugar em 2017 para ocupar a 3* posicao em 2024;
em 4°, Mycobacterium tuberculosis resistente a ritampicina; e em 5°, Escherichia coli resistente
a carbapenémicos (CRE). Ressalta-se ainda que tanto a CRE quanto a 3GCRE sao responsaveis
pela maior carga estimada entre as bactérias Gram-negativas, devido a sua grande disseminacao
e resisténcia.

A OMS enfatiza que a resisténcia de Acinetobacter baumannii aos carbapenémicos é
preocupante, devido a sua viruléncia e as opcOes terapéuticas restritas, e estima-se que seja a
principal bactéria causadora de 6bitos no Oceania, Sudeste Asidtico e Leste Asidtico devido a
infeccdes resistentes. Segundo estudo de Antimicrobial Resistance Collaborators, 2019,
estima-se que na Regido das Américas, 1.080.000 pessoas contaminadas tiveram anos de vida
perdidos ajustados por incapacidade, e 45.300 pessoas tiveram suas mortes associadas a bactéria
Acinetobacter baumanii. Ja no Brasil, segundo dados reportados em 2019 ao Global Health
Observatory da OMS, de 100% das ocorréncias de infeccdes bacterianas, 24% eram por
bactérias resistentes, sendo desses, aproximadamente 61% de origem hospitalar e 32% de
origem na comunidade, sendo o principal patdgeno a Klebsiella pneumoniae.

Em uma estimativa de 2017, o Banco Mundial constatou que com a resisténcia
antimicrobiana no cendrio mais otimista, o Produto Interno Bruto (PIB) global pode sofrer uma
queda de 1 trilhdo de ddlares anualmente até 2030. No entanto, no cendrio de maior impacto da
resisténcia bacteriana, a previsao € de que a perda atinja até 3,4 trilhdes de ddlares anuais até o
mesmo ano. Espera-se que paises em desenvolvimento, como o Brasil, enfrentem uma queda
econdmica mais acentuada do que os paises mais desenvolvidos, devido a alta prevaléncia de
doencas infecciosas e a forte dependéncia da economia desses paises em relacao a mao de obra.
Esses fatores tornam as economias mais vulnerdveis aos impactos da resisténcia
antimicrobiana, resultando em prejuizos maiores para o crescimento econdmico € a
produtividade.

A resisténcia bacteriana tem se configurado como uma ameaca crescente em nivel
global, e, caso essa tendéncia persista, pode-se antecipar a chegada de um cendrio em que os
antibidticos percam sua eficicia. Nesse contexto, é essencial que sejam realizados
investimentos na pesquisa e no desenvolvimento de alternativas terap€uticas para o tratamento
de infecgdes bacterianas. O objetivo € criar op¢des de tratamento enquanto ainda hi
disponibilidade de antibidticos eficazes, a fim de minimizar os impactos da resisténcia e garantir
o controle de doencas infecciosas (Bragg et al., 2014).
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As abordagens para enfrentar o desafio da resisténcia antimicrobiana (RAM) podem ser
agrupadas em cinco dreas principais de intervencdo. A primeira envolve a implementagdo de
medidas para prevenir e controlar infec¢des, como programas hospitalares voltados a prevencao
de infeccdes relacionadas a assisténcia a saide (IRAS) e iniciativas comunitdrias. A segunda
estratégia destaca a importancia das vacinas na prevencao de infeccdes, o que contribui para a
diminuicdo do uso de antibidticos. A terceira categoria aborda a reducdo da exposicdo a
antibidticos em dreas fora do contexto de tratamento humano, com especial atencdo ao aumento
do uso na agropecudria. Em seguida, destaca-se a necessidade de evitar a prescricio de
antibidticos quando sdo dispensaveis ou ineficazes para o tratamento. Por ultimo, € fundamental
promover a descoberta de novos antibiéticos, pois, embora as tltimas décadas tenham mostrado
um financiamento limitado para essa drea, o avango de novas terapias € essencial para enfrentar
a crescente resisténcia antimicrobiana (Antimicrobial Resistance Collaborators, 2022).

Nos dltimos anos, estudos tém sido conduzidos para o esclarecimento das propriedades
fisico-quimicas que afetam a permeabilidade das bactérias e o funcionamento das bombas de
efluxo, que implicam na resisténcia bacteriana. Além disso, novas técnicas, banco de dados
detalhados e o uso de inteligéncia artificial mostram grande potencial para desenvolvimento de
novas classes de antibidticos. No entanto, apesar desses avancos, a maioria dos sucessos em
descobertas até o momento tem sido direcionados a bacilos Gram-positivos, evidenciando os
as dificuldades enfrentadas pela resisténcia intrinseca das bactérias Gram-negativas quanto a
barreira de permeabilidade. Esses obstaculos destacam a necessidade de continuar a buscar
agentes antimicrobianos para combater a resisténcia bacteriana (Ho et al., 2025).

4 CONCLUSAO

As bactérias resistentes representam um dos maiores desafios contemporaneos a sadde
publica. O aumento da resisténcia antimicrobiana tem consequéncias graves, resultando na
morte de milhdes de pessoas e gerando custos elevados para os sistemas de saide. O uso
indiscriminado e inadequado de antibidticos, juntamente com a capacidade das bactérias de se
adaptarem e evoluirem, tém acelerado o processo de resisténcia. Essa realidade exige uma acao
urgente no desenvolvimento de novos antibidticos, bem como a implementac¢do de politicas de
uso responsavel, preven¢do de infeccdes e iniciativas comunitarias.

A 1inovacdo cientifica e a colaboracdo entre pesquisadores, governos e industrias
farmaceéuticas sdo fundamentais para enfrentar a resisténcia e garantir que a medicina moderna
continue a ser eficaz no combate as infec¢Oes bacterianas. Sem essas intervengoes, € possivel o
retorno a uma era pré-antibidtica, na qual infec¢des comuns podem novamente ser fatais.
Portanto, € indispensdvel investimentos no desenvolvimento de novos agentes antimicrobianos,
e, que a sociedade global atue de maneira coordenada e eficaz para preservar a utilidade dos
antibidticos e promover a saude da populacao.
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