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RESUMO

Objetivo: avaliar o consumo de antibacterianos e a resisténcia microbiana no periodo de 2019
a2023. Métodos: Trata-se de um estudo transversal, realizado em hospital ptblico, localizado
no sudoeste da Bahia. Na analise estatistica avaliou-se o consumo de antibacterianos (ATB)
através da Dose Diaria Definida (DDD), e para avaliagdo da resisténcia microbiana considerou-
se o teste Qui-quadrado de Pearson ou Exato de Fisher, sendo adotado um nivel de significancia
de 5%. Resultados: Verificou-se um aumento no consumo de ATB no ano de 2020, sendo os
principais agentes utilizados a polimixina (DDD: 2.834,93) e a ceftriaxona (DDD: 1.933,85). A
categoria de vigilancia da classificagio AWARE foi a mais consumida (DDD: 25.211,18).
Dentre as unidades de internamento, a unidade de terapia intensiva apresentou maior consumo,
com perfil de uso para polimixina (DDD: 9.660,86) e meropenem (DDD: 4.068,19). Se tratando
do perfil de resisténcia, verificou-se tendéncia ascendente a partir da pandemia para
Acinetobacter baumanni resistente a carbapenémico e Pseudomonas aeruginosa para todos os
agentes avaliados, além do surgimento de Acinetobacter baumanni resistente a polipeptideo na
era pos-pandemia. Quanto a Klebisiela pneumoniae resistente a polipeptideo ocorreu uma
ascensao durante a pandemia e declinio subsequente. No periodo pré e pds pandemia, observa-
se a tendéncia ascendente para a disseminacdo de MRSA. Houve associagdo estatisticamente
significativa entre a resisténcia microbiana e o periodo de ocorréncia (p<0,001). Conclusio:
estudos dessa magnitude visam nortear as acdes no controle de infec¢cdo hospitalar e minimizar
a resisténcia microbiana e o consumo irracional de ATB.

Palavras-chave: Anti-Infecciosos. Resisténcia Microbiana a Medicamentos. Controle de
Infeccoes.

ABSTRACT

Objective: to evaluate antibacterial drug consumption and microbial resistance from 2019 to
2023. Methods: This is a cross-sectional study carried out in a public hospital located in
southwestern Bahia. In the statistical analysis, the consumption of antibiotics (ATB) was
evaluated using the Defined Daily Dose (DDD), and for the evaluation of microbial resistance,
Pearson's Chi-square test or Fisher's Exact test was considered, with a significance level of 5%.
Results: There was an increase in ATB consumption in 2020, with the main agents used being
polymyxin (DDD: 2,834.93) and ceftriaxone (DDD: 1,933.85). The surveillance category of
the AWARE classification was the most consumed (DDD: 25,211.18). Among the inpatient
units, the intensive care unit had the highest consumption, with a use profile for polymyxin
(DDD: 9,660.86) and meropenem (DDD: 4,068.19). Regarding the resistance profile, an
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upward trend was observed since the pandemic for carbapenem-resistant Acinetobacter
baumanni and Pseudomonas aeruginosa for all agents evaluated, in addition to the emergence
of polypeptide-resistant Acinetobacter baumanni in the post-pandemic era. Regarding
polypeptide-resistant Klebisiela pneumoniae, there was an increase during the pandemic and
subsequent decline. In the pre- and post-pandemic periods, an upward trend was observed for
the spread of MRSA. There was a statistically significant association between microbial
resistance and the period of occurrence (p<0.001). Conclusion: Studies of this magnitude aim
to guide actions in hospital infection control and minimize microbial resistance and the
irrational consumption of ATB.

Keywords: Anti-infectives. Microbial Drug Resistance. Infection Control.

INTRODUCAO

Os antibacterianos (ATB) sao utilizados para o tratamento de infecgdes (1), entretanto
seu uso indiscriminado leva a condi¢des graves de risco a vida, aumentando os custos em saude,
o aparecimento de reacdo adversa e eleva a chance de morbimortalidade(2,3), configurando-se
como uma ameaga global(4). Estudo multicéntrico, aponta o aumento de 76% no consumo de
ATB no periodo de 2000 a 2010, principalmente nos paises de baixa e média renda.(5) Segundo
a Organizag¢do Mundial de Satde (OMS), a taxa de uso ATB em hospitais durante a pandemia
da COVID-19, foi superior a incidéncia de notificagdes por coinfecgdes(6).

No cenario nacional, cerca de 70% dos ATB consumidos pertencem a categoria de
acesso da classificagdo AWaRe e 29% e 0,12%, a categoria de vigilancia e reserva,
respectivamente(3). No ambiente hospitalar, a unidade de terapia intensiva (UTI), € considerada
o epicentro do consumo de ATB(1), devido a criticidade dos pacientes e maior incidéncia de
infec¢des nosocomiais, sendo os carbapenémicos, penicilinas, cefalosporina de terceira geracao
e os glicopeptideos os agentes mais prescritos(4).

Assim, o uso irracional de ATB surge como um fator de risco que impulsiona a
incidéncia de resisténcia microbiana (RM), uma vez que oferece cobertura microbiana
inadequada, doses subotimas e diagnosticos imprecisos, favorecendo a sele¢do e disseminagao
de microrganismos multirresistentes (7). Estima-se que, em 2019, a carga global RM foi de 4,95
e 1,27 milhdes de mortes associadas e atribuidas, respectivamente, com maior propor¢ao em
paises de baixa renda (8). Em relatorio que avaliou a RM em UTI adulto, no nordeste brasileiro,
no ano de 2023, mostrou que 92,9% das infec¢des urinarias por Acinetobacter baumanni foram
resistentes a carbapenémicos (9).

A RM tem sido um dos maiores desafios enfrentados na saude publica, uma vez que
limita as opgdes terapéuticas disponiveis com grande impacto econdmico e social(4,10). Em

2024, a OMS atualizou a lista de bactérias prioritarias que sao consideradas uma ameaga global,
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visando o desenvolvimento de novos farmacos, com destaque para Klebsiela pneumoniae,
Acinetobacter baumanni e Pseudomonas aeruginosa, resistentes a carbapenémicos,
Enterobacteriaceas resistentes a cefalosporina de terceira geragdo e Staphylococcus aureus
resistente a meticilina (MRSA)(11).

Nesse contexto, para prevenir e controlar a disseminacdo de bactérias multirresistentes
e maximizar o efeito terapéutico dos ATB, estratégias como implementagdo de programas de
gerenciamento de antimicrobianos devem ser consideradas, devido a seu impacto clinico e
econdmico na diminui¢ao do tempo de internagao, custos com antibioticoterapia e redugao na
mortalidade hospitalar. Estudos dessa magnitude tem o intuito de direcionar politicas publicas,
contribuir para a assertividade das prescrigdes médicas e implementacao de protocolos clinicos,
reforcando a importancia de garantir o uso seguro e eficaz dos ATB na melhora de desfechos
clinicos. Ainda assim, vale salientar a escassez de pesquisas transversais que avaliam a
tendéncia de consumo de ATB entre as unidades de internamento e a RM entre os patdogenos
prioritarios da OMS.

Dessa maneira, o estudo objetiva avaliar o consumo de antibacterianos e a resisténcia

microbiana no periodo de 2019 a 2023.

METODOS

Trata-se de um estudo transversal, descritivo e analitico, realizado no periodo de 2019 a
2023, produzido a partir de dados secundérios e vinculado ao projeto de pesquisa intitulado
“Cuidado Farmacéutico: avalia¢do de pacientes em uso de medicamentos em um hospital
regional”’, realizado em um hospital publico de grande porte, localizado na regido do Sudoeste
da Babhia.

Na avaliagdo do consumo pela dose didria definida (DDD) foram elegiveis as formas
farmacéuticas parenterais, solidas e liquidas de ATB padronizadas na institui¢@o - penicilinas,
cefalosporinas, carbapenémicos, lincosamidas, aminoglicosideos, macrolideos, glicilciclinas,
glicopeptideos, oxazolidinonas, sulfonamidas, quinolonas e polipeptideos, que foram utilizadas
nos setores da emergéncia, UTI adulto, clinica ortopédica, neuroclinica, clinica eletiva e clinica
geral e neurologica. Exclui-se as formas farmacéuticas de uso topicos como: pomadas, colirios,
cremes, géis entre outras.

Para avaliar a tendéncia da RM, foram incluidas as amostras de culturas de pacientes >
18 anos com infecgdes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS), internados nas unidades de
emergéncia, UTI, clinica geral e neurologica e clinica ortopédica, envolvendo os

microrganismos mais prevalentes e com maior potencial de resisténcia a drogas: Acinetobacter,
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baumanni, Klebisiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa e Sthaphylococcus aureus,
posteriormente categorizados quanto ao perfil de resisténcia aos ATB. Sendo excluidas as
amostras duplicadas e amostras de culturas de pacientes oriundos de outra unidade hospitalar.

Os dados dos ATB foram obtidos a partir de um relatorio extraido do software da unidade
hospitalar, fornecido pelo servigo de farmacia hospitalar, denominado - Relatério de expedicao
de produto por setor. Sendo composto pelas seguintes informagdes, nome do ATB, apresentagao
farmacéutica, quantidade expedida, més e setor de internamento. Quanto a coleta das IRAS,
aconteceu por uma equipe de pesquisa composta por estudantes do curso de graduacao de
farmacia e medicina, através de um questionario eletronico estruturado, subdividido em duas
secoes: I- identificacdo e dados sociodemograficos e II- caracteristicas da amostra ¢ teste de
sensibilidade antimicrobiano.

As demais variaveis de avaliacdo do consumo foram o periodo de ocorréncia — 2019 a

2023; unidade de internacdo: emergéncia, UTI, clinica geral e neuroloégica, neuroclinica, clinica

ortopédica e clinica eletiva; a classificacdo Access, Watch, Reserve (AWaRe) — que categoriza o

ATB em trés aspectos - Access: sao ATB de acesso, com menor espectro, custo, perfil de
resisténcia baixo e boa seguranga; Watch: sdo agentes com maior espectro e custo mais elevado,
apresentam maior perfil de resisténcia em comparagdo ao de acesso, sendo considerado como
primeira escolha nas infecgdes graves; Reserve: sao ATB de ultima escolha, utilizados para

tratar microrganismos multirresistentes(12).

A classificacdo Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) - categoriza os agentes
mediante suas propriedades quimicas, farmacologicas e terapéuticas, sendo considerado o
grupo “J” denominado como: anti-infecciosos gerais de uso sistémico, classificando-os de
acordo o nivel 5, dessa forma, foram incluidos 28 ATB — amicacina, amoxicilina, amoxicilina
+ inibidor de betalactamase (IBL), ampicilina, ampicilina + IBL, azitromicina, cefalexina,
cefazolina, cefalotina, ceftriaxona, ceftazidima, cefepima, ciprofloxacino, clindamicina,
gentamicina, levofloxacino, linezolida, meropenem, metronidazol, penicilina bentazina,
oxacilina, piperacilina + IBL, polimixina B, sulfadiazina, sulfonamidas + trimetoprima,
teicoplanina, tigeciclina e vancomicina.

Com relagdo a RM: os microrganismos incluidos no estudo foram categorizados
mediante a sua resisténcia aos ATB: polimixina, cefepime, oxacilina e meropenem. Sendo
classificados em — Staphlylococcus aureus meticilina resistente (MRSA), Klebsiela
pneumoniae rtesistente a polipeptideo (KPRP), Klebsiela pneumoniae resistente a
carbapenémico (KPRC), Klebsiela pneumoniae resistente a cefalosporina de quarta geragao

(KPC4G), Pseudomonas aeruginosa resistente a polipeptideo (PARP), Pseudomonas
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aeruginosa resistente a carbapenémico (PARC), Pseudomonas aeruginosa resistente a
cefalosporina de quarta geracdo (PARCA4G), Acinetobacter baumanni resistente a polipeptideo
(ABRP) e Acinetobacter baumanni resistente a carbapenémico (ABRC).

Para mensurar o consumo anual de antimicrobianos considerou-se a DDD, que foi
calculado por meio da formula (A/B)/Px1000, sendo A: Total de do antimicrobiano consumido
em gramas (g), B: Dose didria padrdo do antimicrobiano calculado em gramas para adultos de
70 kg sem insuficiéncia renal, P: nimero de pacientes-dia considerando o periodo a ser
estudado. Foram utilizados nos calculos, os valores estabelecidos para a DDD, conforme
ATC/DDD index 2025 (43).

Para verificar a tendéncia da RM, a sensibilidade dos microrganismos aos antibacterianos
foi categorizada em sensivel ou resistente por ano. Em seguida, aplicou-se, o teste Qui-quadrado
de Pearson ou Exato de Fisher, sendo adotado um nivel de significancia de 5%. Os dados foram
categorizados e tabulados no Excel® e analisados no software estatistico Statistical Package for
the Social Sciences IBM (SPSS) versao 21.0.

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica e Pesquisa (CEP) da Universidade do
Sudoeste da Bahia, campus de Jequié, considerando o disposto na Resolug¢do n® 466/2012, do
Conselho Nacional de Saude (CNS), do Ministério da Saude (MS) que regulamenta estudo
envolvendo seres humanos. A pesquisa foi aprovada com nimero do parecer: 6.289.359 e

numero do CAAE: 348226020.1.0000.0055.

RESULTADOS

Na Tabela 1, descreve-se a analise de consumo de ATB no periodo de 2019 a 2023,
categorizado de acordo a classificacdo 4WaRe. Notou-se, um aumento expressivo no consumo
no ano de 2020, de modo geral, sendo os principais agentes utilizados a polimixina (DDD:
4.555,41), seguido da ceftriaxona (DDD: 1.933,85), Meropenem (DDD: 1.157,98) e
azitromicina (DDD: 1.050,44). Com relagdo a classificagdo AWaRe, a categoria de vigilancia

foi a mais consumida (DDD: 25.211,18).

Tabela 1. Descri¢do da DDD/paciente/ano, entre os anos de 2019 a 2023, conforme a
classificacdo AWaRe e Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) nivel 5. Bahia, Brasil,
2019-2023.

DDD (gramas)/paciente/ano

ATM/AWARE 2019 2020 2021 2022 2023 Total
Acesso 10.554,51
Amicacina 117,11 245,38 149,45 40,82 48,89

Amoxicilina 1,75 1,6 10,01 5,79 7,86
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Continuacdo da Tabela 1

Amox +IBL - - - 1,58 10,30
Ampicilina 20,67 5,75 4,09 19,98 19,81
Ampi + IBL 68,90 99,33 74,25 105,2 38,83

P. benzatina 4,33 2,21 1,39 2,38 4,08
Cefalexina 16,00 9,78 0,447 1.548,85 19,17
Cefalotina 25,26 - - - 20,23
Cefazolina 146,43 53,10 16,46 34,80 67,31
Clindamicina 437,09 458,63 542.,4 558,45 549,96
Gentamicina 105,38 215,523 166,29 128,78 177,25
Metronidazol 330,10 529,87 379,18 406,59 438,50
Oxacilina 444,00 204,73 175,09 183,00 195,28
Sulfadiazina 58,21 12,22 143,00 44,33 8,86
Sulfa+Trimet 76,29 214,63 105,38 79,24 116,68
Vigilancia 25.211,18
Azitromicina 195,34  1.050,44 582,53 203,68 165,73
Cefepima 86,50 82,74 153,98 272,49 146,36
Ceftazidima 128,47 47,32 22,81 60,98 69,21
Ceftriaxona 1.296,93 1.933,85 1.862,33 1.625,91 1.844,13
Ciprofloxacino 269,00 128,56 122,14 104,90 108,41
Levofloxacino 191,67 314,30 376,26 154,10 191,77
Meropenem 732,80 1.157,98 1.150,97 811,09 776,59
Pipera +IBL 866,45 1.037,46 928,13 697,51 817,36
Teicoplanina 206,81 281,67 388,40 131,15 100,61
Vancomicina 334,06 283,19 183,44 278,89 253,78
Restrito 11.728,37
Linezolida 41,8 30,25 1,77 1,72 -
Polimixina B 2.83493 4.555,41 145400 1.691,96 1.091,74
Tigeciclina - 8,20 5,356 4,011 7,22
Total 9.036,28 16.646,11 12.217,97 12.569,76 10.317,13

ATM: Antibacterianos; IBL: Inibidor de Betalactamase; Ampi: ampicilina; Amox:
Amoxicilina; P: penicilina; Pipera: Piperacilina; Sulfottrimet: Sulfonamidas +
Trimetoprima.

Na Tabela 2, observa-se o predominio de consumo de ATB na UTI (DDD: 31.197,02),
sendo os principais, a polimixina (DDD: 9.660,86), Meropenem (DDD: 4.068,19), Piperacilina
+ Tazobactam (DDD: 3.649,29) e a Ceftriaxona (DDD: 3.200,08). Nota-se que a ceftriaxona
foi o ATB mais consumido na clinica geral e neuro (DDD: 2.631,66), ortopédica (DDD:
1.321,02), emergéncia (DDD: 1.015,85).

Tabela 2. Descricdo da DDD (gramas)/paciente/ entre as unidades de internamento,
Bahia, Brasil, 2019-2023.

Medicamento Emergéncia UTI Ortopédica Geral/neuro Eletiva
Amicacina 3,41 523,26 26,34 49,20 -
Amoxicilina 4,88 11,12 10,06 0,15 -
Amox + Clav 2,94 2,38 0,29 3,44 0,42



Ampicilina 3,48
Ampi + Sulb 13,39
Azitromicina 444,88
P. benzatina 10,87
Cefalexina 3,59
Cefalotina 5,95
Cefazolina 9,72
Cefepima 25,18
Ceftazidima 1,23
Ceftriaxona 1.015,85
Ciprofloxacino 92,1
Clindamicina 378,07
Gentamicina 9,37
Levofloxacino 63,55
Linezolida 0,45
Meropenem 39,38
Metronidazol 170,55
Oxacilina 57,06
Pipe + Tazo 174,99
Polimixina B 39,54
Sulfadiazina 44,04
Sulfo+Trimet 12,94
Teicoplanina 3,67
Tigeciclina -
Vancomicina 15,74
Total 2.646,82

4,77
236,90
1.396,99
1,97
60,20
16,40
187,02
543,81
304,49
3.200,08
247,22
1.187,24
546,52
901,74
60,97
4.068,19
1.006,96
413,64
3.649,29
9.660,86
244,60
487,27
1.078,96
24,79
1.129,38

31.197,02

7,323
23,02
186,62
0,18
7,67
13,66
66,42
24,8
5,56
1.321,02
123,40
387,69
107,34
58,73
0,39
139,74
93,32
316,65
115,22
346,90
34,01
6,3

40,83

3.463,48
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Continuacdo da Tabela 2

591
98,09
167,55

1,09
16,15
2,68
41,47
148,24
17,49

2.631,66

253,28
544,86
112,97
203,13

380,00
762,72
412,64
403,38
581,74
58,00
19,68

147,08

7.062,60

0,95
1,67
0,28
1.501,79
10,13
13,50

394,55
17,09
48,66
17,01
0,95

2,11

50,60
2,10
4,04

0,26

2.066,11

UTI: Unidade de Terapia Intensiva; Geral/Neuro: Clinica geral e Neurologica; IBL:
Inibidor de Betalactamase; Ampi: ampicilina; Amox: Amoxicilina; P: penicilina;
Pipera: Piperacilina; Sulfo+trimet: Sulfonamidas + Trimetoprima; Ampi + Sulb:
Ampicilina + Sulbactam; Amox + Clav: Amoxicilina + Clavulanato; Pipe + Tazo:

Piperacilina + Tazobactam.

O perfil de resisténcia dos microrganismos a antibioticos estd expresso na Figura 1.

Observa-se no grafico A, que o ano 2021 houve aumento significativo da espécie K.

pneumoniae resistente aos agentes testados, com destaque para KPRP. O grafico B, mostra a

ascensdao do ABRC, principalmente a partir de 2021, observa-se, em 2022, o surgimento de

ABRP. Nota-se no grafico C, para K. pneumoniae, de modo geral, houve um aumento da

resisténcia microbiana no periodo pandémico quando comparado a 2019. No grafico D, aponta-

se uma variagdo na resisténcia de MRSA, como aumento expressivo nos anos de 2019 e 2023.

A resisténcia dos microrganismos a ATB apresentou diferenca estatisticamente significativa

com o ano para todas as associagdes avaliadas, indicando que houve variacao de resisténcia

microbiana no periodo avaliado (p= 0,001).
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Figura 1. Tendéncia de resisténcia microbiana na combinacdo antibacterianos e
microrganismos. Bahia, Brasil, 2019-2023.
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KPRP: Klebsiela pneumoniae resistente a polipeptideo; KPRC: Klebsiela pneumoniae
resistente a carbapenémico; KPRCA4G: Klebsiela pneumoniae resistente cefalosporina de quarta
geracdo; Acinetobacter baumanni resistente a polipeptideo; ABRC: Acinetobacter baumanni
resistente a carbapenémico; PARP: Pseudomonas aeruginosa resistente a poliptideo;
Pseudomonas aeruginosa resistente a carbapenémico; Pseudomonas aeruginosa resistente a
cefalosporina de quarta geragdo; MRSA: Staphylococcus aureus meticilina resistente. *Teste
de Quiquadrado de Pearson, nivel de significancia de 5%.

DISCUSSAO

Os principais achados do estudo apontam o aumento do consumo de ATB no ano de
2020, sendo os agentes mais consumidos a polimixina, ceftriaxona, meropenem e azitromicina.
Os ATB de vigilancia foram os mais utilizados, considerando todo o periodo. Na avaliagao entre
o consumo e as unidades de internamento, verifica-se que a UTI foi a unidade com maior
consumo, com perfil de uso para polimixina, meropenem, piperacilina + tazobactam e
ceftriaxona. Além disso, a ceftriaxona foi o agente mais consumido na emergéncia, clinica geral
e neurologica e na clinica ortopédica.

Com relagdo ao perfil de resisténcia, ocorreu uma ascensao para ABRC e da P
aeruginosa para todos os agentes testados, a partir da pandemia. Quando a KPRP houve um
aumento na resisténcia durante a pandemia, com énfase em 2021, e declinio subsequente. No
periodo pés-pandemia, ocorreu o surgimento de ABRP a partir do ano 2022. Enquanto, o MRSA
apresentou aumento significativo pré e pos-pandemia. A variacao de resisténcia entre o periodo

avaliado apresentou associacao estatisticamente significativa.
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Esses achados chamam atengdo para o aumento do consumo de ATB, principalmente
durante a pandemia da COVID-19, conforme evidenciado em estudos transversais conduzidos
em hospitais na Colombia(13), Turquia(14) e Espanha(15). Embora a pandemia seja de origem
viral, muitos pacientes gravemente enfermos ficaram internados por longos periodos, em uso
de dispositivos e expostos a procedimentos invasivos, por consequéncia disso acabavam
adquirindo coinfecg¢des bacterianas, sendo necessario realizar cobertura com ATB(7). Em uma
revisdo sistematica e coorte multicéntrica a taxa de coinfec¢do variou de 14% a 70,6%,
respectivamente(16,17).

Com relacdo ao consumo de ATB nesse periodo, foi semelhante aos achados de
Medeiros et al.,(18), que apontaram a tendéncia de consumo para ceftriaxona (DDD: 1450),
meropenem (DDD:934) e polimixina (DDD: 291). O padrdo de consumo da polimixina, em
nosso estudo denota ao aparecimento de bactérias gram negativas produtoras de
serinocarbapenemase ¢ oxacilinase, fazendo necessario o uso desse agente como terapia de
escolha para tratamento de infec¢do por MDR (19) Embora, haja relatos na literatura do
desabastecimento nacional da polimixina durante a pandemia, isto ndo impactou no elevado
consumo nesse periodo(20).

O aumento do consumo de ceftriaxona e azitromicina no periodo da pandemia, também
foi observado em estudos realizados em hospitais da Espanha(15) e no Paquistdo(21), sendo
menor em 2019 quando comparado a 2020, com maior impacto entre as enfermarias. O uso
excessivo da ceftriaxona neste periodo, pode ser atribuido a sua cobertura ampla para
tratamento de infec¢des, além de ser primeira escolha para pneumonias de origem comunitarias,
infec¢des do sistema nervoso central e trato urinario (22). Enquanto, a azitromicina, foi bastante
utilizada em protocolos da COVID-19 para tratamento da doenga, devido sua possivel agdao
imunomoduladora e anti-inflamatdria, no entanto, pesquisas conduzidas no Reino Unido e no
Brasil ndo encontraram beneficio para o uso do ATB na reduc¢do da mortalidade e no tempo de
internagdo demonstrando ineficacia no tratamento da COVID-19(23,24).

A categoria de vigilancia foi a mais utilizada, corroborando com os achados de
Demirkiran et al.,(14) e Bezerra et al.,(25). Os ATB dessa categoria estdo mais suscetiveis
propensos a resisténcia microbiana, tornando as infec¢des mais dificeis de serem tratadas, além
disso ainda podem indicar que as medidas de controle de infeccio ndo estdo sendo
implementadas de forma adequada, resultando em seu uso indiscriminado(26). A Organizagdo
Mundial da Saude (OMS) desenvolveu, em 2017, a classificacdo AWaRe com o propdsito de
orientar o gerenciamento e o uso racional de antimicrobianos nas institui¢des de saude. Até o

momento, ndo ha consenso sobre uma proporcao ideal de utilizagdo em ambito hospitalar,
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cabendo a cada institui¢do estabelecer metas e estratégias proprias, alinhadas ao seu perfil
assistencial, respeitando os principios e a ldgica preconizados pela classificagio AWaRe (12).

Na analise de utilizagdo de ATB entre os setores mostrou que a UTI apresentou maior
consumo, corroborando com os resultados encontrados no Brasil (27) e no México (1). Um
estudo realizado na Etidpia apontou que 100% dos pacientes internados na UTI receberam pelo
menos um agente (28). Esta prevaléncia pode estar relacionada a criticidade do paciente, pois
alguns estao com a imunidade comprometida, expostos ao uso de imunossupressores ¢ terapias
invasivas apresentando alto risco de desenvolvimento de doengas infecciosas (27).

No presente estudo, a polimixina e o meropenem foram os antimicrobianos mais
empregados nas UTI, resultado que corrobora achados de estudos observacionais conduzidos
em Sao Paulo e Recife(25,27). Entretanto, difere de uma investigacao realizada na Colombia,
a qual evidenciou aumento no consumo de piperacilina-tazobactam e cefepima (13). De acordo
com boletim da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), que analisou o consumo
nacional de antimicrobianos em UTI, mensurado em DDD/1.000 pacientes-dia, observou-se
tendéncia crescente no uso de polimixina, passando de 33,03 DDD em 2018 para 61,03 DDD
em 2023, configurando-se como um importante desafio para a satide publica (46).

A polimixina ¢ um antimicrobiano de uso restrito em institui¢des hospitalares, indicado
principalmente para o tratamento de infec¢des causadas por microrganismos MDR, como
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii e Klebsiella pneumoniae (29). Neste
estudo, observou-se uma tendéncia crescente desses patdgenos resistentes a carbapenémicos,
especialmente a partir de 2020, o que pode ter contribuido para o aumento expressivo do
consumo de polimixina. O uso desse antimicrobiano deve ser rigorosamente avaliado pelos
Programas de Gerenciamento do Uso de Antimicrobianos, uma vez que o seu consumo elevado
em UTI reflete a expansdo da resisténcia bacteriana e a escassez de opgdes terapéuticas,
reforgando a necessidade de vigilancia microbioldgica continua e racionalizagdo do uso de
antimicrobianos (30).

Os patdgenos gram negativos destacam-se como uma prioridade critica da OMS, devido
seu potencial de desenvolver multirresisténcia (11). Sendo os principais mecanismos
envolvidos a mutacdo de gene durante o uso do ATB ou por transferéncia horizontal na
aquisicdo de elementos moveis como os plasmideos (31). Além disso, a temporalidade no
estudo esteve associada a prevaléncia da RM, onde a era pandémica pode ter favorecido a
disseminacdo desses patogenos, devido ao uso excessivo de ATB, superlotacdo hospitalar e
sobrecarga no sistema, uso prolongado de dispositivo invasivos e falhas nos protocolos de

higienizacdo das maos (6).
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A tendéncia crescente de ABRC foi evidenciado em nosso estudo principalmente no
poés-pandemia, esse achado também foi retratado em uma metanalise que abrangeu 88 paises,
no periodo de 1995 a 2023, antes da pandemia as taxas de resisténcia variavam entre 57,4% a
67,2% nos anos de 2014 e 2019, respectivamente, apos a pandemia chegou a 81% em 2023
(32). Esta tendéncia pode ser atribuida pela exposi¢do excessiva aos carbapenémicos, que
exerce uma pressao seletiva sobre o 4. baumanni desenvolvendo multiplos mecanismos de
resisténcia (33). Vale salientar, que o meropenem foi o agente mais utilizado nesse periodo o
que pode ter contribuido na resisténcia do patdgeno ao farmaco.

O surgimento de cepas de ABRP, foi evidenciado em nosso estudo a partir de 2022, no
entanto algumas pesquisas anteriores ja haviam apontado esse achado. Em investigacao
realizada no Iraque (2016-2018), 76% dos isolados de A. baumannii apresentaram resisténcia
a polimixina, associada a presenca do gene plasmidial mcr-1 em 73,6% das amostras(34). De
modo semelhante, estudo conduzido na Jordania (2021-2022) detectou resisténcia em 20,6%
dos isolados de UTI, embora sem identificagdo génica (35). O aumento de ABRP configura um
importante desafio terap€utico global, reforcando a necessidade de desenvolvimento de novos
antimicrobianos, além do fortalecimento da vigilancia microbioldgica e das medidas de
controle da resisténcia em ambientes hospitalares (36).

No presente estudo, a K. pneumoniae apresentou uma ascensao em 2021, para todos os
ATB utilizados, principalmente para polimixina, semelhante ao achado de Gaspar et al., que
apontou um aumento na densidade de incidéncia para KPRP no periodo de 2019 a 2021, de 1,5
para 18,5 amostras positivas por 1.000 pacientes/dia. Na Asia, a taxa de resisténcia de KPRP,
no periodo de 2005 a 2019, foi relativamente baixa (2,9%), entretanto para KPRC foi alta
(65,6%) (37). Dessa forma, a alta prevaléncia de KPRP no estudo, pode estar relacionado ao
desenvolvimento de genes de resisténcia devido ao consumo excessivo da polimixina no
periodo pandémico.

A resisténcia a ATB pela P aeruginosa se elevou durante o periodo pandémico e
apresenta tendéncia crescente quando comparado a 2019, assim como em estudo realizado na
China e Franga, no periodo de 2019 a 2021, a taxa de resisténcia variou de 14% antes da
pandemia para 22,31%-51% durante a pandemia, sendo os principais agentes as cefalosporinas
de terceira geracdo e os carbapenémico (38,39). A taxa de PARP em nosso estudo foi
relativamente alta, em contrapartida, no Ira, a taxa de resisténcia a polimixina no mesmo
periodo foi baixa 9%, sendo o principal gene envolvido oprD.(40)

O perfil de resisténcia para MRSA neste estudo, esteve em ascensdo antes e apos a

pandemia e sofreu uma queda no periodo pandémico, semelhante a um estudo realizado na
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Arabia Saudita que apontou uma taxa de resisténcia 44,8% em 2019 e 40% em 2020,
apresentando susceptibilidade para os agentes vancomicina e linezolida (41). Em contrapartida,
nos Estados Unidos, o aparecimento de MRSA foi 5 vezes maior no periodo pandémico. A
queda no perfil de MRSA na pandemia, pode estar relacionado ao aparecimento de
microrganismos gram negativos multirresistentes, devido ao consumo excessivo de ATB como
polipeptideos, carbapenémico e cefalosporina de terceira geracdo para tratamento dessas
infecgoes.

Destaca-se como limitagdes do estudo, a exclusdo de algumas enfermarias do campo de
estudo, pelo fato da gestdo hospitalar acontecer de forma indireta, possuindo padronizacio e
fluxo de aquisi¢do de medicamentos distintos ndo sendo possivel avaliar o consumo de ATM
na sua totalidade. Por se tratar de uma de abordagem transversal ndo foi possivel avaliar a
causalidade dos fatores que favoreceram o desenvolvimento da resisténcia microbiana.
Apontam-se, como pontos fortes do estudo, o longo periodo analisado, que possibilitou avaliar
tendéncias no uso de antimicrobianos e identificar o perfil de multirresisténcia ao longo dos
anos, Somando-se a associagdo entre o periodo de estudo e a resisténcia microbiana.

Assim, este estudo visa nortear agdes no servi¢o de controle de infec¢dao hospitalar
(SCIH), além de favorecer articulagdo em conjuntura entre ensino e gestao hospitalar, visando
minimizar a RM e o consumo irracional de ATB, uma vez que essa classe de farmacos
representa alto impacto nos gastos institucionais. A implementagdo de programas de
gerenciamento do uso de antimicrobianos constitui uma estratégia essencial para otimizar os
esquemas terapéuticos, reduzir o uso inadequado e fortalecer a seguranca do paciente. A
implementa¢do de programas de gerenciamento de antimicrobianos constitui-se como uma
ferramenta primordial, uma vez que prioriza o tratamento de infec¢des de forma efetiva,
incentiva o descalonamento de ATB, promove mudangas nas praticas de prescricdo e
dispensa¢ao de medicamentos, reduz os danos desnecessarios e garante a seguranca do paciente

(42).

CONCLUSAO

Diante do exposto, ¢ possivel afirmar que a tendéncia de consumo de ATB foi maior no
ano 2020, sendo os principais agentes utilizados a polimixina, ceftriaxona e meropenem. Entre
as unidades de internamento, a UTI foi a unidade com maior consumo, com perfil de uso para
polimixina, meropenem, piperacilina + tazobactam e ceftriaxona. Quanto ao perfil de
resisténcia microbiana, verificou-se tendéncia ascendente de resisténcia a partir da pandemia

para ABRC e P. aeruginosa para todos os agentes avaliados e surgimento de ABRP no periodo
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poés-pandemia. Quanto a KPRP houve um aumento na resisténcia durante a pandemia e declinio
subsequente. Enquanto, o MRSA apresentou aumento significativo antes ¢ apds a pandemia.
Ademais, houve associagdo entre o periodo avaliado e o perfil de resisténcia microbiana, fato

ainda pouco discutido em estudos transversais.
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