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RESISTENCIA BACTERIANA NO AMBITO HOSPITALAR: UMA REVISAO

Gleyber Fernandes Nunes

Zilka Nanes Lima **

RESUMO

A resisténcia bacteriana tornou-se um crescente problema de saude pablica mundial e obstaculo para o
sucesso de um tratamento. O uso excessivo de antimicrobianos, falhas na ado¢cdo de medidas basicas
de controle de infeccdo e comprometimento imunoldgico dos pacientes acentuam o perigo da infeccdo
hospitalar. Objetivo: realizar leitura aprofundada em artigos cientificos sobre resisténcia bacteriana
em ambientes hospitalares, elucidando perfis de resisténcia, possiveis causas e formas de controle a
serem adotadas. Metodologia: revisdo critica, realizada atraveés de levantamento bibliografico
relacionado ao tema: ‘“Resisténcia bacteriana no ambito hospitalar”. Resultados e discuss@o: o
ambiente hospitalar apresenta intima relacdo com a disseminacdo de cepas multirresistentes, muitas
vezes por praticas inadequadas dos profissionais envolvidos, que se tornam meios dos microrganismos
adquirirem mobilidade através das roupas, instrumentos e maos. Conclusdes: medidas simples como
educacdo dos profissionais envolvidos no cuidado do paciente e higienizagdo adequada das méaos na
podem diminuir o risco de disseminacdo e consequentemente os indices de mortalidade relativa a
infeccdo hospitalar.

Palavras-chave: infeccdo hospitalar, resisténcia bacteriana, medidas de controle.
ABSTRACT

Bacterial resistance has become a growing worldwide public health problem and obstacle to successful
treatment. The overuse of antibiotics, failures in the adoption of basic infection control and immune
impairment of patients enhance the danger of hospital infection. Objective: conduct careful reading of
scientific articles about bacterial resistance in hospitals, elucidating resistance profiles, possible causes
and control measures to be adopted. Methods: critical review, undertaken through a literature review
related to the theme: "Bacterial resistance in hospitals." Results and discussion: The hospital has
close relation with the spread of multidrug-resistant strains, often by poor practices of the
professionals involved, they become means of microorganisms gain mobility through the clothes, tools
and hands. Conclusions: Simple measures such as education of professionals involved in patient care
and proper hand washing can reduce the risk of dissemination and consequently mortality rates on
hospital infection.

Keywords: hospital infection, bacterial resistance, control measures.
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1 INTRODUCAO

A resisténcia em microorganismos previamente susceptiveis ocorre quando se utilizam
antibioticos em infec¢des humanas ou em animais. O antimicrobiano por si s6 ndo induz a
resisténcia, mas com o uso inadequado ocorre uma pressao seletiva de cepas mais resistentes
no meio de uma populagdo. A selecdo natural de cepas resistentes criou uma competicao entre
a tecnologia e a evolugdo microbiana. Com o uso desregrado dos agentes antimicrobianos, ha
varias décadas, a resisténcia aparece em virus, bactérias, fungos e protozoérios, levando a
novos desafios tanto para o tratamento individual como para os programas de controle
(NATAL, 2002). O wuso irracional de antimicrobianos determinou o surgimento de
microrganismos multirresistentes, o que impulsionou a comunidade cientifica a pesquisar nas
areas de quimica, farmacologia e microbiologia para descoberta de novos antimicrobianos
(CECHINEL-FILHO, 2000).

Atualmente, a resisténcia bacteriana vem sendo considerada um crescente problema de
saude publica mundial e o maior obstaculo para o sucesso de um tratamento, ja que continua a
reduzir o numero de antibioticos validos disponiveis (OLIVEIRA et al., 2008; BENGHEZAL
et al., 2007).. Segundo a Organizagdo Mundial de Saiude (OMS), dez milhdes de pacientes
vieram a Obito com doengas infecciosas, com mais de 85% dessas mortes ocorrendo por
infeccdes respiratorias agudas, diarréia, AIDS, tuberculose ou maléria; mais de 55% das cepas
de S. pneumoniae em alguns paises sdo resistentes aos antimicrobianos de primeira linha;
mais de 90% dos casos de disenteria por Shigella em Bangladesh sdo de cepas resistentes a
sulfametoxazol + trimetoprima e &cido nalidixico; ocorreram epidemias de febre tifoide
multirresistente em 11 paises nos ultimos anos; o virus da imunodeficiéncia esta se tornando
resistente aos anti-retrovirais de primeira linha; 22% dos novos casos de tuberculose exibem
resisténcia a varias drogas; nos 92 paises onde a malaria é uma doenca endémica, 81%
apresentam plasmaodios resistentes a cloroquina (KUHNER, MARQUEZ; 2003).

De acordo com Santos (2004), infec¢do hospitalar é qualquer processo infeccioso que
se manifesta quando da permanéncia do paciente no hospital ou que pode ser relacionado a
hospitalizacdo. Atualmente existem trés principais forcas que estdo envolvidas nessas
infeccdes. A primeira forca € o uso excessivo de antimicrobianos nos hospitais. A segunda
forca é que muitos profissionais de salde falham em ndo adotar as medidas béasicas de
controle e infec¢do hospitalar, como a lavagem das maos. A terceira é constituida por
pacientes hospitalizados que tém sistema imune muito comprometido. Ainda segundo o autor
a cada ano, aproximadamente, dois milhGes de hospitalizacbes resultam em infeccéo

hospitalar.



A promogdo do uso racional e seguro de antimicrobianos pelo controle dos
tratamentos devem ultrapassar as barreiras do hospital, diante do comprovado envolvimento
desses agentes no desenvolvimento de cepas multirresistentes na comunidade (OLIVEIRA,
SILVA; 2008). Essa multirresisténcia tornou-se um problema mundial, afetando todos o0s
paises, desenvolvidos ou ndo. E vem atraindo a atengdo de 6rgaos governamentais nacionais e
internacionais como Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), OMS, o Centro de
Controle e Prevencdo a Doenca (CDC) e associagdes de controladores de infecches
hospitalares, além da indUstria farmacéutica internacional (OLIVEIRA, 2006).

O presente trabalho de revisdo tem como objetivo realizar leitura aprofundada em
artigos cientificos sobre resisténcia bacteriana em ambientes hospitalares, elucidando o
surgimento de perfis de resisténcia bacteriana aos antimicrobianos no ambito hospitalar, suas
implicagbes e possiveis causas, alem de descrever algumas formas de controle a serem

adotadas na pratica hospitalar.

2 METODOLOGIA

Tratou-se de uma revisdo critica, realizada através de levantamento bibliografico
relacionado ao tema: “Resisténcia bacteriana no ambito hospitalar”. Os descritores utilizados
durante toda a pesquisa: resisténcia bacteriana, resisténcia bacteriana em ambientes
hospitalares, resisténcia aos antibioticos, combate a resisténcia microbiana, infeccdo
hospitalar e bactérias em hospitais. Cujas bases de dados foram a Literatura Latino-Americana
e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), a Bibliografia Médica (MEDLINE®), e a
Biblioteca Cientifica Eletrdnica Virtual (SCIELO).

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

O surgimento da terapéutica antimicrobiana representou um marco para a humanidade;
a medicina passara a ter esperanca na possibilidade da cura de problemas de salde que
levavam a 6bito inumeras pessoas (OLIVEIRA, 2006). Define-se antibidticos como sendo
substancias produzidas, pelo menos em parte, por processos biologicos, e que apresentam
capacidade de impedir a sobrevivéncia ou mesmo o crescimento de microrganismos, Como as
bactérias (MURRAY et al., 2000).

O uso de antimicrobianos com espectro maior do que necessario, 0 esquema
posoldgico inadequado e o tempo prolongado de antibioticoterapia sdo fatores que facilitam a
selecdo de cepas resistentes (HOEFEL et al. 2004; HOEFEL, LAUTERT , 2006). A



resisténcia aos antimicrobianos tem seu desenvolvimento como conseqliéncia natural da
habilidade das populacdes bacterianas de se adaptar as pressdes seletivas a que sdo expostas,
devido a sua estrutura gendomica peculiar (SANTOS, 2004). Trabulsi e Alterthum (2008)
explicitam que a resisténcia bacteriana pode ocorrer naturalmente, sendo comum a todas as
bactérias de uma espécie, ou entdo adquirida. No segundo caso, ocorre uma modificacdo no
perfil de sensibilidade a determinado(s) agente(s) antibidtico(s) por parte de determinadas
cepas bacterianas ocorrendo alteraces da informacdo genética, tanto cromossdmicas quanto
extracromossdmicas, sendo responsaveis pelo processo de aquisicdo de resisténcia (STROL et
al., 2004).

Podem ser citados varios mecanismos de resisténcia das bactérias aos antibioticos,
como a destruicdo ou inativagdo da droga, pela destruicdo do anel beta-lactamico, pela enzima
beta-lactamase ou penicilinase produzida pelo microrganismo; incapacidade do antibiotico de
penetrar na superficie das ceélulas bacterianas; alteracdo dos sitios-alvo das drogas, como a
troca de um aminoé&cido. A bactéria pode possuir uma via bioguimica alternativa que desvia a
reacdo particular que é inibida pelo antibiotico da célula e efluxo répido onde a droga é

ejetada para fora antes que possa se tornar efetiva (GONCALVES, 2010).

Através da Portaria MS n° 2616 de 12/05/1998, o Ministério da Saude define como
infeccdo hospitalar aquela adquirida pelo paciente ap6s sua admissdo, manifestando-se
durante internacdo ou apds a alta, desde que possa ser relacionada a interna¢do ou processos
hospitalares (OLIVEIRA, 2006). Estas complicacbes sdo a principal causa de
morbimortalidade em hospitais, ocasionando aumento no tempo de internacdo dos pacientes,
elevando os custos e reduzindo a rotatividade dos leitos (OLIVEIRA, MARUYAMA; 2008).

De acordo com dados do Ministério da Saude, no Brasil, cerca de 70% das bactérias
que causam infec¢bes hospitalares sdo resistentes a pelo menos um dos antimicrobianos
comumente utilizados para o tratamento dos pacientes. Ainda, pessoas infectadas com esses
patdgenos apresentam maior permanéncia hospitalar e requerem tratamentos com farmacos

gue podem ser menos efetivos, mais toéxicos ou mais caros (MARTINS et al., 1998)

Andrade et al. (2000) menciona que o meio ambiente hospitalar apresenta uma intima
relacdo com as infeccdes hospitalares, componentes deste ambiente sdo: agua e as superficies
inanimadas que cercam o0 paciente, este Ultimo podendo servir de depositos em potencial de

microrganismos e de sua transmissdo. Ainda segundo o autor, define-se a unidade do paciente



como o conjunto de espacos e de modveis destinados a cada paciente, variando seus
componentes de hospital a hospital.

Apesar do hospital tradicionalmente ser um lugar de reabilitacéo e restabelecimento da
salde, nota-se que 0 mesmo esta se tornando cada vez mais um reservatorio de bactérias
resistentes e também uma via de transmissao de graves doencas infecciosas, muitas vezes por
praticas inadequadas dos profissionais de satude (OLIVEIRA, 2006). As Unidades de Terapia
Intensiva (UTT’s), ber¢érios de alto risco, unidades de oncologia e queimados sdo os locais
onde mais frequentemente ocorrem infeccOes, sendo considerados ambientes reservatorios de
bactérias multirresistentes (ANVISA, 2007; MACHADO, 2009). O grau de
comprometimento imunoldégico dos pacientes atendidos nestes setores, procedimentos
invasivos utilizados na rotina ambulatorial e o elevado uso de antimicrobianos agravam esta
situacdo (MARTINS et al., 2004). Ainda, a menor adesdo as praticas de higienizacdo das
maos devido ao excesso de trabalho intensifica a transmissdo de bactérias multirresistentes
interpacientes (MACHADO, 2009).

Os Bacilos Gram-negativos fermentadores de glicose estdo envolvidos em muitas das
infecgdes adquiridas em UTI’s, sendo representados principalmente por Pseudomonas
aeruginosa e Acinetobacter spp. (ANVISA, 2007). Tem sido demonstrado que a umidade é
um fator critico para infeccdes por P. aeruginosa (BRITO et al., 2000), sendo a contaminacao
proveniente de equipamentos como respiradores, umidificadores, reservatorios de &gua,
alimentos, medicamentos, solu¢des de limpeza, pias, desinfetantes e transmissdo pessoa-
pessoa atraves das maos (MARTINS et al., 2004; MACHADO, 2009). Para 0s
microrganismos deste grupo sdo relatadas elevadas taxas de resisténcia aos antimicrobianos
do grupo das quinolonas, aos beta-lactamicos e aminoglicosideos, principalmente devido a
producdo de beta-lactamases. Klebsiella spp. e E.coli apresentam um risco ainda maior,
por produzirem as beta-lactamases de espectro ampliado (ESBL), o que restringe as
alternativas terapéuticas eficazes (ANVISA, 2007). As ESBL sdo enzimas plasmidiais,
bastante potentes, capazes de degradar praticamente todos os beta-lactamicos, excetuando
apenas 0s carbapenens e as cefamicinas; a resisténcia proporcionada por elas ndo sdo
detectadas pelos testes de sensibilidade rotineiramente utilizados em laboratérios (SADER et
al., 2001).

Recentemente tem sido relatados casos de resisténcia aos carbapenens no ambito

hospitalar ocasionados em bactérias Gram-negativas por meio da expressao enzimatica de



KPC (Klebsiella pneumoniae carbapenemase) (DIENSTMANN et al., 2010). Esta enzima
confere também resisténcia as penicilinas, cefalosporinas e monobactamicos (YIGIT et al.,
2001). Sdo encontradas mais prevalentemente em plasmideos de K. pneumoniae (ROSSI e
ANDREAZZI, 2005), poréem j& foi documentada em diferentes espécies bacterianas, tais
como K. oxytoca, Salmonella enterica, Enterobacter sp. e Enterobacter cloacae (CAl et al.,
2008; MONTEIRO et al., 2009).

Relata-se resisténcia total de P. aeruginosa a cefotaxima, ampicilina e tetraciclinas
(MENEZES et al., 2004) e surgimento de resisténcia aos carbapenens, decorrente da
hiperproducdo de beta-lactamases cromossdmicas induziveis, conhecidas como AmpC
(MORTARI, 2008). Estas enzimas habitualmente se expressam em niveis baixos,
incrementando sua sintese na presenca de determinados agentes beta-lactamicos, e geralmente
retornando ao nivel basal apos retirada do agente indutor (ROSSI e ANDREAZZI, 2005). Em
alguns casos, pode haver continuidade de producédo elevada de AmpC mesmo na auséncia do
indutor, principalmente como selecdo de cepas mutantes durante o tratamento com
determinados beta-lactamicos (RODRIGUEZ et al., 2001).

Logo apdés a introducdo da penicilina G (benzilpenicilina) na terapéutica
antimicrobiana, principalmente contra Gram-positivos, evidenciou-se 0 surgimento de cepas
de Staphylococcus aureus resistentes, e surgimento posterior de elevada resisténcia também a
penicilina V, ampicilina, amoxicilina e carbenicilina (MOREIRA e DAUM, 1995). Meticilina
e Oxacilina, betalactamicos penicilinase-resistentes, foram introduzidos como esperanca de
maior eficacia no tratamento das infeccdes envolvendo Staphylococcus multirresistentes.
Atualmente, principalmente em hospitais de grande porte com servi¢o de emergéncia aberto
ao publico e centros de referéncia para pacientes infectados, evidencia-se um grande indice de
cepas ja resistentes a estes farmacos, conhecidas pelas siglas MRSA ou ORSA
(Staphylococcus aureus meticilina ou oxacilina resistentes) (ROHRER , MAKI e BERGER-
BACHI, 2003; MARK et al., 2002).

As cepas MRSA apresentam mecanismo de resisténcia resultante da presenca de genes
cromossdmicos que codificam modificacdes nas proteinas ligadoras de penicilinas (PBPS), o
receptor de acdo dos beta-lactamicos. Estas alteracdes resultam na producdo de receptores
(PBP2’ ou PBP2a) que apresentam pouca afinidade com a molécula do farmaco

(KATAYAMA, ZHANG e CHAMBERS, 2004). Frequentemente apresentam também
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resisténcia as cefalosporinas, ao imipenem e outros carbapenens, além de macrolideos,

aminoglicosideos, tetraciclinas, mupirocina e cotrimoxazol (MENEGOTTO e PICOLI, 2007).

Por um bom tempo, os MRSA apresentaram sensibilidade aos glicopeptideos; apenas
em 1996 surgiram no Japdo e nos Estados Unidos cepas com reduzida sensibilidade a
vancomicina, conhecidas como VISA ou GISA (Staphylococcus aureus com resisténcia
intermediaria a vancomicina ou glicopeptideos) (TAVARES, 2000). Atualmente esta
denominacdo foi substituida por VRSA (Staphylococcus aureus resistente a vancomicina). O
mecanismo de resisténcia relaciona-se a uma ativacdo da sintese de parede celular, com
hiperprodugdo das PBP2’, espessamento da parede celular e aprisionamento das moléculas do
farmaco devido & hiperproducdo de componentes da parede (WALDVOGEL, 1999;
HIRAMATZU e HANAKI, 1998).

Quanto a disseminacdo de cepas bacterianas multirresistentes em uma populacéo
susceptivel tal como os internos hospitalares, Oliveira e Silva (2008) destacam que a
introducdo das mesmas pode advir dos proprios pacientes ou objetos contaminados. As roupas
dos profissionais de saude, instrumentacdo e procedimentos, e principalmente as maos
tornam-se meios dos microrganismos adquirirem mobilidade (Alanis, 2005). Levando em
conta estes aspectos, algumas intervencGes para o controle da disseminacdo mostram-se
bastante eficazes, sendo as principais: deteccdo dos pacientes de maior risco para infeccédo ou
transmissdo de cepas multirresistentes e implementacdo de isolamento por contato para 0s
mesmos; educacdo dos profissionais de saude envolvidos diretamente com estes pacientes no
tocante ao uso correto de Equipamentos de Protecdo Individual (EPI), desinfeccdo de
superficies, uso racional de antimicrobianos e principalmente correta higienizacdo das maos
(OLIVEIRA, 2003; JARVIS, 2004; PITTET, 2005).

Frequentemente, atos aparentemente indcuos realizados pelos profissionais
responsaveis pelo cuidado com a salde no ambiente hospitalar se tornam fontes de
contaminacdo, tais como tocar a pele intacta de pacientes infectados, apoiar a mao na cama do
leito do mesmo, prontudrios, macanetas, ou mesmo telefones (OLIVEIRA e SILVA, 2008).
Ha& sempre a possibilidade de que os microrganismos resistentes persistam nestes locais e
assim sejam veiculados a pacientes susceptiveis, sendo a higienizacdo das mdos um meio
eficaz de eliminar a cadeia de transmissdo (BECKER, HU e BILLER-ANDORNO, 2006).

A ANVISA, em 2007, adotando proposta recomendada pelo Centers

for Disease Control and Prevention- CDC sugere que a lavagem das méos seja realizada antes
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e ap0s o cuidado com os pacientes por meio da utilizacdo de sabdo anti-séptico (PVP-1 10%
ou clorexidina 2%) (OLIVEIRA e SILVA, 2008; ANVISA, 2007). Machado (2009) destaca
que os profissionais devem saber a diferenca entre lavar as méos e higieniza-las: recomenda-
se que, chegando ao local de trabalho, as médos sejam devidamente lavadas com anti-séptico
adequado, e ao decorrer do expediente as mesmas sejam higienizadas utilizando-se, por
exemplo, alcool gel ou alcool glicerinado, salvo casos de contaminagdo macroscopica e
contatos com matéria organica. Ainda, o autor comenta sobre a complexidade da lavagem das
maos, que envolve adequacdo tanto do local onde € realizada (pia e torneira) quanto dos
materiais utilizados, exigindo-se um alto controle de qualidade do papel e do anti-séptico

utilizado, evitando que 0os mesmos tornem-se reservatdrios de microrganismos contaminantes.

Fatores como falta de acesso a pias, falta de tempo, desconhecimento sobre o impacto
na prevencdo de disseminagdo de infeccOes e até mesmo irritacdo na pele ocasionada pelos
produtos utilizados para lavagem das maos sédo apontados como causadores da baixa adesdo
dos profissionais aos processos de higienizacdo; o uso do alcool gel tem sido apontado como
um fator que aumenta a adesdo, principalmente por ser menos agressivo as maos dos
profissionais (HAAS e LARSON, 2007). Segundo dados do CDC, estudos realizados entre
1980 e 2001 apontaram deficiéncia no cumprimento das recomendacdes de higiene das méos
por parte dos trabalhadores da saude. Tendo em vista que, no Brasil, a taxa de adesdo dos
profissionais de saude a higienizacdo varia na faixa de 20 a 40%, faz-se necessario a adocao
de politicas no ambiente hospitalar que, por medidas diversas como treinamentos e
monitoramento continuo dos profissionais, venha a melhorar este quadro (HAAS e LARSON,
2007; OLIVEIRA, 2003; NICOLAY, 2006).

4 CONCLUSOES

O levantamento bibliografico realizado permite concluir que a infec¢do hospitalar
representa um grave problema de salde publica, sendo um tema que requer constante
vigilancia epidemiologica tanto por parte das autoridades competentes quanto dos

profissionais envolvidos direta ou indiretamente com o0 ambiente hospitalar e seus usuarios.

E de suma importancia a conscientizacio e educacdo dos profissionais envolvidos no
cuidado dos pacientes, principalmente aqueles portadores de cepas bacterianas
multirresistentes, uma vez que simples acbes de controle como implementacdo de

higienizacdo adequada das maos na rotina de trabalho destes profissionais podem diminuir o
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risco de disseminacdo e consequentemente os indices de mortalidade relativa a infeccdo

hospitalar.
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