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RESUMO

A pandemia de COVID-19 trouxe imensuraveis consequéncias para a sociedade, dentre
elas o aumento da resisténcia bacteriana, um problema de sadde publica mundial. O
objetivo dessa investigacdo foi analisar e descrever as evidéncias cientificas acerca da
influéncia da COVID-19 sobre os indices de resisténcia bacteriana. Essa pesquisa consiste
em uma revisao integrativa da literatura por meio das bases de dados National Library of
Medicine National Institutes of Health (PubMed), Science Direct e Biblioteca Virtual em
Saude (BVS/MEDLINE), publicadas no periodo de 2020 e 2021. Um total de 3537
estudos foram identificados e 20 foram incluidos na analise final. As principais
complicacBes associadas a ocorréncia de resisténcia bacteriana em pacientes com
COVID-19 destacadas foram o aumento da taxa de mortalidade seguida do aumento no
namero de coinfecgcdes e hospitalizacdo prolongada. Além disso, o Staphylococcus
aureus foi o agente mais correlacionado com a resisténcia bacteriana. Por outro lado, a
classe medicamentosa com maior indice de resisténcia associada citada foi a dos
macrolideos. O principal fator associado a pandemia que contribuiu para o advento da
resisténcia bacteriana foi o uso indiscriminado de antimicrobianos. E preciso salientar a
importancia da implementac&o de boas praticas assistenciais como as medidas de bundles
que incluam gestdo e uso racional de antimicrobianos e a busca de evidéncias cientificas
para estabelecer condutas médicas mais assertivas, evitando a administracdo de
antimicrobianos de forma inadequada. Dessa forma, sera possivel minimizar os efeitos da
pandemia no que tange os aspectos de resisténcia bacteriana.

Palavras-chave: infecgdes por Coronavirus, farmacorresisténcia bacteriana, gestdo de
antimicrobianos.

ABSTRACT

The COVID-19 pandemic has brought immeasurable consequences for society, including
the increase in bacterial resistance, a global public health problem. The objective of this
investigation was to analyze and describe the scientific evidence about the influence of
COVID-19 on bacterial resistance rates. This research consists of an integrative literature
review through the National Library of Medicine National Institutes of Health (PubMed),
Science Direct and Virtual Health Library (BVS/MEDLINE) databases, published in the
period 2020 and 2021. A total of of 3537 studies were identified and 20 were included in
the final analysis. The main complications associated with the occurrence of bacterial
resistance in patients with COVID-19 highlighted were the increase in the mortality rate
followed by the increase in the number of co-infections and prolonged hospitalization. In
addition, Staphylococcus aureus was the agent most correlated with bacterial resistance.
On the other hand, the drug class with the highest index of associated resistance cited was
macrolides. The main factor associated with the pandemic that contributed to the advent
of bacterial resistance was the indiscriminate use of antimicrobials. It is necessary to
emphasize the importance of implementing good care practices, such as bundle measures
that include management and rational use of antimicrobials and the search for scientific
evidence to establish more assertive medical practices, avoiding inappropriate
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administration of antimicrobials. In this way, it will be possible to minimize the effects
of the pandemic in terms of bacterial resistance.

Keywords: Coronavirus infections, drug resistance bacterial, antimicrobial stewardship.

1 INTRODUCAO

A doenca do Coronavirus 2019 (COVID-19) causada pelo SARS-CoV-2 €
considerada uma ameaca a saude global com a capacidade de afetar a vida dos seres
humanos em todos os ambitos de sua existéncia (CESPEDES; SOUZA, 2020; WHO,
2021). Até o momento foram registrados 276.242.307 casos confirmados da doencga no
mundo, dentre eles 5.370.00 mortes, destas 617.948 no Brasil (WHO, 2021). Esses dados
demostram que a COVID-19 € a doenca mais notavel desde a gripe espanhola
(MURRAY, 2020). No entanto, ainda ha muito o que se esclarecer a respeito do seu
tratamento farmacologico especifico (STEIN, 2020).

Atualmente, os farmacos comprovados sdo para o tratamento sintomatoldgico,
como analgeésicos para cefaleia e mialgia, antitérmicos, para tratar a febre, e antibidticos,
guando ha presenca de infeccbes bacterianas comprovadas (ANVISA, 2020;
FERNANDES et al., 2021). E vélido ressaltar que, por se tratar de um virus, ha barreiras
que envolvem a capacidade de identificacdo como a pluralidade genética e os poucos
alvos biogquimicos possiveis para a atuacdo de um farmaco, o que dificulta a fabricacéo
de um medicamento eficaz (CAO, 2020).

Somando-se a isso, mesmo que as vacinas contra COVID-19 tenham passado por
uma série de estagios para avaliagdo de seguranca e eficacia, a disseminacao de “fake
news” inflamam os movimentos antivacina. Isso ocorre devido a divulgagcdo de
informacBes sem embasamento cientifico, com o intuito de iludir, desinformar e até
mesmo manipular a opinido publica por meio de diversos canais de comunica¢do, em
especial, as redes sociais, o que foi denominado “infodemia” (GALHARDI, 2020;
PESCARINI et al., 2021).

Diante dessa situacdo caotica e de incertezas, houve aumento na ocorréncia do uso
indiscriminado de antimicrobianos para a prevencdo e terapéutica da COVID-19,
podendo interferir diretamente no panorama mundial da resisténcia bacteriana, devido a
pressdo seletiva exercida (LANGFORD et al., 2021). Uma exemplificacdo clara desta
problemaética € o uso indiscriminado de azitromicina, seja por administragdo em ambiente

hospitalar ou por utilizagéo profilatica, mesmo sem comprovagao cientifica acerca de sua
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funcionalidade para a COVID-19 ou presenca de infeccdo bacteriana em que o
antimicrobiano tenha sido devidamente testado (ALVAREZ et al., 2020).

Nesse sentido, € preciso considerar que a pandemia pode impactar diretamente
nos indices de resisténcia bacteriana, o que ja é considerado um problema grave de satde
publica emergente e mundial. Infeccdes que eram tratadas com relativa facilidade poderao
matar milhdes de pessoas até 2050 (REZASOLTANI, 2020; HIRABAYASHI et al.,
2021).

Portanto, considerando a mortalidade associada a COVID-19 e 0s prejuizos a
salde inerentes a ocorréncia de resisténcia bacteriana relacionada ao uso indiscriminado
de antimicrobianos, torna-se relevante a realizagdo deste estudo. Pois, contribuira para
elaboracdo de medidas direcionadas de educacdo em salde, a fim de mitigar os indices
de resisténcia bacteriana e 0s prejuizos associados a saude dos pacientes. Além de
fornecer dados para a literatura acerca da influéncia da COVID-19 sobre os indices de
resisténcia bacteriana em ambito global.

Dessa forma, o objetivo dessa investigacdo foi analisar e descrever as evidéncias
cientificas acerca da influéncia da COVID-19 sobre os indices de resisténcia bacteriana.

2 MATERIAIS E METODOS

Essa pesquisa consiste em uma revisao integrativa da literatura, método que reGine
e sintetiza o conhecimento produzido por meio da analise dos resultados evidenciados em
estudos primarios (SILVA et al., 2020). Para elaborar a revisdo, foram executadas
algumas etapas: selecdo da pergunta de pesquisa, procura nas bases de dados,
categorizacdo dos estudos, avaliacdo, analise dos resultados e sintese do conhecimento
(FRACAROLLI et al., 2017).

Para a busca foi elaborada a pergunta norteadora utilizando os subsidios
necessarios para possibilitar a localizacdo dos estudos disponiveis nas bases de dados:
“Quais sdo os fatores associados ao advento da pandemia de COVID-19 que podem
contribuir para elevacao dos indices de resisténcia bacteriana?” (STILLWELL et al,
2010). As bases utilizadas foram: National Library of Medicine National Institutes of
Health (PubMed), Science Direct e Biblioteca Virtual em Saude (BVS/MEDLINE).

Os descritores e palavras-chave foram obtidos por consulta nos Descritores de
Ciéncias em Saude (DECS). No decorrer da busca os descritores foram cruzados entre si
com 0 uso do booleans “AND” ¢ “OR”. A tabela 1 demonstra como a busca foi elaborada
(FRACAROLLI et al., 2017).
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Tabela 1. Descritores e palavras-chave

Descritores:

BVS/ MEDLINE
PUBMED
SCIENCE DIRECT

Palavras-chave:

“Coronavirus infections” AND “Drug resistance bacterial”
“Coronavirus infections” AND “Anti-bacterial agents” AND “Antimicrobial stewardship”
“Betacoronavirus” OR “Antimicrobial stewardship”

Fonte: autoria prdpria, 2022

Ap0s a pesquisa foram utilizados filtros de idiomas, periodo e artigos originais
disponiveis na integra nas bases de dados. Dessa forma, foram incluidos artigos, em
acesso aberto, em inglés, publicados nos anos de 2020 e 2021 e que tivessem como foco
a correlacdo entre o aumento da resisténcia bacteriana e a COVID-19. Posteriormente,
realizou-se a leitura dos titulos e resumos para verificar se estavam de acordo com
tematica abordada. Quando ocorreram dubiedades referentes a inclusdo ou exclusdo de
algum artigo, este foi lido por inteiro de forma a minimizar perdas de publicagdes
pertinentes para a pesquisa (Figura 1).

Os artigos que ndo se encaixaram dentro dos critérios de selecao ja descritos foram
excluidos, bem como aqueles que ndo responderam a pergunta de investigacdo e que
estavam em duplicata. Foram excluidos também editoriais, artigos de opinido, colunas de
revistas, relatos de experiéncia e pesquisas sem aprovacdo do Comité de Etica em
Pesquisa, seguindo as recomendacOes para obtencdo de artigos de alta evidéncia
cientifica. Foram analisados a identificacdo da publicacéo (titulo, volume, nimero e ano),
autoria, local de realizacdo do estudo, objetivos da pesquisa, método, tipo de estudo e

nivel de evidéncia.
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Figura 1. Fluxograma “flowchart” PRISMA de selegdo dos artigos para revisdo integrativa.
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Fonte: Autores da pesquisa.

Os artigos incluidos foram classificados quanto aos niveis de evidéncia (NE) em:
nivel 1- estudos com desenho metodoldgico de meta-analise ou revisdes sistematicas com
prisma; nivel 2- ensaios clinicos randomizados controlados; nivel 3- ensaios clinicos sem
randomizacéo; nivel 4- estudos de coorte e caso-controle; nivel 5- revisdes sistematicas
de estudos descritivos e qualitativos; nivel 6- estudos descritivos ou qualitativos;
(MELNYK, 2005). A coleta foi realizada em agosto de 2021 e a andlise dos artigos
selecionados foi realizada de forma independente por cinco avaliadores independentes.

Os dados extraidos foram colocados em planilha prépria.

3 RESULTADOS

O estudo contou com uma amostra de 20 artigos, destes, 20% (4/20) pertenciam
ao NE 1, 10% (2/20) ao NE 2, 5% (1/20) ao NE 4, 50% (10/20) ao NE 5 e 15% (3/20)
pertenciam ao NE 6. Do total de artigos incluidos 95% (19/20) foram publicados em 2021.
Os estudos foram realizados com maior frequéncia no Reino Unido 25% (5/20), seguido
da India 15% (3/20) e do Brasil 10% (2/20). E em menor frequéncia na Australia, Africa,
Egito, Libano, Taiwan, Canada, Ardbia Saudita, Espanha, Franca, Estados Unidos e

Eslovénia, representando os outros 50% da pesquisa (Tabela 2).
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Além disso, em 19 artigos foi possivel evidenciar que a resisténcia bacteriana é
um problema de saude publica relevante. Todos os artigos (20/20) citaram a correlagdo
entre o advento da pandemia e piora nos indices de resisténcia bacteriana. As principais
complicacBes associadas a ocorréncia de resisténcia bacteriana em pacientes com
COVID-19 destacadas foram o aumento da taxa de mortalidade (35%; 7/20) seguida do
aumento no namero de coinfeccBes (30%; 6/20 e hospitalizacdo prolongada (15%; 3/20).

Dentre as cepas mais frequentemente correlacionadas, o Staphylococcus aureus
foi citado em 75% (15/20) dos artigos analisados, seguido por Streptococcus pneumoniae
45% (9/20), Klebsiella pneumoniae 40% (8/20), Mycoplasma pneumoniae 35% (7/20) e
Acinetobacter baumannii 30% (6/20). A classe medicamentosa com maior indice de
resisténcia associada citada foi a dos macrolideos, como a azitromicina 20% (4/20).

Em relacdo ao principal fator associado a pandemia que contribuiu para a
ocorréncia de coinfeccdo por bactérias multirresistente ou resistentes em pacientes
internados com COVID-19, destacou-se o uso inadequado de antimicrobianos em 80%
(16/20) das literaturas analisadas, aumento da prescricdo de antimicrobianos 25% (5/20)
e dificuldade na administragcdo dos medicamentos e adeséo ao tratamento 15% (3/20).

A resolucdo frequentemente citada pelos estudos foi o uso racional de
antimicrobianos com base em evidéncias cientificas 90% (18/20), seguida pela
necessidade de criacdo de padrdo de manejo antimicrobiano em 30% (6/20) e a
implantacdo de estratégias de combate a propagacao de bactérias nos centros de satde
20% (4/20).
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Tabela 2. Caracterizacdo dos artigos incluidos na reviséo.

Fatores inerentes a COVID-19 e
Titulo Ano NE Objetivos Pais associados a ocorréncia de resisténcia Resolucédo Sugerida
bacteriana
Antimicrobial Resistance 2021 1 Discutir as preocupacdes Africa e Automedicacdo e 0 uso exacerbado de Monitorar o tratamento de
Threats in the emerging crescentes do uso excessivo de Egito biocidas e desinfetantes. pacientes com COVID-19
COVID-19 pandemic: Where antibidticos em pacientes com com o intuito de evitar uso
do we stand? COVID-19, destacando o papel de antibiéticos
(GHOSH,; BORNMAN; das coinfeccbes bacterianas desnecessério.
ZAFER, 2021) nesses pacientes.
Antibiotic  prescribing  in 2021 1 Estimar a prevaléncia e os fatores Canadd  Uso desproporcionalmente alto de Manejar adequadamente os
patients with COVID-19: rapid associados a prescricdo de antibiéticos em pacientes com COVID- antimicrobianos é
review and meta-analysis antibioticos em pacientes com 19. necessario para ajudar a
(LANGFORD et al., 2021) COVID-19. mitigar 0 impacto do
COVID-19 na resisténcia
antimicrobiana.
Impact of mass and systematic 2021 1 Fornecer uma visdo geral de Franga Uso indiscriminado, aumento da Implementar diretrizes para
antibiotic administration on administracdo em massa de prescri¢ao de antibi6ticos. avaliacdo de resisténcia
antibiotic resistance in low- medicamentos/  administracdo bacteriana no contexto de
and middle-income countries. sistemética de medicamentos em administracao de
A systematic review paises de baixa e média renda, medicamentos em massa e
(RAMBLIERE et al., 2021) incluindo indicag@es, antibioticos sistematica s8o
usados e, se investigados, niveis extremamente necessarias,
de resisténcia antimicrobiana ao incluindo abordagens
longo do tempo. integrativas que incorporam
metodologias padronizadas
para avaliagdo de resisténcia
bacteriana.
The interface between 2021 5 Revisar dados recentes que Uso empirico de antibioticos de amplo Intensificar as medidas de
COVID-19 and bacterial indicam a ocorréncia de Austrdlia espectro documentado em pacientes com protecdo e controle de
healthcare-associated infeccBes bacterianas de inicio COVID-19, sem evidéncia de infeccdo infeccdo com intuito de

infections (O°'TOOLE, 2021)

hospitalar, incluindo isolados
resistentes a antibidticos, em
pacientes com COVID-19

bacteriana.

prevenir a transmissdo da
COVID-19 e reduzir a
incidéncia de infecches
bacterianas associadas aos
cuidados de salde (IRAS).
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Profile of co-infections & 2021 6 Determinar a prevaléncia e os India O uso excessivo de antibidticos Realizar programas de

secondary infections  in perfis de infeccbes secundarias profilaticos. manejo antimicrobiano

COVID-19 patients at a em pacientes nas instalacfes do focado no tratamento ideal

dedicated COVID-19 facility COVID-19 no norte da india. com base em relatérios de

of a tertiary care Indian cultura microbioldgica.

hospital:  Implication  on

antimicrobial Resistance

(KHURANA et al., 2021)

Azithromycin Use in COVID- 2021 5 Analisar o uso de azitromicina Brasil Consumo desnecessario de antibioticos.  Evitar o uso desnecessario

19 Patients: Implications on em pacientes com COVID-19 e da azitromicina, reduzindo o

the Antimicrobial Resistance suas implicagBes na resisténcia uso irracional dos

(SEABRA et al., 2021) antimicrobiana. antimicrobianos.

Antibiotics in treatment of 2021 1 Relatar as informagdes Libano Uso inadequado de antibioticos. Realizar pesquisas

COVID-19 complications: a disponiveis na literatura sobre adicionais para determinar

review of frequency, frequéncia, indicagdes, tipos de as indicacbes do uso de

indications, and efficacy uso de antibidticos, duracéo e sua antibiéticos em pacientes

(CHEDID et al., 2021) eficacia em pacientes infectados com Covid-19.

com Covid-19.

Increased antimicrobial 2021 5 Analisar o aumento da resisténcia Taiwan A auséncia de diagnostico definitivo, Intensificar medidas de

resistance during the COVID- antimicrobiana durante a prescricdo inadequada, ndo adesdo ou mé controle de infeccdo como

19 pandemic pandemia de COVID-19. compreensdo das diretrizes globais e uso de méscara e boas

(LAl etal., 2021) internacionais para 0  USO praticas de higiene das

antimicrobianos. maos. Implementar pacotes

de cuidados de prevencdo de
infeccdo dentro do hospital.
Evitar 0 uso desnecessario
de antibioéticos para
pacientes com COVID-19
leve e monitorar os padrbes
de resisténcia
antimicrobianos.

Key considerations on the 2021 5 Fornecer uma visdo geral dos Reino O uso generalizado de antibiéticos de Aprofundar os  estudos

potential impacts of the fatores durante a pandemia que Unido amplo espectro em pacientes com referentes ao uso racional de

COVID-19  pandemic  on podem influenciar a resisténcia COVID-19 e a  escassez antibidticos.

antimicrobial resistance antimicrobiana e recomendag6es disponibilidade de EPI contribuem para a

research and surveillance

para o uso de antibidticos, coleta
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(RODRIGUEZ-BANO et al., de  dados, vigilancia e transmissao de bactérias
2021) administracéo, pesquisa € multirresistentes.

politica.
Azithromycin for community 2021 Auvaliar a eficécia e seguranca da Reino Uso inadequado de antibiotico Realizar ensaios clinicos
treatment ~ of  suspected azitromicina como tratamento Unido randomizados para avaliar
COVID-19 in people at independente para pacientes com medicamentos durante a
increased risk of an adverse COVID-19 na comunidade. pandemia da COVID-19 e,
clinical course in the UK dessa forma, diminuir o uso
(PRINCIPLE): a randomised, de medicamentos ineficazes
controlled, open-label, que, no caso da
adaptive platform trial azitromicina, podem
(PRINCIPLE TRIAL contribuir ~ para  outros
COLLABORATIVE problemas de salde publica,
GROUP, 2021) como resisténcia

antimicrobiana.

Antimicrobial resistance and 2021 Analisar como as mudangas Reino Diagndstico equivocado e prescricdo Realizar  estratégias  de
COVID-19: Intersections and devido ao COVID-19 em termos Unido errada. vacinacdo e testes rapidos
implications de wuso de antimicrobianos, podem reduzir a carga da
(KNIGHT etal., 2021) prevencdo de infeccBes e COVID-19 e evitar 0 uso

sistemas de salde afetam o excessivo de

surgimento, transmissdo e carga antimicrobianos.

de resisténcia antimicrobiana.
The interrelationships between 2021 Descrever 0s principais Arabia Aumento do consumo de Realizar intervencgdes
antimicrobial resistance, determinantes complexos da Saudita  antimicrobianos. inovadoras que promovam e
COVID-19, past, and future resisténcia  antimicrobiana e incentivem a producgdo de
pandemics fornecer novos insights sobre vacinas e com isso, evite 0
(O'TOOLE, 2021) possiveis estratégias de uso eXCessivo de

intervencdo para combater a antimicrobianos.

resisténcia antimicrobiana,

incluindo nas pandemias atuais e

futuras.
Antimicrobial resistance 2021 Descrever a resisténcia Espanha Uso indiscriminado de antibidticos que Realizar estudos sobre o
in ICUs: an update in the light antimicrobiana atual em favorece o aparecimento e a rapida impacto da pandemia de

of the CQVID—19 pandemic
(CANTON; GION; RUIZ-
GARBAJOSA, 2020)

microrganismos Gram-negativos
ESKAPE e sua situacdo nas UTIs
, a implicacdo dos chamados

disseminagdo desses microrganismos.

COVID-19 no consumo de
antimicrobianos e executar o
acompanhamento de
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clones de alto risco (HiRCs)
envolvidos na disseminacdo da
resisténcia antimicrobiana, bem
como a relevancia da pandemia
de COVID-19 em o potencial
aumento de resisténcia.

culturas de vigilancia em
pacientes infectados com
SARS-CoV-2 admitidos
em UTIs, sdo necessarios
para esclarecer o impacto do
uso de antimicrobianos na
resisténcia bacteriana
durante a pandemia.

Azithromycin  in  patients 2021 Auvaliar a seguranca e eficicia da Reino Controlar o uso de

admitted to hospital with azitromicina em  pacientes Unido Uso indiscriminado de  agentes antimicrobianos por meio de

COVID-19 (RECOVERY): a internados no hospital com antimicrobianos. estudos aprofundados acerca

randomised, controlled, open- COVID-19. de seu uso racional.

label, platform trial

(RECOVERY

COLLABORATIVE GROUP,

2021)

The silent pandemic: 2021 Analisar as possiveis resisténcias EUA Automedicacdo, prescricdo inadequada, Aumentar o financiamento

Emergent antibiotic emergentes a antibidticos apés a descarte inadequado e ndo adesdo do para pesquisas de novos

resistances  following the resposta global ao SARS-CoV-2 paciente. desinfetantes e  terapias

global response to SARS- alternativas para combater a

CoV-2 propagacao de

(MAHONEY et al., 2021) microrganismos, evitando o
uso desnecessario de
antibidticos.

Antibiotic use in patients with 2020 Investigar as praticas de Esloveni Uso generalizado de antibiéticos de Implementar principios de

COVID-19: a  ‘snapshot’ prescricdo de antibidticos em a amplo espectro em pacientes com gestdo antimicrobiana para

Infectious Diseases pacientes com COVID-109. COVID-19 mitigar as consequéncias

International Research negativas da terapia

Initiative (ID-IRI) survey. antibidtica inadequada.

(BEOVIC et al., 2020)

Coalescence of co-infection 2021 Avaliar a coalescéncia da India Uso generalizado de antibioticos. Implementar projetos para

and antimicrobial resistance
with SARS-CoV-2 infection:
The blues of post-COVID-19
world.

coinfeccdo atual ao lado do
COVID-19 e a resisténcia
antimicrobiana  pés-pandémica
devido ao alto uso continuo de

manejo antimicrobiano a
fim de reduzir o uso
desnecessario de
antibidticos e infeccBes
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(MAZUMDER et al., 2021)

medicamentos para o tratamento

causadas por  bactérias

de COVID-19. altamente resistentes aos
antimicrobianos.
Co-infections, secondary 2021 Descrever coinfec¢gdes Reino Aumento no uso de antibidticos e falha Realizar estudos
infections, and antimicrobial confirmadas Unido generalizada da administracdo prospectivos com
use in patients hospitalised microbiologicamente e infecgdes antimicrobiana. amostragem microbiologica
with COVID-19 during the first secundarias, e uso de padronizada e abrangente
pandemic wave from the antimicrobianos, em pacientes antes do tratamento
ISARIC WHO CCP-UK study: internados com COVID-19. antimicrobiano faz-se
a multicentre, prospective necessario para evitar uso
cohort study desnecessario de
(RUSSELL et al., 2021) antibidticos, além disso,
intervengdes devem ocorrer
para padronizar 0 manejo
antimicrobiano.
New threatening of SARS- 2021 Fornecer uma visdo profunda India Aumento na utilizacdo de desinfetante Desenvolvimento de
CoV-2 coinfection and sobre como o COVID-19 e a para as mdos, uso exacerbado de nanoagentes virais para 0
strategies to fight the current resisténcia antimicrobiana antibidticos e uso de antibidtico para combate do virus no corpo,
pandemic (AMR) estdo inter-relacionados e prevenir infeccoes. alem de enfatizar a
(GOEL et al., 2021) as possiveis implicacdes e importdncia da vacinacéo
estratégias atuais para combater a para o combate do virus e
pandemia em curso. consequente diminuicdo do
uso de antibidticos,
diminuindo a relacdo entre a
COVID-19 e a resisténcia
bacteriana.
Pre- and post-COVID-19 2021 Avaliar a suscetibilidade aos Brasil As prescricbes excessivas de Promover medidas
evaluation of antimicrobial antimicrobianos para infeccGes antimicrobianos. preventivas que estimulem o
susceptibility for healthcare- associadas a satde na unidade de uso racional de
associated infections in the terapia intensiva de um hospital antimicrobianos e
intensive care unit of a tertiary terciario no periodo pré e pés- estratégias
hospital COVID-19. multiprofissionais para a
(GASPAR et al., 2021) prevencdo de infeccdes

relacionadas a saude.

Fonte: autoria propria, 2022. NE: Nivel de Evidéncia.
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4 DISCUSSAO

E evidente que preditores associados a resisténcia bacteriana foram exacerbados
durante a pandemia (LANGFORD et al., 2021). E isso pode ser associado a ocorréncia
de prescri¢do indiscriminada de antimicrobianos mesmo havendo evidéncias cientificas
que asseguram a ineficacia desses medicamentos contra a infeccdo viral causada pelo
SARS-COV-2 (RAWSON et al., 2020; CDC, 2021; LANGFORD et al, 2021). Assim, a
pandemia cursa com uma alta taxa de uso empirico de antimicrobianos de amplo espectro
por vezes utilizados para prevencdo de infeccOes bacterianas secundarias sem
confirmacéo por exames microbioldgicos (RUSSELL et al., 2021).

Contribuindo para indisponibilidade de medicamentos para tratamento de
infeccdes bacterianas devido a ocorréncia de maior presséo seletiva e expresséo de genes
que configuram resisténcia antimicrobiana (GOEL et al., 2021). Apesar de em média
3,5% dos pacientes realmente necessitarem de antibioticos, ha relatos que na prética a
prescricdo desses medicamentos &€ maior, cerca de 72% dos pacientes recebem
antibidticos (O’TOOLE, 2021).

Semelhante a isso, uma revisdo de literatura evidenciou que 88,3% (476/539) dos
pacientes com COVID-19 foram tratados com antibidticos de amplo espectro.
Consequentemente, o uso de antibiGticos aumentou substancialmente em muitos
ambientes, possibilitando a aceleragdo do processo evolutivo bacteriano para expressao
de mecanismos de resisténcia bacteriana, assim como ja ocorreu apds a ocorréncia de
outras pandemias (RAWSON et al., 2020; MOJICA et al., 2022).

Nesse sentido, é preciso salientar que a resisténcia bacteriana € um problema de
salde publica atual e futuro, pois, resulta em milhfes de mortes anuais. Antes da
pandemia e considerando o0 nimero de Obitos relacionados a resisténcia bacteriana,
estimou-se que a mortalidade poderia chegar a 10 milhdes anualmente até 2050
(O’NEILL, 2014). Entretanto, com advento da pandemia essa tendéncia pode ter sido
acelerada devido aumento do uso de antimicrobianos (MAHONEY et al., 2021;
O’TOOLE, 2021).

Esse fato pode implicar na maior deteccdo e disseminacdo de bactérias
oportunistas como S. aureus, Enterobacter sp., A. baumannii, Enterococcus faecium, K.
pneumoniae e Pseudomonas aeruginosa pertencentes ao grupo ESKAPE. Esses
patdgenos incidem em ambientes hospitalares com caracteristicas claras de resisténcia
aos antimicrobianos, resultando em altas taxas de morbimortalidade (BARBERATO-
FILHO et al., 2020).

Brazilian Journal of Development, Curitiba, v.8, n.7, p. 54080-54099, jul., 2022



Brazilian Journal of Development
ISSN: 2525-8761

54093

Corroborando o achado desta revisdo, pesquisa recente demonstrou que ha
diferengas expressivas na incidéncia de infecgdes causadas por bactérias multirresistentes
quando os periodos pré-pandémico e pandémico da COVID-19 sdo comparados,
especialmente no que tange as infecces causadas por S. aureus Resistente a Meticilina
(MRSA) (LAl et al., 2021; POLLY et al., 2021).

Esse fato também foi elucidado de forma clara em um hospital de S&o Paulo,
revelando elevacGes notaveis no perfil epidemioldgico de resisténcia bacteriana a
antimicrobianos utilizados como ultimos recursos terapéuticos para infecgdes graves
causadas por bacterias multirresistentes. Foi evidenciado que de janeiro de 2018 a julho
de 2020 a densidade de incidéncia (1000 pacientes/dia) para amostras positivas de A.
baumannii resistente a carbapenémicos aumentou de 10,4 para 35, j& os isolados de K.
pneumoniae apresentaram aumento na taxa de resisténcia a Polimixina B de 5% para 50%
(GASPAR et al., 2021).

Dessa forma essas alteragdes devem ser consideradas para 0 manejo terapéutico
mais assertivo de InfeccBes Relacionadas aos Servicos de Saude (IRAS) e principalmente
qguando sdo associadas a pacientes graves como 0s que apresentam complicacdes da
COVID-19. Assim como nesta pesquisa, estudo de coorte retrospectivo mostrou que a
resisténcia a azitromicina foi a resisténcia antimicrobiana mais comum (51,4%), a maioria
deles relacionados a infec¢Bes do trato respiratério superior (SEABRA et al., 2021; LAI
etal., 2021; VALE DE MACEDO et al., 2021).

A maior frequéncia de resisténcia aos macrolideos evidenciada nesta pesquisa
pode ser justificada pela ocorréncia de terapéutica antimicrobiana prolongada ou de forma
inadequada, durante a pandemia de COVID-19, resultando em maior deteccdo de cepas
com perfil de resisténcia como o Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes, S.
aureus e Haemophilus spp a esses medicamentos (SEABRA et al., 2021).

A origem dessa resisténcia é cromossomal ou plasmidial, e seus mecanismos séo
alteracdes no sitio receptor da por¢do 50S do ribossomo bacteriano, principalmente na
molécula da por¢do 23S do RNA, presenca de enzimas inativadoras de macrolideos, como
as fosfotransferases, modificagdo do sitio de ligacdo ao ribossomo para 0 gene erm e
bombas de efluxo Mef, em especial Mef (A) e Mef (E). O que dificulta, assim, o tratamento
assertivo e melhor prognostico (FYFE, 2016; MEIER, 2019; IRIARTE, 2020).

Logo, é preciso destacar os diversos fatores que contribuiram para piora do
panorama associado a resisténcia bacteriana e consequentemente a pior evolucdo dos
pacientes (RECOVERY COLLABORATIVE GROUP, 2021; PRINCIPLE TRIAL
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COLLABORATIVE GROUP, 2021; CHEDID et al., 2021). Estudo realizado nos
Estados Unidos evidenciou que dos 71 pacientes com COVID-19 e
infeccdes/colonizagbes secundarias causadas por bactérias multirresistentes (MDRS),
97% receberam antibidticos antes da primeira cultura e 32% dos pacientes evoluiram ao
Obito, demonstrando a urgéncia de estratégias terapéuticas baseadas em evidéncias
cientificas bem como, a execucdo das recomendagdes de boas préticas assistenciais
(PATEL et al., 2021).

Além disso, o cenario de pandemia mostrou que a prescricao de antibidticos em
muitos contextos passou a definir os cuidados quando faltam habilidades, capacidade
laboratorial, recursos financeiros e tempo, se tornando o cerne da problematica. E isso
tem como consequéncia o aumento do risco de mortalidade para os pacientes assistidos
(KNIGHT et al., 2021). Como fora demonstrado em uma analise realizada no Brasil que
revelou aumento de 4 vezes na mortalidade de pacientes que receberam doses
inadequadas de medicamentos (p=0,031), evidenciando a influéncia dos erros de
prescricdo na taxa de mortalidade mesmo antes da pandemia (SOUZA-OLIVEIRA et al.,
2016).

Portanto, é preciso salientar a importancia da implementacdo de boas praticas
assistenciais validadas como as medidas de bundles que incluam gestéo e uso racional de
antimicrobianos, precaucdes de contato, monitoramento de coinfec¢cdes ou infeccdes
através de culturas microbioldgicas, auditoria e feedback de medidas, formulacdo de
indicadores, higienizacdo das maos, educacdo continuada e limpeza ambiental (LAI et
al., 2021; MAZUMDER et al., 2021).

5 CONCLUSOES

Dessa forma, foi possivel observar que dentre as consequéncias da pandemia de
COVID-19 estd o aumento ou alteracBes no perfil epidemioldgico de resisténcia
bacteriana aos antimicrobianos. Tal efeito tem como principal alicerce a alta taxa de
utilizacdo de antimicrobianos de forma indiscriminada, seja com intuito profilatico ou de
tratamento da COVID-19 sem patologias bacterianas secundarias comprovadas por
exames microbiologicos.

A vista disso, faz-se necessario conhecer mais acerca da resisténcia bacteriana e
seus mecanismos, adquirindo conhecimento sobre o tratamento e principalmente sobre a
prevencdo de infeccBes multirresistentes por meio de estudos cientificos mais

aprofundados sobre a tematica. Além disso, sdo imprescindiveis campanhas voltadas a
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conscientizar o publico-sociedade civil e da salde sobre o uso indiscriminado dos

antimicrobianos, a fim de mitigar os prejuizos a salde, sociais e econdémicos associados.
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