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RESUMO
A resisténcia antimicrobiana representa um dos principais desafios da medicina contemporanea,
especialmente no ambiente hospitalar, onde a pressdo seletiva exercida pelo uso intensivo de antibidticos
favorece a emergéncia de microrganismos multirresistentes. Este artigo tem como objetivo analisar os
mecanismos de selecao bacteriana, os determinantes da disseminagdo de cepas resistentes e as estratégias
de prevencdo e controle no contexto hospitalar. Trata- se de uma revisdo narrativa baseada em literatura
recente, abordando aspectos microbioldgicos, clinicos e epidemiologicos. Observa-se que a interagdo entre
uso inadequado de antimicrobianos, falhas em medidas de controle de infec¢do e caracteristicas intrinsecas
dos patdégenos contribui significativamente para a cronificagdo do problema. Conclui-se que a
implementa¢do de programas de stewardship antimicrobiano, vigilancia epidemioldgica e medidas

rigorosas de controle sdo essenciais para conter a progressao da resisténcia.
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publica.
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ABSTRACT
Antimicrobial resistance represents one of the main challenges of contemporary medicine, especially in the
hospital environment, where the selective pressure exerted by the intensive use of antibiotics favors the
emergence of multidrug-resistant microorganisms. This article aims to analyze the mechanisms of bacterial
selection, the determinants of the dissemination of resistant strains, and prevention and control strategies in
the hospital context. This is a narrative review based on recent literature, addressing microbiological,
clinical, and epidemiological aspects. It is observed that the interaction between inappropriate use of
antimicrobials, failures in infection control measures, and intrinsic characteristics of pathogens contributes
significantly to the chronicity of the problem. It is concluded that the implementation of antimicrobial
stewardship programs, epidemiological surveillance, and rigorous control measures are essential to contain

the progression of resistance.

Keywords: Antimicrobial resistance; Superbugs; Hospital infection; Antibiotics; Public health.

1 INTRODUCAO

A resisténcia bacteriana aos antimicrobianos configura um problema de saide publica de magnitude
crescente, sendo reconhecida pela Organizagdo Mundial da Saide como uma das principais ameagas
sanitarias globais do século XXI. Esse fenomeno decorre, em grande parte, da pressao seletiva exercida pelo
uso inadequado, excessivo ou empiricamente indiscriminado de antibidticos, favorecendo a sobrevivéncia e
proliferacdo de microrganismos portadores de mecanismos de resisténcia. As chamadas “superbactérias”
correspondem a cepas bacterianas com resisténcia a multiplas classes de antimicrobianos, frequentemente
associadas a limitagao terapéutica e a desfechos clinicos desfavoraveis.

No ambiente hospitalar, a emergéncia e disseminagdo dessas cepas sao intensificadas por condigdes
estruturais e clinicas especificas. A elevada densidade de pacientes, especialmente em unidades criticas, o uso
recorrente de dispositivos invasivos, como cateteres venosos centrais, sondas urinarias e ventilagdo
mecanica, a presen¢a de pacientes imunocomprometidos e a exposi¢ao continua a antimicrobianos de amplo
espectro criam um ecossistema altamente favoravel a selecao e propagacao de microrganismos resistentes.
Além disso, falhas em medidas de controle de infeccdo, como higienizacdo inadequada das maos e
descontaminacao insuficiente de superficies, contribuem significativamente para a transmissao cruzada.

Dentre os patdgenos de maior relevancia clinica nesse contexto, destacam-se o Staphylococcus aureus
resistente a meticilina (MRSA), associado a infec¢des cutaneas, bacteremias e pneumonia; a Klebsiella
pneumoniae produtora de carbapenemase, frequentemente implicada em infecgdes graves com alta taxa de
mortalidade; e o Acinetobacter baumannii multirresistente, notdrio por sua capacidade de sobreviver em

superficies hospitalares e adquirir miltiplos mecanismos de resisténcia. Esses microrganismos exemplificam
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a complexidade do problema e reforcam a necessidade de estratégias integradas de vigilancia, prevencao e uso
racional de antimicrobianos.
O seguinte artigo objetivou descrever acerca da selecdo bacteriana e emergéncia de cepas

multirresistentes no ambiente hospitalar.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura, com busca realizada em bases de dados como PubMed,
SciELO e LILACS, incluindo estudos publicados nos ultimos 10 anos. Foram utilizados descritores
relacionados a resisténcia antimicrobiana, sele¢ao bacteriana e infec¢do hospitalar. Foram incluidos artigos

originais, revisdes sistematicas e diretrizes clinicas relevantes.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
3.1 MECANISMOS DE RESISTENCIA BACTERIANA

A resisténcia bacteriana aos antimicrobianos pode ser classificada em intrinseca inerente a estrutura ou
fisiologia da espécie bacteriana — ou adquirida, resultante de muta¢des genéticas ou da incorporacdo de
material genético exdgeno. Esses mecanismos conferem as bactérias a capacidade de sobreviver mesmo na
presenca de concentragdes terapéuticas de antibioticos, comprometendo a eficacia clinica dos tratamentos.

Dentre os principais mecanismos moleculares de resisténcia, destaca-se a producdo de enzimas
inativadoras, como as [-lactamases, incluindo as B- lactamases de espectro estendido (ESBL) e as
carbapenemases, capazes de hidrolisar antibidticos B-lactamicos e neutralizar sua acdo bactericida. Outro
mecanismo relevante ¢ a modificacdo do sitio-alvo do farmaco, frequentemente decorrente de mutagdes ou
aquisi¢do de genes que alteram proteinas-alvo, reduzindo a afinidade do antimicrobiano e impedindo sua agdo
—como observado em alteragdes nas proteinas ligadoras de penicilina (PBPs) ou em alvos ribossomais.

Adicionalmente, a redugdo da permeabilidade da membrana externa, especialmente em bactérias Gram-
negativas, limita a entrada do antibidtico na célula, frequentemente por alteragcdes em porinas. Em paralelo, a
ativacdo ou superexpressao de sistemas de bombas de efluxo promove a expulsao ativa do farmaco do interior
celular, reduzindo sua concentracao intracelular a niveis subterapéuticos. Esses mecanismos podem atuar de
forma isolada ou combinada, potencializando o fen6tipo de multirresisténcia.

Outro aspecto critico na disseminacao da resisténcia € a transferéncia horizontal de genes, que permite a
propagacao rapida de determinantes genéticos entre diferentes espécies e géneros bacterianos. Esse processo
ocorre por meio de mecanismos como conjugacgao (transferéncia direta via plasmideos), transformagao
(captag@o de DNA livre no ambiente) e transducdo (mediada por bacteriéfagos). Elementos genéticos moéveis,
como plasmideos, transposons e integrons, desempenham papel central nesse processo, facilitando a aquisi¢cdo

e disseminacdo de multiplos genes de resisténcia em um nico evento.
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Do ponto de vista clinico e epidemioldgico, a combinagao desses mecanismos resulta na emergéncia
de cepas com perfis complexos de resisténcia, frequentemente associadas a falhas terapéuticas, necessidade de
uso de antimicrobianos de ultima linha e aumento da morbimortalidade, especialmente em ambientes

hospitalares.

3.2 SELECAO BACTERIANA E PRESSAO ANTIMICROBIANA

O uso de antimicrobianos exerce uma pressao seletiva significativa sobre populagdes bacterianas,
promovendo a eliminacao de cepas sensiveis e favorecendo a sobrevivéncia, expansao clonal e disseminagao
de microrganismos portadores de mecanismos de resisténcia. Esse fenomeno, conhecido como selegdo
bacteriana, constitui um dos principais motores da emergéncia de cepas multirresistentes, sobretudo em
contextos de alta exposi¢ao a antibidticos.

Diversos fatores contribuem para a intensificacdo dessa pressdo seletiva. O uso inadequado ou
excessivo de antimicrobianos — incluindo automedicagdo, prescricdes sem critério clinico rigoroso ou
escolha empirica inadequada — favorece a exposi¢do desnecessaria da microbiota a esses farmacos. A
prescri¢do empirica sem respaldo em exames microbioldgicos, como culturas e testes de sensibilidade, limita
a adequacao terapéutica e dificulta o descalonamento racional. Além disso, a duracdo prolongada das terapias
antimicrobianas, muitas vezes além do necessario, mantém a pressao seletiva por periodos estendidos,
aumentando a probabilidade de sele¢cdo de subpopulagdes resistentes.

O uso indiscriminado de antibidticos de amplo espectro representa outro fator critico, uma vez que esses
farmacos impactam ndo apenas o patogeno-alvo, mas também a microbiota comensal, promovendo
desequilibrios ecologicos (disbiose) e favorecendo a colonizacao por organismos resistentes. Esse processo
pode resultar na emergéncia de infeccdes oportunistas e na disseminagdo de genes de resisténcia entre
diferentes espécies bacterianas.

No ambiente hospitalar, esse conjunto de fatores cria um ecossistema altamente favoravel a selecdo e
propagacdo de microrganismos multirresistentes. A concentragdo de pacientes vulneraveis, a circulacao
continua de antimicrobianos e a possibilidade de transmissao cruzada entre pacientes e profissionais de saude
potencializam esse cenario. Consequentemente, observa-se o aumento da incidéncia de infecgdes associadas
a assisténcia a saude por patogenos de dificil tratamento, com impacto direto na morbimortalidade, no tempo de

internacdo e nos custos hospitalares.

3.3 FATORES ASSOCIADOS AO AMBIENTE HOSPITALAR
A emergéncia e disseminagao de microrganismos multirresistentes no ambiente hospitalar resultam da
interacdo de multiplos fatores clinicos, assistenciais e estruturais que favorecem tanto a selecdo quanto a

transmissdo desses patogenos.
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Entre os principais determinantes, destacam-se as internagdes prolongadas, que aumentam o tempo de
exposi¢do do paciente a antimicrobianos e ao ambiente hospitalar, elevando o risco de colonizacdo e infec¢ao
por cepas resistentes. O uso de dispositivos invasivos — como cateteres venosos centrais, sondas urinarias
e ventilacdo mecanica — compromete barreiras naturais de defesa e facilita a formagdo de biofilmes
bacterianos, os quais conferem maior protecao contra a a¢ao de antimicrobianos e do sistema imunologico.

Asunidades de terapia intensiva (UTI) representam cenarios particularmente criticos, devido a elevada
densidade de pacientes graves, uso intensivo de antibidticos de amplo espectro e frequente necessidade de
suporte invasivo.

Nesses ambientes, a pressao seletiva € mais intensa, favorecendo a emergéncia de patogenos altamente
resistentes.

A imunossupressao — seja decorrente de doengas de base, terapias imunossupressoras ou condigdes
criticas — reduz a capacidade do hospedeiro de controlar a proliferagdo bacteriana, aumentando a
suscetibilidade a infec¢des oportunistas. Paralelamente, falhas nas medidas de controle de infecgao,
especialmente na higienizagdo das maos e na desinfeccdo de superficies e equipamentos, contribuem
significativamente para a transmissao cruzada entre pacientes.

Adicionalmente, a colonizagao assintomatica de pacientes, profissionais de saude e até mesmo do
ambiente hospitalar desempenha papel central na cadeia epidemioldgica. Individuos colonizados podem atuar
como reservatorios silenciosos de microrganismos multirresistentes, facilitando sua disseminagdo por
contato direto ou indireto. Esse aspecto refor¢a a importancia de estratégias de vigilancia ativa, isolamento de
contato e adesdo rigorosa as praticas de controle de infecgao.

Portanto, a emergéncia de “superbactérias” no contexto hospitalar ndo ¢ um evento isolado, mas o
resultado de um ecossistema complexo que exige intervencdes sist€émicas, continuas e baseadas em

evidéncias para sua contencao.

3.4 PRINCIPAIS PATOGENOS MULTIRRESISTENTES

No contexto das infec¢Oes relacionadas a assisténcia a satide, destacam-se microrganismos com
elevada capacidade de adquirir e disseminar mecanismos de resisténcia, configurando importantes agentes
de morbimortalidade hospitalar. Entre os principais patogenos multirresistentes, incluem-se o
Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA), associado a infecgdes cutdneas, osteoarticulares,
pneumonia e bacteremia; o Enterococcus resistente a vancomicina (VRE), frequentemente implicado em
infec¢cdes do trato urinario, bacteremias e endocardites; e a Klebsiella pneumoniae produtora de
carbapenemase, relevante por sua resisténcia a multiplas classes de antimicrobianos, incluindo
carbapenémicos, e associada a altas taxas de mortalidade.

Além desses, destacam-se bacilos Gram-negativos ndo fermentadores, como a Pseudomonas
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aeruginosa multirresistente € o Acinetobacter baumannii multirresistente, reconhecidos por sua capacidade
de sobreviver em ambientes hospitalares, formar biofilmes e apresentar multiplos mecanismos de
resisténcia, incluindo bombas de efluxo, producao de enzimas inativadoras e alteragdes de permeabilidade
de membrana.

Esses patdgenos estdo frequentemente associados a infec¢des graves e de dificil manejo, como
pneumonia associada a ventilagdo mecanica, sepse, infec¢des de corrente sanguinea relacionadas a cateteres
e infec¢des do trato urindrio associadas a dispositivos. Tais condi¢des apresentam elevada letalidade,
especialmente em pacientes criticos, e frequentemente requerem o uso de antimicrobianos de ultima linha,
como polimixinas, glicopeptideos ou novos B-lactdmicos associados a inibidores de - lactamase.

Adicionalmente, a capacidade desses microrganismos de colonizar pacientes de forma assintomatica
e persistir em superficies hospitalares contribui para sua dissemina¢ao sustentada, dificultando o controle
epidemioldgico. Esse cenario reforga a necessidade de vigilancia microbioldgica continua, identificagdo
precoce de surtos e implementacao rigorosa de medidas de prevencao e controle de infec¢do, visando reduzir

a propagac¢ao dessas cepas no ambiente hospitalar.

3.5 IMPACTOS CLINICOS E ECONOMICOS

A emergéncia de microrganismos multirresistentes no ambiente hospitalar estd diretamente
associada a desfechos clinicos desfavoraveis e a significativo impacto nos sistemas de saude. Do ponto de
vista clinico, observa-se aumento expressivo da morbimortalidade, especialmente em pacientes criticos,
imunocomprometidos ou com multiplas comorbidades, uma vez que as infec¢des por esses patdogenos
tendem a ser mais graves, de evolugdo rapida e com menor resposta as terapias convencionais.

H4, ainda, prolongamento do tempo de internacdo, frequentemente relacionado a necessidade de
terapias mais complexas, monitoramento intensivo € manejo de complicagdes. Esse fator, por si s6, aumenta
o risco de novas infeccOes associadas a assisténcia a saude, criando um ciclo de retroalimentacao da
resisténcia bacteriana.

A limitacdo das opgdes terapéuticas eficazes constitui outro aspecto critico, obrigando o uso de
antimicrobianos de ultima linha, como polimixinas, glicopeptideos € novas combinacdes de B-lactdmicos
com inibidores de B-lactamase, que apresentam maior custo, maior potencial de toxicidade e, em alguns
casos, eficacia ainda limitada. Além disso, a necessidade de terapias combinadas e individualizadas aumenta
a complexidade do manejo clinico.

Do ponto de vista econdmico, o impacto € substancial, com elevacao dos custos hospitalares
decorrentes do uso de medicamentos de alto custo, maior tempo de permanéncia, necessidade de isolamento
de pacientes e intensificacio das medidas de controle de infeccdo. Esse cendrio também resulta em

sobrecarga dos servicos de saude, reducdo da disponibilidade de leitos e aumento da demanda por recursos
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humanos e tecnolodgicos.

Adicionalmente, a disseminagdo de cepas multirresistentes compromete a seguranga do cuidado em
saude, limita a realizacdo de procedimentos médicos complexos — como cirurgias de grande porte,
transplantes e terapias imunossupressoras — e representa um desafio crescente para a satide publica global.
Portanto, a resisténcia antimicrobiana ndo se restringe a um problema microbiologico, mas configura uma

crise sistémica com repercussoes clinicas, econdmicas e estruturais de grande magnitude.

3.6 ESTRATEGIAS DE PREVENCAO E CONTROLE

O enfrentamento da resisténcia antimicrobiana exige uma abordagem integrada, continua e baseada em
evidéncias, contemplando intervengdes clinicas, microbioldgicas e institucionais. Dada a natureza
multifatorial desse fendmeno, estratégias isoladas tendem a apresentar impacto limitado, sendo imprescindivel a

implementagao de politicas estruturadas de prevenc¢ao, monitoramento e controle.

3.7 STEWARDSHIP ANTIMICROBIANO (GESTAO DO USO DE ANTIMICROBIANOS)

Os programas de antimicrobial stewardship constituem um dos pilares no controle da resisténcia,
visando otimizar o uso de antibidticos por meio de intervengdes sistematicas. Essas estratégias incluem a
revisao periodica das prescricdes, com avaliagdo de indicacdo, dose, via de administragdao e duragdo do
tratamento; o descalonamento terapéutico com base em resultados de culturas e testes de sensibilidade; ¢ a
priorizacao de esquemas direcionados em detrimento de terapias empiricas prolongadas. Adicionalmente, tais
programas promovem a padroniza¢do de protocolos institucionais, auditorias clinicas, feedback aos
prescritores e educacdo continuada das equipes de saude. O uso de biomarcadores, como procalcitonina,

também pode auxiliar na decisdo de iniciar ou suspender antibioticoterapia.

3.8 CONTROLE DE INFECCAO HOSPITALAR

As medidas de prevencao e controle de infecgdes relacionadas a assisténcia a satde sao fundamentais
para interromper a cadeia de transmissao de microrganismos multirresistentes. A higienizagdo rigorosa das
maos, conforme preconizado pela Organizagao Mundial da Satide, permanece como a intervengao isolada mais
eficaz. O uso adequado de equipamentos de prote¢ao individual (EPIs), incluindo luvas, aventais e mascaras,
deve ser rigorosamente observado conforme o tipo de precaucao indicada (contato, goticulas ou aerossois).

O isolamento de pacientes colonizados ou infectados por patdgenos multirresistentes, seja em quartos
privativos ou por coorte, reduz significativamente a disseminagao cruzada. Paralelamente, a desinfecgdo e
esterilizacao adequadas de superficies, equipamentos médicos e dispositivos invasivos sdo essenciais para

minimizar reservatorios ambientais de microrganismos.
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3.9 VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA E MONITORAMENTO MICROBIOLOGICO
A vigilancia ativa, com rastreamento de colonizagao (screening), monitoramento de perfis de resisténcia
e identificacdo precoce de surtos, permite intervengdes rapidas e direcionadas. Sistemas de notificagdo e

analise de dados microbiologicos sao fundamentais para orientar politicas institucionais e terapéuticas.

3.10 EDUCACAO E CULTURA INSTITUCIONAL

A capacitagdo continua dos profissionais de saude e a promo¢ao de uma cultura de seguranca do
paciente sdo determinantes para a adesdo as medidas propostas. A resisténcia antimicrobiana ndo decorre
apenas de falhas técnicas, mas também de comportamentos e praticas inadequadas.

A auséncia de uma abordagem multifatorial e coordenada compromete a efetividade das intervengoes e
favorece a perpetuagdo da resisténcia. Portanto, o controle desse fendmeno depende da integrag@o entre uso
racional de antimicrobianos, rigor nas medidas de prevencdo de infec¢do e fortalecimento das politicas

institucionais de saude.

3.11 PERSPECTIVAS FUTURAS

O desenvolvimento de novos agentes antimicrobianos, aliado a incorporacao de terapias inovadoras
—como o uso debacteriofagos— e ao avanco de tecnologias diagndsticas rapidas, representa uma perspectiva
promissora no enfrentamento da resisténcia bacteriana. Novas classes de antibidticos, bem como combinagdes
de B-lactdmicos com inibidores de B-lactamases de Gltima geragdo, t€m ampliado temporariamente o arsenal
terapéutico frente a patdgenos multirresistentes.

Paralelamente, abordagens emergentes, como terapias baseadas em peptideos antimicrobianos, edi¢do
genética e modulagdo da microbiota, vém sendo investigadas como alternativas potenciais.

No campo diagnostico, métodos rapidos — incluindo técnicas moleculares, como PCR em tempo real
e sequenciamento gendmico — permitem a identificacao precoce de patdogenos e de seus perfis de resisténcia,
possibilitando terapias mais direcionadas e reducdo do uso empirico de amplo espectro. Essa capacidade de
diagnostico precoce € crucial para minimizar a pressao seletiva e melhorar os desfechos clinicos.

Entretanto, apesar desses avancos, ha um consenso crescente de que solugdes exclusivamente
tecnoldgicas ou farmacoldgicas sdo insuficientes para conter a progressdo da resisténcia antimicrobiana. A
auséncia de mudangas estruturais no uso de antibioticos — incluindo prescri¢ao inadequada, automedicagao,
uso indiscriminado na agropecudria e falhas em programas de stewardship —tende a comprometer rapidamente
a eficacia dessas novas intervencdes. Historicamente, observa-se que a introducao de novos antimicrobianos ¢
seguida, em curto intervalo de tempo, pela emergéncia de cepas resistentes.

Além disso, barreiras econdmicas e regulatdrias limitam o desenvolvimento sustentavel de novos

antibioticos, reduzindo o interesse da indistria farmacéutica nesse campo. Dessa forma, o enfrentamento efetivo
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da resisténcia antimicrobiana exige uma abordagem sistémica, que integre inovacdo cientifica, politicas
publicas, vigilancia epidemioldgica e uso racional de antimicrobianos. Sem essa reestruturagdo, mesmo as
estratégias mais avancadas tendem a ter impacto transitdrio e insuficiente frente a rapida capacidade adaptativa

dos microrganismos.

4 CONCLUSAO

A emergéncia de microrganismos multirresistentes no ambiente hospitalar decorre, predominantemente,
da pressao seletiva imposta pelo uso inadequado e indiscriminado de antimicrobianos, em associagdo a falhas
nas medidas de prevengao e controle de infecgdes e a fatores intrinsecos ao hospedeiro € ao proprio ambiente
assistencial. Esse fenomeno reflete uma dindmica ecologica complexa, na qual a exposi¢do continua a
antibidticos — especialmente de amplo espectro — favorece a selegdo de cepas resistentes, enquanto
deficiéncias em praticas como higienizacdo das maos, isolamento de contato e desinfec¢do de superficies
facilitam a disseminacao cruzada.

Além disso, caracteristicas do paciente, como imunossupressao, presen¢a de comorbidades, uso de
dispositivos invasivos e internagdes prolongadas, aumentam a suscetibilidade a colonizagdo e infecg¢do por
patogenos multirresistentes. O ambiente hospitalar, particularmente unidades criticas, atua como reservatorio e
amplificador desses microrganismos, consolidando um ciclo de transmissdo sustentada.

Trata-se, portanto, de um problema multifatorial e sist€émico, cuja abordagem exige integracdo entre
praticas clinicas baseadas em evidéncias, politicas institucionais robustas e estratégias de saude publica. A
implementagdo de programas de stewardship antimicrobiano, vigilancia epidemiologica ativa e protocolos
rigorosos de controle de infec¢do ¢ essencial para mitigar a propagacdo dessas cepas. Adicionalmente, a
articulacdo com politicas intersetoriais — incluindo regulag¢ao do uso de antimicrobianos na comunidade e na
agropecuaria — amplia o impacto das intervengoes.

A subvalorizagdo da complexidade desse fendmeno constitui um dos principais entraves ao seu
controle. Abordagens fragmentadas ou reducionistas comprometem a efetividade das medidas adotadas e
favorecem a progressao continua da resisténcia. Nesse contexto, a adesao rigorosa a praticas preventivas, 0 uso
racional e criterioso de antimicrobianos e o fortalecimento de uma cultura institucional voltada a seguranga do
paciente sdo pilares indispensaveis para conter um cenario que, sem intervengdes consistentes, tende a se

agravar progressivamente, com repercussoes clinicas e econdmicas de grande magnitude.
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