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RESUMO

Monografia de Especializacdo
Curso de Pés-graduacao lato sensu em Gestdo de Organizacdo Publica em
Saude
Universidade Federal de Santa Maria

O USO DE ANTIBIOTIQOS E O PAPEL DO FARMACEUTICO NO
COMBATE A RESISTENCIA BACTERIANA

AUTORA: FERNANDA ZIEGLER REGINATO
ORIENTADORA: PROF2 DR?. LILIANE DE FREITAS BAUERMANN
Data e Local: Santa Maria, 5 de dezembro de 2015

Este artigo representa uma breve revisdo da literatura acerca do uso dos
antimicrobianos e da resisténcia bacteriana, além da funcdo do farmacéutico relacionada ao
assunto, pretendendo-se apresentar o que esse profissional pode contribuir para solucionar
esse grave problema. A pesquisa bibliografica descritiva foi realizada a partir de consulta e
levantamento nas bases de dados PubMed e Scielo. As palavras-chave utilizadas foram
antibidticos, uso de antibioticos, resisténcia bacteriana, infeccdo hospitalar, papel do
farmacéutico na resisténcia bacteriana, papel do farmacéutico na infeccdo hospitalar. O
descobrimento dos antimicrobianos tornou-se um marco para a historia da medicina, pois
possibilitou diminuir consideravelmente o ndmero de mortes causadas por doencas
infecciosas. Entretanto, condutas inadequadas, como o uso indiscriminado e excessivo desses
medicamentos, pratica bastante comum, tem favorecido o surgimento de bactérias resistentes
aos antibioticos. A alta taxa de infecgdes hospitalares é outro agravante da resisténcia. O
farmacéutico € um profissional diretamente envolvido na politica do uso racional de
antimicrobianos, ndo se detendo em apenas cumprir a legislacdo que exige a apresentacédo de
receita para a dispensacdo desses farmacos, mas também comprometido com a transmissao de
conhecimento, a constante capacitacdo e a interacdo com os pacientes e demais profissionais

da salde.

Palavras-chave: Antibidticos. Resisténcia bacteriana. Infecgdo hospitalar. Farmacéutico.



ABSTRACT
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THE USE OF ANTIBIOTICS AND THE PHARMACIST'S ROLE IN
COMBATING RESISTANCE BACTERIAL
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This article presents a brief review of the literature on the use of antibiotics and bacterial
resistance in addition to the function of the pharmaceutical related matter, the objective being
to present what this professional can help solve this serious problem. Descriptive literature
search was carried out for consultation and survey in the databases PubMed and Scielo. The
keywords used were antibiotics, use of antibiotics, bacterial resistance, hospital infections,
Pharmacist role in bacterial resistance, Pharmacist role in hospital infection. The discovery of
antibiotics has become a milestone in the history of medicine, because it allowed considerably
decrease the number of deaths caused by infectious diseases. However, misconduct such as
the indiscriminate and excessive use of these drugs, fairly common practice, has favored the
emergence of antibiotic-resistant bacteria. The high rate of hospital infections is another
aggravating factor of resistance. The pharmacist is a professional directly involved in the
rational use of antimicrobial policy, not stopping at just comply with legislation requiring
prescriptions for the dispensation of these drugs, but also committed to the transmission of

knowledge, constant training and interaction with patients and other health professionals.

Key words: Antibiotics. Bacterial resistance. Hospital infections. Pharmaceutical.
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RESUMO

Este artigo representa uma breve revisdo da literatura acerca do uso dos antimicrobianos e da
resisténcia bacteriana, além da funcdo do farmacéutico relacionada ao assunto, pretendendo-se
apresentar o que esse profissional pode contribuir para solucionar esse grave problema. A pesquisa
bibliogréafica descritiva foi realizada a partir de consulta e levantamento nas bases de dados PubMed
e Scielo. As palavras-chave utilizadas foram antibi6ticos, uso de antibidticos, resisténcia
bacteriana, infeccdo hospitalar, papel do farmacéutico na resisténcia bacteriana, papel do
farmacéutico na infeccdo hospitalar. O descobrimento dos antimicrobianos tornou-se um marco
para a historia da medicina, pois possibilitou diminuir consideravelmente o nimero de mortes
causadas por doencas infecciosas. Entretanto, condutas inadequadas, como o uso indiscriminado e
excessivo desses medicamentos, pratica bastante comum, tem favorecido o surgimento de bactérias
resistentes aos antibidticos. A alta taxa de infecgdes hospitalares é outro agravante da resisténcia. O
farmacéutico é um profissional diretamente envolvido na politica do uso racional de

antimicrobianos, ndo se detendo em apenas cumprir a legislacao que exige a apresentacao de receita



para a dispensacdo desses farmacos, mas também comprometido com a transmissdo de
conhecimento, a constante capacitacdo e a interagdo com os pacientes e demais profissionais da

saude.

Descritores: Antibioticos; Resisténcia bacteriana; Infec¢éo hospitalar; Farmacéutico.

ABSTRACT

This article presents a brief review of the literature on the use of antibiotics and bacterial resistance
in addition to the function of the pharmaceutical related matter, the objective being to present what
this professional can help solve this serious problem. Descriptive literature search was carried out
for consultation and survey in the databases PubMed and Scielo. The keywords used were
antibiotics, use of antibiotics, bacterial resistance, hospital infections, Pharmacist role in bacterial
resistance, Pharmacist role in hospital infection. The discovery of antibiotics has become a
milestone in the history of medicine, because it allowed considerably decrease the number of deaths
caused by infectious diseases. However, misconduct such as the indiscriminate and excessive use of
these drugs, fairly common practice, has favored the emergence of antibiotic-resistant bacteria. The
high rate of hospital infections is another aggravating factor of resistance. The pharmacist is a
professional directly involved in the rational use of antimicrobial policy, not stopping at just comply
with legislation requiring prescriptions for the dispensation of these drugs, but also committed to
the transmission of knowledge, constant training and interaction with patients and other health

professionals.

Key words: Antibiotics; Bacterial resistance; Hospital infections; Pharmaceutical.

RESUMEN

En este articulo se presenta una breve revision de la literatura sobre el uso de antibidticos y la
resistencia bacteriana, ademas de la funcion de la materia relacionada farmacéutica, con el objetivo
de presentar lo que este profesional puede ayudar a resolver este grave problema. Busqueda en la
literatura descriptiva se llevo a cabo a partir de la consulta y la encuesta realizada en las bases de
datos PubMed y Scielo. Las palabras clave utilizadas fueron antibiéticos, el uso de los antibioticos,
la resistencia bacteriana, infecciones hospitalarias, papel del farmacéutico en la resistencia

bacteriana, papel farmacéutico en la infeccion hospitalaria. EI descubrimiento de los antibioticos se



ha convertido en un hito en la historia de la medicina, ya que ha permitido disminuir
considerablemente el nimero de muertes causadas por enfermedades infecciosas. Sin embargo, la
mala conducta tales como el uso indiscriminado y excesivo de estos farmacos, bastante practica
comun, ha favorecido la aparicion de bacterias resistentes a los antibidticos. La alta tasa de
infecciones hospitalarias es otro factor agravante de la resistencia. El farmaceutico es un profesional
que participan directamente en el uso racional de la politica antimicrobiana, no detenerse en solo
cumplir con la legislacién que requiere recetas para la dispensacion de estos medicamentos, sino
también el compromiso de la transmision de conocimientos, capacitacion constante y la interaccion

con los pacientes y otros profesionales de la salud.
Descriptores: Antibidticos; Resistencia bacteriana; Infecciones hospitalarias; Farmacéutico.
INTRODUCAO

O advento dos medicamentos antimicrobianos significa um marco para a historia da medicina,
uma vez que proporcionou reduzir substancialmente a taxa de mortalidade relacionada a doencas
infecciosas, patologia que até entdo era responsavel por um expressivo nimero de mortest.
Entretanto, desde o principio a utilizacdo dos antibiéticos foi feita sem critérios precisos, havendo ja
na década de 1950 - poucos anos apés a sua descoberta - trabalhos comprovando o uso
indiscriminado desses medicamentos®.

Aproximadamente 50% das prescricdes meédicas de antimicrobianos sdo feitas de forma
inadequada. O uso excessivo destes farmacos ndo apenas esta associado a emergéncia e selecdo de
cepas de bactérias resistentes, mas também a eventos adversos, elevacdo dos custos e da morbi-
mortalidade. O uso racional de antimicrobianos é uma das metas definidas pela Organizacdo
Mundial da Satde (OMS) para o século XXI® e desenvolveu-se uma série de estratégias para
racionalizar o uso desses farmacos, entre elas destaca-se a aprovacao da resolu¢cdo RDC n° 20 pela
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), em maio de 2011

O elevado numero de infec¢des hospitalares agrava a situacdo da resisténcia bacteriana. Quanto
maior a ocorréncia dessas infecgdes maior é o uso de medicamentos para trata-las, aumentando a
possibilidade das bactérias adquirirem resisténcia a esses farmacos. Uma rea¢do em cadeia que traz
sérias consequéncias a saude do paciente e aos gestores da saude: diminuicdo das opcdes
terapéuticas, aumento das reacdes adversas, além de elevar os custos assistenciais®.

Observa-se a importancia do uso racional dos antibi6ticos, tanto para pacientes, profissionais da

satide, bem como para os gestores da salde. E de fundamental relevancia encontrar métodos que



colaborem para diminuir as infec¢Oes hospitalares e o uso indiscriminado desses medicamentos.
Acredita-se que para sanar essa questdo € necessaria uma equipe multidisciplinar, incluindo
médicos, farmacéuticos, enfermeiros, diretores de hospitais. Nesse trabalho, objetiva-se realizar
uma revisdo na literatura acerca do uso inadequado dos medicamentos, principalmente dos
antimicrobianos, e sobre infec¢do hospitalar, devido as suas ligagdes com o desenvolvimento da
resisténcia bacteriana, além da fungdo do farmacéutico relacionada ao assunto e apresentar o que

esse profissional pode contribuir para solucionar esse grave problema.
METODOLOGIA

A pesquisa bibliografica descritiva foi realizada a partir de consulta e levantamento nas
bases de dados PubMed e Scielo. Os descritores utilizados foram antibioticos, uso de antibidticos,
resisténcia bacteriana, infeccdo hospitalar, papel do farmacéutico na resisténcia bacteriana, papel do
farmacéutico na infeccéo hospitalar, e seus respectivos termos em inglés. Foram utilizados também
livros referentes ao tema proposto. A coleta de dados foi realizada no periodo de setembro a
novembro de 2015. Apos a obtencdo do material, realizou-se uma leitura exploratéria das obras
bibliogréaficas, com o objetivo de verificar quais os conteidos consultados tinham relacdo com a

pesquisa e relevancia para a mesma, sendo esses selecionados para uso nesse trabalho.
REVISAO DA LITERATURA
1. Antibi6ticos

Antibioticos, também conhecidos como antimicrobianos, sdo compostos naturais ou sintéticos,
que podem inibir o crescimento de bactérias e fungos, sendo nesse caso chamados de
bacteriostéticos, ou causar a morte desses microrganismos, conhecidos entdo como bactericidas®.

A antibioticoterapia consiste na administracdo de farmacos antimicrobianos para tratar
individuos que apresentam sinais e sintomas clinicos de infec¢do. Esse tratamento pode ter como
finalidade a cura clinica, ou seja, curar a doenca infecciosa, ou a cura microbioldgica, que é o
combate a um agente infeccioso situado em um determinado foco de infeccdo®. Essa pratica ja data
de muitos seculos atras, ainda que com bases empiricas. H4 2.500 anos, os chineses ja utilizavam

papa de soja mofada para o tratamento do antraz, furinculo, bolhas e infeccdes superficiais'”.
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Atribuem-se a Pasteur e Joubert, em 1877, os primeiros conhecimentos cientificos relacionados
aos antibioticos, nessa ocasido eles reconheceram a potencialidade dos microrganismos como
agentes terapéuticos bem como causadores de moléstias(”.

Paul Erlich, no ano de 1910, desenvolveu o primeiro antibiético de origem sintética, o salvarsan,
medicamento utilizado no tratamento da sifilis. Esse pesquisador lancou a ideia de que o
crescimento e multiplicagdo dos microrganismos poderiam ser alterados por uma substancia
quimica, tornando-se conhecido como o pai da quimioterapia (uso de substancias quimicas contra
infeccBes)®. Entretanto, foi o descobrimento da penicilina, por Alexander Fleming, em 1928, que
tornou-se um marco no tratamento das infeccdes bacterianas®. Esse composto, descoberto ao
acaso, possibilitou diminuir consideravelmente o numero de mortes causadas por doengas
infecciosas®. Nos Estados Unidos, em 1910, anterior & disponibilidade dos antimicrobianos no
mercado, as trés principais causas de morte eram tuberculose (11,3%), pneumonia (10,2%) e
diarreia (8,1%)®.

O éxito na cura de doengas proporcionado por esses medicamentos instigou a procura por novos
farmacos, de tal forma que entre os anos 1940 e 1960 houve um vasto nimero de antimicrobianos
produzidos e imediatamente incorporados & prética clinica®. Ressalta-se que houve mudancas na
forma de obtencdo dessas drogas durante o século XX: entre as décadas de 40 e 60 muitos farmacos
foram identificados pela triagem de produtos naturais microbianos; j& nas décadas de 60 a 80
passou-se a explorar medicamentos semi-sintéticos, analogos aos antibidticos naturais ja existentes;
e entre 0s anos 1980 e 2000 foram utilizados a genémica e as triagens de cole¢des de compostos na
busca de novos antibidticos. Entretanto, com o passar do tempo ocorreu uma significativa
diminuicdo na descoberta de novos protétipos antimicrobianos, de tal forma que a partir do ano

2000 apenas um nimero bastante restrito desses farmacos foi inserido no mercado®.

1.1 Classificacdo geral dos antibioticos
1.1.1. Bactericidas
1.1.1.1.Beta-lactamicos

Esse grupo de antimicrobianos - penicilinas, cefalosporinas, carbapenémicos e
monobactamicos — tem em comum a presenca de um anel beta-lactdmico no seu nucleo estrutural,
que os confere atividade bactericida. Eles agem interferindo na sintese do peptidoglicano da parede
celular bacteriana e o evento bactericida final é a inativacdo de um inibidor das enzimas autoliticas

na parede celular, levando & lise da bactéria®?.
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1.1.1.2.Glicopeptideos

Vancomicina e teicoplanina sdo os principais agentes dessa classe, que, da mesma forma que
0s beta-lactamicos, inibem a sintese da parede celular bacteriana. A vancomicina obteve grande
importancia a partir da década de 80, quando emergiram infec¢bes por estafilococos resistentes a

oxacilina®,

1.1.1.3.Aminoglicosideos

Os mais importantes representantes dos aminoglicosideos séo a gentamicina, estreptomicina,
amicacina, tobramicina e neomicina. Possuem estrutura quimica complexa, sendo semelhantes entre
si na atividade antimicrobiana, nas caracteristicas farmacocinéticas e na toxicidade. Inibem a sintese
proteica ligando-se ao RNAr, com consequente sintese de proteinas defeituosas, inclusive as da
membrana celular, causando lise celular. A gentamicina é o aminoglicosideo mais comumente
utilizado, porém para algumas infeccGes especificas, como as causadas pela Pseudomonas
aeruginosa, a tobramicina é o farmaco de escolha. A amicacina apresenta o espectro mais amplo,

podendo ser efetiva contra microrganismos resistentes a gentamicina e tobramicina*%.

1.1.1.4.Quinolonas

O éacido nalidixico foi a primeira quinolona a ser utilizada, introduzido na prética clinica no
inicio dos anos 60, sendo um farmaco de pequeno espectro usado nas infecgdes do trato urinério.
Ciprofloxacina, levofloxacina, ofloxacina, norfloxacina e moxifloxacina sdo medicamentos que
surgiram no inicio dos anos 80, com o0 acréscimo de um atomo de fldor na posicdo 6 do anel
quinoldnico, conferindo a eles um espectro de acdo mais amplo e sendo denominados
fluorquinolonas. Inibem a atividade da DNA girase ou topoisomerase Il, enzima que torna a

molécula de DNA compacta e biologicamente ativa, portanto essencial a sobrevivéncia bacteriana
(3.10)

1.1.1.5.Polimixinas

Polimixina B e colistina (polimixina E) sdo as representantes desse grupo. Atuam
primariamente nas membranas externa e citoplasmatica, interagindo com a molécula de

polissacarideo, retirando calcio e magnésio, necessarios para a estabilidade dessa molécula. Assim,
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ocorre um aumento de permeabilidade da membrana com répida perda de contedo celular e morte

da bactéria®*?,

1.1.2. Bacteriostaticos
1.1.2.1.Macrolideos

Esse grupo de medicamentos possui como estrutura um anel de lactona com muitos membros
(macrociclico), aos quais um ou mais acUcares estdo conectados Eritromicina, azitromicina,
claritromicina, espiramicina e telitromicina comp6em essa classe de farmacos. Inibem a sintese
proteica por meio da ligacdo a subunidade 50S do RNAr, podendo ser bactericidas ou

bacteriostéticos, dependendo da concentragdo e do tipo de microrganismo?.
1.1.2.2.Tetraciclinas

Tetraciclina, doxiciclina e minociclina sdo farmacos que entram na célula por transporte ativo
e ligam-se a porcdo 30S do ribossomo, bloqueando a ligacdo do RNAt , impedindo a sintese
proteica. Apresentam amplo espectro de a¢do, incluindo bactérias gram-positivas, gram-negativas

aerébias e anaerobias, espiroquetas, riquétsias, micoplasma, clamidias e alguns protozoérios®.
1.1.2.3.Sulfonamidas

Sulfadiazina, sulfametoxazol e sulfasalazina, medicamentos da classes das sulfonamidas, tém
estrutura analoga a do &cido para-aminobenzoico (PABA), essencial para a sintese de acido félico
nas bactérias, que por sua vez é importante para sintese dos precursores do DNA e do RNA, dessa
forma, esses antibiéticos inibem a sintese de acidos nucleicos”. Comumente o sulfametoxazol é
empregado em associacdo a trimetoprima, uma diamino-pirimidina que atua como antagonista do
folato, competindo pela diidrofolato redutase, uma vez que essas duas drogas apresentam efeito

sinérgico®Y.
1.1.2.4.0xazolidinona

E a primeira verdadeira nova classe de agentes antibacterianos a alcancar o mercado em varias

décadas"’?. Esse grupo tem como agente a linezolida, Unico farmaco comercializado, o qual inibe a
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sintese proteica bacteriana. Possui excelente atividade contra cocos gram-positivos. Nao apresenta
atividade contra bactérias gram-negativas®.

1.1.2.5.Anfenicois

O cloranfenicol, principal representante da classe, age inibindo a sintese proteica bacteriana,
ligando-se a subunidade 50S do ribossomo. Durante muitas décadas esse farmaco foi o Unico
realmente eficaz no tratamento de salmoneloses, inclusive contra a Salmonella typhi. Atualmente é
utilizado apenas em situagdes especificas e em pacientes em estado critico de salde, pois podem
causar graves efeitos adversos, como a Sindrome do bebé cinzento e anemia aplasica, aléem do

desenvolvimento de novas drogas mais ativas e menos toxicas®.
1.1.2.6.Lincosaminas

A clindamicina tem como mecanismo de acdo a inibicdo da sintese proteica, de modo
semelhante aos macrolideos e cloranfenicol. E ativa contra cocos gram-positivos, incluindo muitos

estafilococos resistentes & penicilina e diversas bactérias anaerébicas*?.
RESULTADOS
USO DE ANTIBIOTICOS E RESISTENCIA BACTERIANA

Segundo a Organizacdo Mundial de Saide (OMS), existe uso racional de medicamentos quando
0s pacientes recebem os farmacos apropriados a sua condi¢do clinica, em doses adequadas as suas
necessidades individuais, por um periodo de tempo adequado e ao menor custo possivel para eles e
sua comunidade™?.

Semelhantemente, de acordo com a Politica Nacional de Medicamentos, o uso racional de
medicamentos € 0 processo que compreende a prescricdo apropriada, a disponibilidade oportuna e a
precos acessiveis, a dispensacdo em condi¢des adequadas, e 0 consumo nas doses indicadas, nos
intervalos definidos e no periodo de tempo indicado de medicamentos eficazes, seguros e de
qualidade®®.

Algumas praticas comuns que caracterizam o uso inadequado de medicamentos sdo o uso de um
numero exagerado de farmacos (polifarmécia), administracdo excessiva de drogas via parenteral

quando o mais adequado seria a utilizagdo de uma formulagdo via oral, medicamentos néo
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receitados de acordo com as diretrizes clinicas, automedicacdo inadequada™. A automedicacéo
como uso irracional esta relacionada ao emprego de farmacos sem prescricdo médica ou sem a
orientacdo e acompanhamento do médico ou farmacéutico. Essa conduta diverge da automedicacéo
responsavel, que é caracterizada pelo consumo de medicamento ndo prescrito, porém sob a
orientacéo e acompanhamento do farmacéutico, favorecendo uma pratica racional ®®.

Em todo o mundo, mais de 50% dos medicamentos séo receitados, dispensados ou vendidos de
forma inadequada. Ao mesmo tempo em que um terco da populacdo mundial carece de acesso a
remedios essenciais e metade das pessoas que tém disponibilidade desses farmacos faz uso
incorreto dos mesmos. A utilizacdo inapropriada e excessiva de drogas supde um desperdicio de
recursos, gerando ao paciente ndo somente o prejuizo financeiro, mas principalmente a falta de
resultados positivos com o tratamento e a ocorréncia de reacdes adversas™®.

A grande utilizacdo de farmacos, os altos niveis de recursos que S40 necessarios ao seu
financiamento e a elevada parcela que representam ao orcamento da salde, a alta taxa de
morbimortalidade relacionada ao uso de medicamentos e a perspectiva de que consideravel nimero
desses casos pode ser prevenido ou amenizado com a divulgacdo e o uso de informacdo e de uma
assisténcia farmacéutica de qualidade, tornam o uso racional de medicamentos um dos principais
desafios para a satide ptblica®.

Ao se tratar de antimicrobianos, o uso racional adquire ainda mais importancia, uma vez que é
grande o impacto clinico e econdmico resultante da sua utilizacdo abusiva, indiscriminada e
irresponsavel, seja terapéutica ou profilaticamente™”. Em relagdo ao aspecto financeiro, esses
medicamentos representam de 15 a 50% dos gastos da farmacia de um hospital, portanto
porcentagem bastante significativa, destacando a sua importancia gerencial para a farmacia. Além
disso, quando ha um controle ineficiente, ou inexistente, do uso dos antibioticos, os gastos com
esses farmacos aumentam ainda mais em funcdo do préprio descontrole, bem como pela utilizacéo
de drogas de Gltima geracdo em decorréncia do incremento da resisténcia bacteriana®.

Entre os principais erros no uso dos antimicrobianos, destacam-se o tratamento de doencas néo
infecciosas febris e de infec¢Bes virais (respiratdrias, intestinais), a utilizacdo de drogas com alto
potencial para toxicidade, a inadequacdo da via de administracdo e a duracdo incorreta do
tratamento, associagdes antagdnicas, sub ou super-dosagens, espectro de acdo insuficiente ou
exagerado e engano na distincdo entre colonizacdo e infeccdo®®.

A conduta inadequada induz a disseminacdo de microrganismos resistentes, causando a perda da
eficicia dos antibioticos ao longo do tempo, dificultando o tratamento, com consequente aumento
da morbidade®*”. Desde o desenvolvimento dos antimicrobianos que o seu uso esta acompanhado

da emergéncia de organismos resistentes, o que ndo é um fendmeno inesperado, dado que o curto
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tempo de geracdo de muitas das espécies bacterianas oferece ampla oportunidade para a adaptacao
evolutiva®™®. O passar dos anos veio mostrar que as bactérias eram capazes de, com seu poderoso
arsenal genético, desenvolver resisténcia cada vez maior aos antimicrobianos levando a insucessos
terapéuticos cada vez mais frequentes. Ressalta-se que a alteracdo do comportamento dos
microrganismos frente aos antimicrobianos é observada tanto na comunidade como nos hospitais
onde o seu uso é descontrolado®.

Existem trés formas de disseminacdo da resisténcia aos antibioticos nas bactérias: pela
transferéncia das bactérias entre as pessoas; pela transferéncia dos genes da resisténcia entre as
bactérias (usualmente nos plasmideos); e pela transferéncia dos genes da resisténcia entre 0s
elementos genéticos no interior da bactéria, nos transposons™?.

Os mecanismos bioguimicos de resisténcia aos antibioticos podem consistir na producdo de uma
enzima que inativa o farmaco, como ¢ o caso da enzima f-lactamase, que cliva o anel B-lactamico
das penicilinas e cefalosporinas; a enzima cloranfenicol acetiltransferase, que inativa o
cloranfenicol; e as quinases e outras enzimas, que inativam os aminoglicosideos. Pode acontecer
também a alteracdo do local sensivel ao farmaco ou do local de ligacdo do farmaco, que ocorre com
0s aminoglicosideos, eritromicina e penicilinas; a diminuicdo da concentracdo do farmaco na
bactéria, comum com as tetraciclinas; e o desenvolvimento de uma via que ultrapassa a reacao
inibida pelo antibidtico, com a sintese de uma enzima que tem afinidade baixa ou nula pelo
farmaco, o que ocorre com a trimetoprima e sulfonamidas™?.

Bactérias resistentes ocasionam uma série de consequéncias, como nova consulta, novos exames
diagnosticos, provavel internacdo e ocupacdo de leitos hospitalares. Calcula-se que nos Estados
Unidos a resisténcia bacteriana gere um custo anual de quatro a cinco bilhdes de délares*®.

Em todo o mundo, a crescente ocorréncia de resisténcia microbiana tem mobilizado diversos
setores da sociedade na tentativa de estabelecer medidas de controle mais eficazes. No Brasil, a
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), através da Geréncia Geral de Medicamentos
(GGMED), coordena a regulamentacdo do desenvolvimento e do uso dos antibidticos. Em 2005,
instituiu-se o Comité Técnico Assessor para Uso Racional de Antimicrobiano e Resisténcia
Microbiana — CURAREM® que trata-se de um comité com caréter consultivo para auxiliar na
definicdo de diretrizes nacionais para vigilancia, prevengdo e controle da disseminacdo da
resisténcia microbiana, comunitaria e hospitalar, bem como para acompanhar e avaliar as agdes
desenvolvidas pelo Ministério da Satide®V.

Também como estratégia para racionalizar o uso dos antimicrobianos, a ANVISA aprovou a
Resolugdo - RDC n° 20, de 5 de maio de 2011. Essa resolucdo estabelece os critérios para a

prescri¢do, dispensacédo, controle, embalagem e rotulagem de medicamentos a base de substancias
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classificadas como antimicrobianos, determinando que a prescricdo dos medicamentos abrangidos
pela mesma deve ser feita somente por profissionais legalmente habilitados e que a sua dispensagéo

pode ser realizada apenas mediante a apresentacéo e a retencdo da receita®.
INFECCAO HOSPITALAR

Infeccdo hospitalar (IH) é aquela adquirida apds a admissdo do paciente e que se manifeste
durante a internacdo ou apdés a alta, quando puder ser relacionada com a internacdo ou
procedimentos hospitalares. Quando, na mesma topografia em que foi diagnosticada infeccdo
comunitaria, for isolado um germe diferente, seguido do agravamento das condic¢Ges clinicas do
paciente, o caso devera ser considerado como infeccdo hospitalar; quando se desconhecer o periodo
de incubacdo do microrganismo e ndo houver evidéncia clinica e/ou dado laboratorial de infeccéo
no momento da internacdo, convenciona-se infeccdo hospitalar toda manifestacdo clinica de
infeccdo que se apresentar a partir de 72 horas apds a admissdo; e sdo também convencionadas
infeccdes hospitalares aquelas manifestadas antes de 72 horas da internacao, quando associadas a
procedimentos diagndsticos e/ou terapéuticos, realizados durante este periodo®®?.

A incidéncia de IH relacionada a bactérias resistentes tem se elevado no mundo inteiro, sendo
que nos Estados Unidos, acima de 70% dos microrganismos isolados nos hospitais é resistente a no
minimo um antimicrobiano de uso comum no tratamento de infeccdo. A resisténcia em instituicoes
hospitalares ganha ainda maior notoriedade nos Centros de Terapia Intensiva (CTI), onde a IH esta
associada ao expressivo aumento da morbi-mortalidade, tempo de internacdo e utilizacdo dos
recursos®.

De 5 a 17% dos pacientes internados em um hospital adquirem IH, sendo essa responsavel
pelo aumento de 15 dias no tempo de internacdo, com consequente aumento nos gastos em torno de
3 mil a 40 mil délares®. Em CTI, o indice de IH pode chegar a 54% e 90% dos surtos de IH
acontecem nessas unidades®®”.

A tdo comum ocorréncia de IH em CTI deve-se a uma série de condi¢Bes, como a gravidade
clinica dos pacientes, o uso de cateter venoso central, sonda vesical de demora e ventilacdo
mecanica, ou seja, procedimentos invasivos ao paciente, além do uso de imunossupressores e 0
periodo de internacdo prolongado®. Oliveira et al. (2010) cita ainda a colonizacdo por
microrganismos resistentes e a prescricdo de antimicrobianos como fatores que propiciam o
desenvolvimento de IH em CTI.

A resisténcia dos microrganismos aos antibidticos ndo so esta associada ao surgimento de uma

infeccdo hospitalar bem como a torna mais grave, contribuindo para o aumento da mortalidade e
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dos custos relacionados & sua internacéo, e para a diminuicdo ou falta de opcéo terapéutica para o
tratamento. Dessa forma, a infecgdo pode ficar sem controle, gerando sérios riscos ao paciente, além
da possibilidade desse microrganismo disseminar-se a outros pacientes, que ja estdo
imunocomprometidos e em um ambiente que facilita essa transmissao®>.

No Brasil, instituiu-se a obrigatoriedade da existéncia de uma Comissdo de Controle de
infeccdo Hospitalar (CCIH) e de um Programa de Controle de Infec¢Ges Hospitalares (PCIH)
atraves da Lei Federal n. 6.431, de 6 de janeiro de 1997, e, em 13 de maio de 1998, o Ministério da
Salde editou a Portaria n. 2.616/98 contendo diretrizes e normas para prevencdo e o controle das
infeccdes hospitalares®. O PCIH é um conjunto de acBes desenvolvidas deliberada e
sistematicamente, com vistas a redu¢gdo méxima possivel da incidéncia e da gravidade das infeccbes
hospitalares. Ja a CCIH é 6rgao de assessoria a autoridade maxima da instituicdo e de execucao das
acOes de controle de infeccdo hospitalar, para a adequada execu¢do do PCIH. Compete a CCIH,
entre outras coisas, 0 desenvolvimento de a¢Oes para 0 uso racional de antimicrobianos, visando ao

controle das IH??,

O PAPEL DO FARMACEUTICO NO COMBATE A RESISTENCIA BACTERIANA E A
INFECCAO HOSPITALAR

O farmacéutico tem deveres fundamentais perante a protecdo e garantia da salde coletiva e
individual, atuando da mesma forma em acdes de educacdo para a saude, de promocao da saude e
prevencdo da doenca, tendo o compromisso de fornecer a populacdo medicamentos e cuidados de
salide em condicdes de seguranca, qualidade, eficacia e racionalidade®. Em funcéo disso, esse
profissional é diretamente envolvido na politica do uso racional de medicamentos, destacando-se 0s
antimicrobianos®.

Em seus varios oficios, o farmacéutico atua na racionalizacdo do uso dos antibidticos ao
prevenir o uso inadequado desses medicamentos, avaliando a prescricdo quanto a ocorréncia de
erros e interagdes medicamentosas, procurando interagir com os prescritores para, por exemplo,
intervir e auxiliar em casos de equivocos relacionados a dosagem, duracdo e intervalos entre as
administracdes; ao prestar assisténcia farmacéutica através de acbes de educacdo continuada,
informando quanto ao modo de uso dos antimicrobianos, especialmente alertando sobre a
importancia de sua administracdo no horario prescrito e condi¢des de armazenamento adequado; e
ao comunicar ao Sistema Nacional de Notificacbes para a Vigilancia Sanitaria (NOTIVISA)

incidentes, eventos adversos e queixas técnicas relacionadas ao uso desses farmacos®2".
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A atuacdo do farmacéutico na Salde Publica, principalmente na Atencdo Primaria a Salde,
pode ocorrer através de acOes técnico-gerenciais e técnico-assistenciais. As primeiras sdo a base
para 0 processo gerencial da assisténcia farmacéutica, direcionadas especialmente para a logistica
do medicamento, e também servem de apoio para a prescri¢do e dispensacdo. Ja as acdes técnico-
assistenciais, objetivam o cuidado ao usuario do medicamento, através de a¢des voltadas ao proprio
paciente e ndo ao farmaco, visando o uso adequado dos medicamentos e a efetividade do
tratamento®®®.

O profissional de farmacia partiu de uma funcdo apenas administrativa, no controle e
programacdo de estoques e recursos financeiros, para uma pratica associada diretamente ao
paciente, tendo o medicamento como instrumento e ndo mais como fim®®. O dever vai além de
somente cumprir o disposto na legislacdo que prevé a obrigatoriedade da apresentacdo e retencdo da
receita para a dispensacdo dos antimicrobianos, mas envolve a transmissdo de conhecimento, a
constante capacitacdo e a interacdo com os pacientes e profissionais envolvidos nesse processo®”.

Dessa forma, ao lutar contra 0 uso inadequado, indiscriminado e excessivo de antibioticos, o
farmacéutico esta contribuindo diretamente para a reducdo da resisténcia microbiana. Outro ponto
importante para a atenuacdo da resisténcia é a diminuicdo dos casos de infeccdo hospitalar, sendo
que esses fatores estdo relacionados. De acordo com a American Society of Health — System
Pharmacists (ASHP), que estabelece os padrdes que o farmacéutico deve seguir nas agdes de
controle de infeccGes hospitalares, a principal atividade que a farmécia deve desenvolver no
controle de infeccdes é a promogao do uso racional de antimicrobianos®.

Além dessa, outras atribuicGes desempenhadas pelo farmacéutico no controle de infeccdes
hospitalares sdo participar das reuniées da CCIH; fornecer informagdes para subsidiar a politica de
uso racional de antimicrobianos; participar da revisdo da padronizacdo desses medicamentos;
elaborar relatorios periodicos sobre o consumo, custo e frequéncia de uso de antimicrobianos;
fornecer informacdes a respeito de intera¢fes, incompatibilidades fisico-quimicas e interferéncia
laboratorial de medicamentos; participar ativamente da selecdo dos antimicrobianos e dos agentes
anti-sépticos, desinfetantes e esterilizantes a serem padronizados no hospital; desenvolver
atividades de treinamento e reciclagem de recursos humanos e orientacéo de paciente; etc®®.

Vale ressaltar que o controle das infecgdes hospitalares € multiprofissional, devendo ter
interacdo entre as diferentes secdes envolvidas e que cada uma delas cumpra as suas
responsabilidades®.

Uma pesquisa realizada por Ricieri et al. (2012) objetivou avaliar o efeito da inser¢do do
profissional farmacéutico na equipe assistencial de uma Unidade de Terapia Intensiva Cardiaca de

um hospital de Curitiba (PR), entre os anos de 2010 e 2011, sobre o perfil de uso de
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antimicrobianos e indicadores de controle de infec¢do. O estudo fez uma analise comparativa entre
0s periodos de janeiro a dezembro de 2010 (fase sem intervencdo, isto é, sem a presenca do
farmacéutico) e janeiro a dezembro de 2011 (fase com intervencao, presenca do farmacéutico).

Observou-se que no ano com intervencdo houve uma reducdo na frequéncia de antibioticos
prescritos, embora o numero de pacientes que fizeram uso foi levemente maior neste ano. Esta
reducdo de antibidticos prescritos teve consequéncias também na redugdo da taxa de uso destes
medicamentos de amplo espectro, o que significa dizer que menos antibioticoterapia foi iniciada em
2011, embora se tenha mantido o mesmo perfil de pacientes internados®”.

Em relagdo ao efeito nos gastos, em termos de custos com os antimicrobianos de amplo
espectro projetando os valores atuais para compra pelo hospital em questdo, correspondeu a R$
46138,91 em 2010 e R$ 19642,73 em 2011. Logo, as estratégias de intervencdo executadas em
2011 representaram uma reducdo de 42% sobre os custos de compra dos antibidticos. Quando se
projeta o célculo para obter o custo de antimicrobiano de amplo espectro por paciente, tem-se que
em 2010 o valor foi de R$ 366,18 e em 2011 o valor reduziu para R$ 147,69. Isto é, uma diferenca
significativa de 40%¢?.

Além disso, a insercdo do farmacéutico resultou em uma melhora dos indicadores de controle
de infeccdo, principalmente no controle de BGN multiresistentes, atraveés da redefinicdo de
estratégias de uso de antimicrobianos e do modelo de abordagem multidisciplinar, com especial
atencdo para o papel do farmacéutico hospitalar voltado para atividades clinico-assistenciais. Dessa
forma, vimos o quéo positivo pode ser a atuacdo do farmacéutico e o quanto esse profissional tem a

contribuir em relagéo ao uso de antibidticos e ao controle de infeccio hospitalar®®,

CONCLUSAO

Como visto, existem varias praticas que caracterizam o uso inadequado de antimicrobianos,
como a utilizacdo desses para tratar doencas ndo infecciosas febris e o uso de farmacos com
espectro de acdo deficiente ou excedente, o que favorece o desenvolvimento de bactérias resistentes
a esses medicamentos.

A resisténcia bacteriana tem varias consequéncias, entre elas a falta de opcéo terapéutica e a
elevacdo dos custos com tratamento e internacdo, além de aumentar os casos de IH e os tornar mais
graves. Ademais, altas taxas de IH também contribui para o surgimento e disseminacdo de
microrganismos resistentes aos antibioticos.

Fica claro que, com todos os efeitos negativos decorrentes desse processo aos pacientes,

profissionais de saude, comunidade como um todo e gestores da salde, sdo necessarias acdes para
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interromper esse ciclo. O farmacéutico, como um profissional que significa um elo entre o paciente
e 0 medicamento, tem o dever de promover o uso racional dos mesmos, através de comunicagéo,
orientacdo, acompanhamento e interagdo com os pacientes e profissionais prescritores, também de

participar ativamente da CCIH e da selecdo e padronizacdo dos medicamentos.
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