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RESUMO

A resisténcia bacteriana configura um problema de salde em escala global,
devido a geracdo de agravos econémicos e clinicos como a morbimortalidade, que
€ provocada pelo atraso da gestado terapéutica correta e a utilizacdo de antibiéticos
gue nao sao de primeira linha. A resisténcia bacteriana € caracterizada quando as
bactérias conseguem se multiplicar mesmo em altas dosagens terapéuticas, esse
fator € possibilitado devido aos mecanismos de resisténcia que elas desenvolvem
como as bombas de efluxo, producdo de enzimas, alteracao do sitio alvo ou entdo
pela reducdo de permeabilidade das membranas. O objetivo de estudo foi
apresentar e conscientizar a respeito do uso irracional de antibiéticos, além de
elucidar o papel do profissional farmacéutico no combate da resisténcia bacteriana.
Foi realizada uma pesquisa bibliografica através de uma demonstracdo que o uso
prolongado de antibidticos contribuiu para o surgimento da resisténcia bacteriana,
gue € ocasionada principalmente pelo uso abusivo, a automedicacdo, a
desinformacéo do paciente em relacdo a utilizacdo, a prescricao incorreta e entre
outros fatores. O farmacéutico € um profissional com diversas habilidades, uma
delas € sua atuagdo no momento da dispensacdo, pois além de dispensar os
medicamentos ele possui a capacidade de orientar e retirar duvidas do paciente a
respeito da posologia, interacdes medicamentosas, duracdo do tratamento, efeitos
adversos, descarte dos residuos, proporcionando um tratamento efetivo. O
farmacéutico também podera atuar juntamente com uma equipe multidisciplinar para
auxiliar a equipe na escolha do tratamento adequado do paciente, aléem disso podera
promover a criagdo de novos projetos, promover campanhas educacionais a respeito
do uso dos medicamentos e atuar nas pesquisas e desenvolvimento de novos

farmacos.
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ABSTRACT

Bacterial resistance constitutes a health problem on a global scale, due to the
generation of economic and clinical problems such as morbidity and mortality, which is
caused by the delay in correct therapeutic management and the use of antibiotics that
are not first-line. Bacterial resistance is characterized when bacteria are able to multiply
even at high therapeutic doses, this factor is made possible due to the resistance
mechanisms they develop such as efflux pumps, production of enzymes, alteration of
the target site or by the reduction of permeability of the membranes. The objective of
the study was to present and raise awareness about the irrational use of antibiotics, in
addition to elucidating the role of pharmaceutical professionals in combating bacterial
resistance. A bibliographical research was carried out through a demonstration that the
prolonged use of antibiotics contributed to the emergence of bacterial resistance, which
is mainly caused by abusive use, self-medication, patient misinformation regarding
use, incorrect prescription and among other factors. The pharmacist is a professional
with several skills, one of which is his role at the time of dispensing, as in addition to
dispensing medications, he has the ability to guide and resolve patient doubts
regarding dosage, drug interactions, duration of treatment, and adverse effects,
disposal of waste, providing effective treatment. The pharmacist will also be able to
work together with a multidisciplinary team to assist the team in choosing the
appropriate treatment for the patient, in addition to being able to promote the creation
of new projects, promote educational campaigns regarding the use of medicines and
work on research and development of new drugs.

Keywords: Antibiotics, Rational use, Bacterial resistance, Pharmaceutical

care, Pharmaceutical.

1 INTRODUCAO

Os antimicrobianos sao substéancias naturais (antibiéticos) ou semi-
sintéticas/sintéticas, aptas para inibir o crescimento ou causar a morte de
microrganismos (parasitas, fungos, bactérias, microbactérias e virus). As classes
desses medicamentos estdo entre as mais utilizadas no ambiente hospitalar e na
comunidade, e sua aplicacéo tem-se elevado globalmente nos ultimos anos (PORTO,
2022).

A descoberta da penicilina em 1928 por Alexander Fleming possibilitou o
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tratamento de diversas infeccBes responsaveis pela alta taxa de mortalidade no
mundo e a cura de milhares de enfermos. Na Segunda Guerra Mundial, devido ao uso
exacerbado da penicilina para cura dos doentes, foram surgindo por volta de 1950 os
primeiros casos de resisténcia bacteriana e como forma de modificar este quadro
passaram a ser descobertos e desenvolvidos novos antibiéticos (RIBEIRO et al.,
2018).

De acordo com a Organiza¢do Mundial de Saude (OMS), estimativas
indicam que 50% de todos os medicamentos utilizados no mundo s&o prescritos,
dispensados e vendidos ou usados de maneira equivocada. Desses dados, 66% dos
antibiéticos comercializados sdo vendidos sem receita e 0 uso inapropriados de
medicamentos é uma das 10 maiores causas de mortes nos EUA (BARBOSA et
al.,2021).

Conforme o crescente aumento na utilizacdo de antibiéticos pela populagéo
para o tratamento de doencas ndo especificas da medicacdo ocorreu a selecédo de
bactérias com maior potencial de resisténcia, e isso induziu o surgimento de bactérias
super-resistentes, onde esses antibidticos passaram a ndo apresentar o efeito
terapéutico desejado (BARBOSA, 2019).

O papel do Farmacéutico diante do uso abusivo e irracional de
antimicrobianos é fundamental, pois além de atuar nas drogarias promovendo uma
dispensacdo orientada, prestando servicos de atencdo farmacéutica,
acompanhamento farmacoterapéutico e acdes educativas, ele pode atuar na area de
pesquisas e desenvolvimento de farmacos, buscando novos conhecimentos e
promovendo a farmacovigilancia. O farmacéutico, por meio dessas politicas, assegura
ao paciente o uso correto e seguro de antibacterianos e minimiza fatores como a
resisténcia bacteriana (FREITAS;VIEIRA,2021).

2 CLASSES DE BACTERIAS E MODO DE ACAO DOS ANTIMICROBIANOS

As infeccbes séo provocadas devido a invasao e multiplicacao de
microrganismos como fungos, bactérias e virus no tecido do hospedeiro, resultando
em lesbes teciduais. As bactérias entram em contato com a pele por rupturas
pequenas ou ferimentos e nesse meio ocorre a adaptagdo do organismo nas
condi¢cbes locais. Elas estdo presentes nas fossas nasais e na pele de pessoas

saudaveis, acarretando infec¢gbes localizadas na pele como celulites, furdnculo e



espinha ou até infec¢cdes mais graves como meningite, sindrome do choque toxico,
pneumonia, septicemia, endocardite aguda, otite média e infeccbes nosocomiais
(BRITO, 2019).

As bactérias sdo microrganismos procariotes e unicelulares. Sua Unica
célula é composta por parede celular, mitocéndrias, flagelos, ribossomos, cépsula,
citoplasma, nucledide e ndo apresentam nucleo. Suas dimensfdes sdo em média 0,2
a 1,5 ym (micrémetro) de comprimento e apresentam um revestimento externo
denominado parede celular. Na parede celular, esta presente a membrana plasmatica
gue possui 8 nm (nandmetro) de espessura e contém o citoplasma fluido, onde séo
encontrados organelas e proteinas responsaveis pelo metabolismo da bactéria
(SOARES, 2022).

A parede celular bacteriana é uma estrutura rigida e extremamente
necessaria para a sobrevivéncia do microrganismo, devido aos diferentes ambientes
e as suas pressdes osmoticas, além de acomodar os flagelos que podem estar
associado a motilidade da célula e a viruléncia. Essa estrutura é responsavel pela
identificacdo das bactérias quanto a constituicdo e ao nivel tintorial que pode ser capaz
de compreender a viruléncia do patdgeno e a classe de antibidticos ao qual ela tem
sensibilidade. Essa parede é composta pelo peptideoglicano, o qual é uma
macromolécula que confere rigidez e a sobrevivéncia da célula, juntamente com os
tripeptideos. As bactérias podem ser classificadas em Gram positivo ou Gram negativo
através da técnica de coloracdo do Gram, ao qual esta correlacionada com a
quantidade de peptideoglicano presentes na parede da célula (FERNANDES, 2017).

As bactérias Gram positivas apresentam uma parede celular mais espessa
(20 a 40 nm) devido 60% dela ser composta por peptideoglicano, além de
apresentarem os acidos teicéicos que sdo macromoléculas hidrossolUveis junto ao
peptideoglicano, importantes para efetividade celular. As bactérias Gram negativas
apresentam uma parede celular mais fina (2 a 7nm) devido somente 10% dela ser
composta por peptideoglicano e complexa pela presenca do lipopolissacarideos
(LPS). A presenca de LPS configura uma barreira externamente que acaba
impossibilitando a entrada dos antibioticos, devido a agao dessa barreira, as bactérias
gram negativas serdo mais resistentes a acdo de alguns antibiéticos, enquanto as
gram positivas costumam ser eliminadas com maior facilidade (SOARES, 2022).

A descoberta dos antibiéticos no século XX foi um dos acontecimentos mais
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marcantes da histéria da ciéncia, da farmacia e da medicina. Este marco possibilitou
novos investimentos cientificos e tecnoldgicos, além dos beneficios para a saude
populacional (OLIVEIRA et al., 2020). Em 1928 Alexander Fleming descobriu o
primeiro antibidtico por meio acidental quando verificou que havia uma inibicdo no
crescimento dos estafilococos em uma das placas, devido a producdo de uma
substéancia bactericida produzida pelo fungo contaminante denominado Penicilim
notatum (COMARELLA;GARCIA,2021).

O desenvolvimento de novos farmacos comecgou logo apos o surgimento
do primeiro antibiético, que tinha um espectro de acdo moderado, ndo sendo eficaz
contra todos os tipos de infec¢do bacteriana. A area de pesquisas comecou a gerar
resultados com o surgimento de penicilinas de segunda e terceira geracéo, antibioticos
peptidicos como a bacitracina em 1945, tetraciclicos, macrolideos, peptideos ciclicos
e em 1955 foi descoberto a cefalosporina C, o segundo maior do grupo dos antibiéticos
beta lactamicos (FERNANDES, 2017).

Os antibiéticos sdo compostos utilizados para o tratamento de infec¢des do
tipo bacteriana. Eles podem ser classificados de acordo com a sua origem: podendo
ser natural e seus derivados como os B-lactamicos, tetraciclinas, aminoglicosideos e
macrolideos, e o0s sintéticos que sdo as sulfonamidas, oxazolidinonas e as
fluoguinolonas. Entretanto, € notavel ressaltar que os antibidticos também sao
considerados de acordo quanto ao seu mecanismo de acdo
(COMARELLA;GARCIA,2021).

Através da técnica de reposicionamento/reaproveitamento  de
medicamentos foi possivel a descoberta de novos antibiéticos devido a uma agilizacéo
nas etapas de pesquisa dos medicamentos. Esse método apresenta um
funcionamento no combate da resisténcia bacteriana por meio da utilizacdo de
inibidores da anidrase carbdnica (CAls) associado ao antibiético, ao qual vao possuir
uma acao de retardo no crescimento de bactérias patogénicas pela deplecdo dos
padrées intracelulares de dioxido de carbono (CO2) e bicarbonato (HCO3-)
(CAPASSO et al., 2023). Na Figura 1, sdo demonstrados o local e a acdo promovida

pelos antibioticos.



FIGURA 1: Local de atuacéo dos antibiéticos.
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Consequentemente, o tratamento com os antibiéticos esté entre os mais

empregados, devido a sua funcéo ser uma acao direta ao patdgeno da doenca, sem

provocar efeitos colaterais ao paciente. A atividade desse medicamento € muito

hermética, devido a variacdo de uma substancia para outra, atuando de forma distinta

de um microrganismo para outro. O antibiético pode intervir na sintese da parede

celular, na producdo de proteinas, na funcdo da membrana citoplasmatica e na

formacdo de acidos nucleicos (ROCHA, 2021). O Quadro 1, sumariza os dados

referentes o modo de acao das classes de antibiéticos empregados em uso clinico.

QUADRO 1: Modo de Acao dos Antibiéticos

Antibiéticos

Alvo

Modo de acéo

B-lactamicos (penicilinas,
cefalosporinas,
monobactamicos,
carbapenémicos)

Enzima transpeptidase

Inibicdo a formacéo da ligacéo
cruzada entre cadeias de
peptideoglicano, promovendo a lise
bacteriana.

B-lactamicos (oxapeninas,
sulfaxapaninas)

Enzima B-lactamase

Inibe a atuagdo da enzima
Blactamase que degrada os
antibioticos.
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Macrolideos, lincosamidas, Subunidade 50S Impedem o prolongamento da
cloranfenicol, oxazolidinonas ribossémica cadeia riboss6mica
(linezolida)
Aminoglicosideos, tetraciclinas Subunidade 30S Inibem a sintese proteinas da
ribossémica célula bacteriana.
Peptideos nédo ribossomais Membrana plasmatica Afetam permeabilidade da
(bacitracina, gramicidina C, membrana bacteriana por
polimixina B) e Lipopetideos provocarem o extravasamento do
(daptomicina) conteudo citoplasmaético.
Rifampicina RNA polimerase| Inibicdo do processo de sintese do
dependente de DNA RNA.
Fluoroquinolonas e Enzima DNA girasse e Inibem a sintese do DNA
Quinolonas topoisomerase Il e IV. bacteriano.
Sulfonamidas Enzima diidropteroato Inibem o metabolismo do acido
sintase félico e a partir desse bloqueio
promovem o efeito bacteriostatico.

Fonte: Adaptado de Freitas; Vieria, (2021).

Os antibidticos p-lactamicos, bacitracina e os glicopeptideos séo
medicamentos que vao possuir a acdo de inibir a sintese da parede celular das
bactérias, promovendo a atenuacdo da parede celular e a morte da célula bacteriana.
Os B-lactamicos possuem em sua estrutura o anel B-lactamico, uma substancia
essencial e responsavel por designar a atividade bactericida do medicamento. A
classe de fluoroquinolonas e as rifampicinas possuem uma atuacao pela inibicao da
sintese dos acidos nucleicos, ja a rifampicina age ligando-se de maneira irreversivel
ao RNA polimerases e inibindo a producdo do RNA mensageiro (RNAm) e resultando
na inibicdo da sintese proteica, enquanto as fluoroquinolonas véo inibir a DNA girase
e topoisomerases |V e interferir nos processos de crescimento e divisdo das células
bacterianas, promovendo um efeito bactericida (SOARES, 2022).

Alguns antibiéticos podem acabar inibindo a sintese proteica por atuarem
nas subunidades 30s e 50s por meio de uma ligacdo que impedem a sintese de
proteinas; exemplos de classes que provem essa ag¢do sdo os aminoglicosideos,
tetraciclinas, oxazolinidonas, lincosamida e macrolideos. Todavia, a classe de
sulfonamidas e trimetoprima vao bloquear a sintese de acido félico, que é essencial
para a bactérias promovam suas atividades, desencadeando uma acéo
bacteriostatica. O antibiético polimixina promove uma interagdo com 0S

lipopolissacarideos (LPS) da membrana bacteriana, raptando o calcio e 0 magnésio e



acarretando a desestabilizacdo da membrana celular e aumentando a permeabilidade,
que causa a saida do conteudo celular e a morte da bactéria (BASTOS, 2022).

Ao decorrer do tempo, os antibidticos passaram a apresentar resultados
positivos devido ao aumento da sobrevida da populagdo em diversos casos clinicos,
e com isso, comecaram a ser utilizados de maneira indiscriminada, tanto que essa
classe de medicamentos esta entre as mais comercializadas globalmente (RIBEIRO
et al.,2018).

Com o aumento do uso e de forma indiscriminada, foram surgindo cepas
resistentes a maioria de antibidticos existentes, sobre isso, uma dessa cepas é a
Staphylococcus aureus resistente a metaciclina (MRSA). Sendo assim, é
imprescindivel a pesquisa de novos antibiéticos para o combate dessas cepas
multirresistentes cada vez mais frequentes. Atualmente, foi descoberto a malacidina
por meio da bioprospeccao, utiliza microrganismos presentes no solo, para o combate
das cepas de bactérias resistentes a acdo dos antibiéticos, principalmente a cepa
MRSA. (PRADO et al., 2019).

3 CONSEQUENCIAS DO USO IRRACIONAL DE ANTIBIOTICOS

O uso racional de antimicrobianos é um assunto que ndo pode ser
menosprezado devido a sua capacidade de converter a eficacia dos medicamentos,
tornando ineficientes as bactérias capazes de causarem infeccfes. No entanto, 0 uso
de maneira inapropriada, desnecessaria ou exagerada juntamente com a prescricao
através do conhecimento empirico, colaboram para o aumento dos niveis de
resisténcia das bactérias aos antibidticos existentes no mercado
(BARRETO;OLIVEIRA, 2023).

De acordo com pesquisas realizadas a respeito da finalidade e utilizagéo
dos antibibticos, 86,5% da populacdo responderam que sabem a finalidade dos
antibioticos, porém nao possuem conhecimento a respeito do medicamento, enquanto
10,5% nédo sabem a finalidade do medicamento. Em outra pesquisa foi demonstrado
que 5,7% da populacéo utilizam os antibioticos para dor, 26,9% para inflamacgéo e
39,4% para infeccdo (BORGES et al.,2019).

As infec¢Bes provocadas pelas bactérias ndo sdo exclusivamente
complexas ao tratamento. A busca de novos métodos terapéuticos é capaz de

combater a resisténcia bacteriana, principalmente as Gram negativas que estao
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relacionadas com a dificuldade no processo de rompimento das barreiras de
permeabilidade de antimicrobianos aos gram negativos (GNANAKARAN et al., 2022).
O uso irracional de antibidticos acaba aumentando a exigéncia no
desenvolvimento de politicas publicas para evolucdo das medidas preventivas. Essas
medidas devem estar correlacionadas & conscientizacéo dos profissionais prescritores
e a populacéo geral, pois a resisténcia bacteriana envolvendo o tratamento deve estar
associada a escolha do antibidtico, a sua posologia e a duracdo do tratamento
(BARRETO;OLIVEIRA, 2023).

3.1 FATORES ASSOCIADOS AO USO INDISCRIMINADO DE ANTIBIOTICOS.

Nos ultimos anos esta acontecendo um crescimento no uso desapropriado
de medicamentos, principalmente os antibiéticos, ocorrendo a selecdo de bactérias
por meio de uma alteracdo que provoca resisténcia a alguns antimicrobianos. No
Brasil, o uso impréprio de medicamento em geral esta causando graves
consequéncias na comunidade e na saude publica. O uso desgovernado de
antibioticos cria um problema chamado de resisténcia bacteriana na populagéo, que
para o tratamento comecar, € necessario o emprego de antibioticos cada vez mais
potentes (MIRANDA et al., 2022).

O uso inadequado de antimicrobianos é classificado como um problema na
salude publica, mesmo que para a obtencdo desse medicamento seja necessario a
prescricdo médica. Outro fator contribuinte para o uso irracional € o aumento na
utilizacdo de antibiéticos nas préaticas pecuarias e pouco tempo atras ocorreu o
emprego para conter as infec¢ces causadas pelo virus SARS-CoV-2, devido a
aplicacdo do medicamento por automedicagéo, relacionada com a auséncia de
conhecimento do tratamento e pelas informac¢des sem cunho cientifico (CARMO et al.,
2023).

Vérios fatores podem estar associados ao uso inadequado e desnecessario
de antibiéticos e podem acabar gerando bactérias multirresistentes, como a prescricao
sem necessidade, que na maioria das vezes é relacionada com o diagnostico incerto
e alta demanda de pacientes, auséncia de adesdo ao tratamento por parte dos
pacientes, usufruto de doses atipicas das prescritas, venda livre de antibidticos sem
receitas em alguns paises, e, a automedicacdo (MIRANDA et al., 2022).

A automedicacéo € a utilizacdo de farmacos sem indicacéo do profissional



de saude, onde o préprio paciente determina o tratamento. A automedicacdo de
antibiéticos, além de trazer os maleficios usuais como reac¢des adversas e interacédo
medicamentosa, podem acabar promovendo o aparecimento de bactérias resistentes
derivadas da selecdo de microrganismos, tornando o medicamento ineficiente. Uma
das provaveis causas de automedicacao esta relacionada com a dificuldade de acesso
a consultas médicas pelo escasso servico de saude e baixo poder aquisitivo em poder
acessar consultas privadas (BARBOSA, 2019).

A desinformacao do paciente quanto ao uso correto de antibioticos é
também uma das causas do uso inadequado de medicamentos, a falta de instrucdes
e informacdes na consulta médica acabam prejudicando o tratamento do paciente.
Para a maioria da populacéo, os antibioticos séo utilizados no tratamento de dores de
garganta, febre e outras doencas menos graves, estes fatores reforcam a
primordialidade em investimos na educacdo populacional quanto ao uso racional de
antimicrobianos, visto que a populacdo ndo possui o conhecimento basico sobre as
gravidades que o uso irracional de antimicrobianos pode acabar gerando para a
comunidade e de forma individual (GOMES et al., 2023).

A prescricao incorreta de antibioticos esta relacionada com a auséncia de
reconhecimento dos patdégenos e a indecisdo do diagndstico, associado a escassez
de tempo pelos médicos e pacientes que procuram um tratamento mais acelerado e
preciso, isso acaba gerando um pressionamento no médico para prescricdo. Essas
condicbes podem promover uma resisténcia ao medicamento de diversas classes e
proporcionar uma superinfeccdo (MARINI et al., 2022).

A venda de medicamentos antimicrobianos esta condicionada a orientacao
e prescricdo médica, mediante a reten¢éo da receita. Outro fator que esta relacionado
com o uso inapropriado € a quebra da legislacdo por parte das farmacias com o
objetivo do aumento dos lucros da empresa, faciltando o acesso a esses
medicamentos (CUSTODIO et al.,2021).

De acordo com Saldanha e colaboradores, uma pesquisa realizada em
2018 aponta que apenas 48% dos pacientes sabem a indicacdo dos antibiéticos.
Porém, segundo Batista em 2020, foi revelado que 50,9% dos entrevistados pensam
gue os antibioticos podem ser usufruidos como anti-inflamatorios, isso significa que a
maioria dos pacientes entrevistados ndo sabem a finalidade dos antibidticos que € o

tratamento de infeccbes bacterianas, e, portanto, entende-se que a desinformacao
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pode levar a discordancia em relagdo ao seu uso e proporcionar 0 surgimento da
resisténcia bacteriana (GOMES et al., 2023).

3.2 RESISTENCIA BACTERIANA

A resisténcia bactéria € uma ocorréncia natural derivada de transducao,
selecdo ou mutacBes. As mudancas acontecem como um retorno da bactéria sobre a
presenca e o uso de antibiéticos, que acabam gerando uma variacdo nos genes das
linhagens de diferentes ou do mesmo género. A resisténcia aos antibioticos ocorre
guando a bactéria expde genes que acatam a medicacdo do mecanismo de agao do
medicamento por meio de uma transmissdo de plasmideos, modificagcdo ou
transmutagdo auténtica do DNA (&cido desoxirribonucleico) (FIGUEIREDO et al.,
2019).

Este fendmeno gera infortiinios econdmicos e clinicos como a
morbimortalidade, ocasionada pelo retardo da gestdo terapéutica eficiente contra as
infeccbes de bactérias multirresistentes. Entretanto, o internamento e o uso de
antibioticos diferentes dos de primeira linha elevam também os agravos, de tal forma
gue os gastos dos cuidados a saude integram um obstaculo notavel que sobressai 0s
recursos disponiveis do sistema de saude (BRITO et al., 2019).

Essa é classificada de acordo com os principios que auxiliam na adeséo da
resisténcia a bactéria, a divisdo ocorre em adquirida ou intrinseca. A resisténcia
adquirida esta associada com a obtencao de fontes que apresentam as bactérias que
eram sensiveis aos antibidticos e expdem a resisténcia provocando reducdo da
atividade dos antibiéticos; enquanto a resisténcia intrinseca sdo as caracteristicas
naturais das bactérias que afetem a acdo dos medicamentos. Contudo, a resisténcia
intrinseca € mais previsivel e controlada, sendo analisada com o perfil do
microrganismo e reduzindo o risco terapéutico, em compensacao, a resisténcia
adquirida é inesperada e apresenta um grau de risco maior (BARRETO;OLIVEIRA.,
2023).

Outro tipo de resisténcia que pode ocorrer com as bactérias € a resisténcia
induzida, essa resisténcia ocorre por meio das mutagdes que podem ser espontaneas
e induzidas. As mutacdes desse tipo podem ocorrer pela acdo dos raios solares
(radiacdo), como a ionizante ou ultravioleta, agentes alquilantes, a hidroxilamina ou

presenca de substancias reativas de oxigénio (FIGUEIREDO et al., 2019). O quadro



2 apresenta espécies de microrganismos de importancia mundial resistentes a alguns

antibioticos.

QUADRO 2- Microrganismos resistentes segundo a OMS

Patdégeno Antibidticos de resisténcia
Escherichia coli Cefalosporina de terceira geracéo e fluoroquinolnas
Staphylococcus aureos Meticilina
Salmonela sp Fluoroquinolonas
Klebsiella pneumoniae Cefalosporinas de terceira geragdo e os carbapenémicos
Streptococus pneumoniae Penicilina
Neisseria gonorrhoeae Suscetibilidade reduzida a cefalosporina de terceira geracao
Shigella sp Fluoroquinolonas

Fonte: Bastos (2022).

As bactérias desenvolvem a resisténcia aos antibiéticos por meio de
diversos mecanismos como, diminuicdo da permeabilidade da membrana,
modificacdo do alvo do sitio de antibioticos, sintese de enzimas que degradam ou
alteram o antimicrobiano, sistemas de efluxo hiper expresso, bloqueio ou protecéo do
sitio alvo (CERANTO et al., 2022).

A figura 2 demonstra os mecanismos desenvolvidos na resisténcia

bacteriana.

FIGURA 2- Mecanismo de resisténcia bacteriana.

1. Bloqueio

Antibiotico da entrada
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Fonte: Adaptado de Ceranto et al (2022).

O mecanismo de reducéo da permeabilidade ocorre por meio de uma
alteracdo na membrana da bactéria que impossibilita a entrada dos antibiéticos por
meio da geragdo de menores quantidades de canais de entrada, ocasionando uma
ineficiéncia do objetivo medicamentoso, que nao realiza sua acgéo, pois ndo chega ao
interior da célula. Esse mecanismo ocorre somente em bactérias gram negativas
devido a presenca de membrana externa. Outro mecanismo é a protecao ou bloqueio
dos sitios alvo, nesse método ocorre uma diminuicdo ou impossibilidade total de
entrada dos antibioticos, por meio do aumento de seletividade ou alteracdo a
penetracdo da membrana extracelular que reduz os canais de entrada (CARMO et al.,
2023).

O processo de alteracdo dos antibiéticos por enzimas, acontece quando
grupamentos quimicos sdo substituidos e isso acaba alterando a sua estrutura e
inativando o seu efeito. O mecanismo de efluxo desenvolvidos pelas bactérias € o
método utilizado para excretar substancias que entram na célula da bactéria, ou seja,
o antibidtico. A alteracéo do sitio alvo é realizada quando por meio de mutacdes nos
genes das bactérias elas adquirem modificacBes no sitio de acdo que impede a acéo
do antimicrobiano (CERANTO et al., 2022).

Todavia, a sintese de enzimas que degradam ou modificam o antibiético
ocorre devido as bactérias possuirem genes que vao diferenciar na producédo de
enzimas, que podem inativar ou adulterar de maneira nao reversivel os
antimicrobianos. Existem diversos tipos de enzimas como as B-lactamases que atuam
nos antibioticos B-lactamicos, cefalosporinases inativam as cefalosporinas e
cefamicinas, carbapenemases possuem acdo em carbapenémicos e as penicilinases
atuam nas penicilinas (CARMO et al., 2023).

Portanto a resisténcia bacteriana € oriunda da utilizacao incorreta dos
antibioticos, e o farmacéutico sendo um profissional promotor da salde vai possuir
habilidades de orientar o paciente a respeito da medicacdo, além de promover um
papel de atenc&o e assisténcia farmacéutica (FERREIRA; TERRA JUNIOR,2018).



4 O PROFISSIONAL FARMACEUTICO NA PROMOCAO DO USO RACIONAL DE

ANTIBIOTICOS

Os antimicrobianos proporcionaram um marco na medicina devido a
atenuacao nas taxas de mortalidade e morbidade. O uso racional de antibi6ticos tem
0 objetivo de reduzir os riscos para o0 paciente e a eventualidade de resisténcia
bacteriana. Na promog¢&o do uso racional de antibidticos, devem ser evitados o uso
desnecessario e inadequado para que ndo haja a selecdo dos patdgenos e
consequentemente a resisténcia aos antimicrobianos. Para que ocorra essa acao
alguns critérios desde a escolha dos medicamentos até qual a reivindicac&o clinica
que proporcionou a dispensacédo deve ser respeitada (CUSTODIO et al., 2021).

O Farmacéutico € um especialista relacionado com a politica do uso
racional de medicamentos, garantindo um papel de suma importancia, devido ser um
profissional da area da saude com maior conhecimento a respeito das classes de
antibioticos e ser o Ultimo a ter contato com o paciente. A prevencao farmacéutica é
realizada por um conjunto de acdes na salde para assegurar 0 estabelecimento da
assisténcia terapéutica na preservacao e restauracao da saude (BASTOS, 2022).

De acordo com a Lei 5.991/1973 foi estabelecido que o procedimento de
dispensacdo de medicamentos na farmacia estd sob obrigacdo do profissional
farmacéutico, que possui competéncia de estabelecer uma interacdo com o paciente
e os prescritores (SANTOS, 2022).

No combate a resisténcia bacteriana, a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) determinou por meio da Resolucao da Diretoria Colegiada (RDC)
de numero 44/10 e revogada pela RDC20/11 a dispensacao e venda de medicamentos
a base de antibiéticos somente com a presenca de receita médica de controle especial,
além da retencdo das notas de compras pelas farmacias, limitando o acesso a essa
classe de medicamentos. Portanto, a dispensacdo dos antibidticos sO deve ser
realizada com a apresentacdo de receita médica e presenca do farmacéutico, que
deve sempre estar presente no estabelecimento (ANDRADE et al., 2023).

O Farmacéutico apresenta atitudes e habilidades voltadas para a
agregacao a equipe de saude e interagdo com a comunidade e paciente, promovendo
a educacédo sobre o uso adequado de antibioticos, melhorando a qualidade de vida e
0 éxito farmacoterapéutico. Nas farmacias e drogarias, o farmacéutico ressalta-se na

avaliacdo da prescricdo medica, prevencdo do uso inadequado de antibioticos,
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interagdo medicamentosa, prestacdo de assisténcia farmacéutica por meio de
educacdo em relacdo as propriedades dos medicamentos, promogao da
farmacovigilancia e treinamento de funcionarios sobre dispensacdo (PEREIRA et
al.,2021).

A educacao em saude é uma das estratégias que podem ser propostas
pelos farmacéuticos para contribuicdo na reducdo do uso inadequado de antibi6ticos.
O farmacéutico nesse meio pode orientar o0 paciente e esclarecer duvidas a respeito
das informacfes sobre o medicamento, informando a sua finalidade, a posologia, o
uso adequado e os horarios corretos, efeitos adversos e analisar possiveis interacdes
medicamentosas com outros medicamentos e alimentos. Além disso, esse profissional
deve ser capacitado em orientar e informar ao paciente 0s perigos com a interrup¢ao
do tratamento e os efeitos oriundos dessa acdo (CUSTODIO et al., 2021).

Outro método que pode ser utilizado na minimizagcdo da ocorréncia de
resisténcia bacteriana é a manutencdo e busca por novos conhecimentos pelos
profissionais de saude, associados desde a prescricdo até a dispensacdo de
medicamentos. Contudo, esta sendo mais requerido o aprofundamento em
microbiologia, semiologia de doencas, etiologia e farmacologia para o procedimento
terapéutico e na escolha dos medicamentos na pluridisciplinaridade (ANDRADE et al.,
2023).

O profissional Farmacéutico tem um importante papel na redugéao do uso
inapropriado de antimicrobianos, onde ele pode criar politicas com a finalidade de
prevenir o desenvolvimento de bactérias resistentes, buscar novos conhecimentos
para capacitacdo e interacdo com os demais profissionais de saude, além do seu
papel usual envolvendo préticas de dispensacéo orientada, prestacdo de servicos de
atencdo farmacéutica com acompanhamento farmacoterapéutico ou por acdes
educativas. Com base nessa atuacao o farmacéutico ndo esta apenas priorizando a
saude dos pacientes como também contribui para a visibilidade e reconhecimento da
farméacia como estabelecimento de saude (FREITAS;VIEIRA, 2021).

O Farmacéutico tem uma grande relevancia voltada para a sua atuagcédo em
conjunto com outros profissionais como médicos e enfermeiros, auxiliando na
prestacdo de assisténcia de forma preventiva com o intuito de diminuir a ocorréncia
de erros como: administracdo e prescricdo de farmacos, no processo dinamico e
multidisciplinar. Estes profissionais constituem uma das dUltimas etapas de

identificacdo e auxilio na diminuicdo de riscos agregados a terapéutica proposta,



intercedendo em conjunto com o corpo clinico, reduzindo também o0s custos
hospitalares (BARBOSA, 2019).

O Farmacéutico clinico é um especialista que participa na atengcéo ao
paciente e esta introduzido na esquipe multidisciplinar. Para que o farmacéutico
desempenhe este papel ele deve apresentar conhecimentos técnicos em
farmacologia/farmacoterapia, fisiologia, farmacotécnica, farmacocinética e
farmacodindmica e interpretacdo de exames laboratoriais. Esse profissional é de
extrema importancia para garantir que os pacientes recebam informacdes seguras e
de forma correta, além disso, vai atuar na farmacia hospitalar e na equipe de alta
hospitalar (BORGES, 2019).

O servico de farmacia hospitalar € utilizado como meio de aumentar a
seguranca do paciente relacionado ao medicamento, quanto maior a competéncia da
dispensacdo, menor a existéncia de erros e ocasionalmente maior serd a qualidade
dos servicos prestados ao paciente. Os sistemas de distribuicdo dos medicamentos
hospitalares séo classificados em: individualizados, coletivo, combinado e dose
unitaria. O sistema individualizado é baseado na dispensacao dos medicamentos para
0 paciente em um periodo de 24 horas em que o farmacéutico podera orientar o
paciente a respeito da terapia medicamentosa (ANDRADE et al., 2023).

O sistema coletivo ocorre por meio de uma dispensac¢éao dos medicamentos
de acordo com uma solicitacdo feita em nome da unidade de saude, excluindo assim
as informacdes para quem sao os medicamentos e por que estdo sendo requisitados.
Outro sistema é a distribuicdo unitaria, nesse caso o método de dispensacédo ocorre
por meio do preparo da medicacdo em embalagens Unicas de acordo com o paciente
e 0 seu horario de administracdo do medicamente. Esse método permite que o
farmacéutico participe da preparacdo da dispensacdo e o preparo do perfil
farmacoldgico do paciente (ARAUJO et al., 2023).

No entanto o método combinado a dispensacao é baseado por meio de
uma solicitagdo e essa distribuicAo € uma mistura do sistema individualizado e
coletivo. As solicitagbes estéo relacionadas com o estoque, de acordo com o controle
e reposicdo da farmacia segundo a justificativa da utilizagdo do medicamento
(BORGES, 2019).

Contudo o problema da resisténcia bacteriana esta sendo ampliado pela
reducdo do interesse da industria farmacéutica na criacdo de novos investimentos

para producdo de novos antimicrobianos. Como forma de reverter o quadro acima



& UniHenas

Aqui Comeca Uma Nova Histéria

foram criadas estratégias, uma delas € a utilizacdo da resposta do sistema
imunolégico sinergicamente com os antibidticos chamados de imunoantibidticos de
dupla acdo (DAIAS). Esse sistema, aborda o desenvolvimento de duas formas da
morte dos patégenos associados ao aumento da resposta imune natural do paciente.
Outra estratégia sdo as abordagens bioquimicas na reducédo da resisténcia e o
aumento da suscetibilidade dos antibioticos disponiveis, esse método relata que é
possivel neutralizar os mecanismos de defesa naturais dos patdgenos e assim 0s
antimicrobianos vao se tornar mais letais e eficazes (ANIE et al., 2022).

Outro emprego no combate da resisténcia bacteriana € o uso de
microrganismos enofiticos. Esses microrganismos estdo presentes em plantas e
realizam a funcéo de producédo de metabolitos que trazem beneficios para a espécie
vegetal. Através de um estudo, observou-se que os metabolitos produzidos além de
serem benéficos para as plantas eles sdo capazes de sintetizarem antibioticos para a
protecdo de patdgenos, toxinas e uma acao anticancer. Alguns dos metabolitos
produzidos em substancias isoladas sdo os acidos que apresentaram atividades
contra as E.coli e P.aeruginosa, alcaléides apresenta também a mesma atividade
contra as bactérias E.coli e P.aeruginosa, antraquinonas, benzofurandide,
carboxamidas e outros. Devido a grande variedade de metabdlitos secundarios
produzidos, o baixo custo e a facilidade de manutencdo do processo esses
microrganismos tornaram-se um instrumento de pesquisa mais atraente (CARDOSO
et al., 2022).

5 CONSIDERACOES FINAIS

O presente trabalho teve a finalidade de informar a populacéo sobre as
consequéncias do uso irracional de antibidticos e determinar as formas de reduzir o
uso inadequado de medicamentos, destacando o papel do farmacéutico nesse
cenario.

O problema norteador da pesquisa bibliogréfica, hipteses e objetivos do
trabalho foram alcancados e respondidos de acordo com a evolugdo da monografia.
Na pesquisa bibliogréfica varios estudos demonstram que a resisténcia bacteriana
esta correlacionada com o uso inadequado de antibioticos, tanto por parte do paciente
guanto do prescritor e o farmacéutico vai ser um profissional com o papel fundamental
para a promoc¢ao do uso racional de medicamentos, principalmente os antibioticos,

gue sao medicamentos utilizados no combate de infec¢des bacterianas.



A conscientizacdo por parte da populacéo sobre o uso racional de
medicamentos € um meio imprescindivel para que ocorra a reducdo dos efeitos
adversos derivados da medicacdo, este fator pode estar atribuido por meio da
disseminacdo nas politicas de prevencdo, estratégias didaticas, promocédo de
campanhas, palestras, criacdo de panfletos e cartilhas informativas, além disso
estimular o conhecimento da populacdo a respeito do seu proprio tratamento vai
acabar reduzindo os indices de eventos adversos.

Em suma a resisténcia bacteriana caracteriza transtornos econémicos e
clinicos, prejudicando a saude da populacdo. Portanto o conhecimento e a
conscientizacdo Sdo 0S meios mais essenciais para reverter o quadro e o
farmacéutico sera um profissional responsavel por dispensar medicamentos e atuar
como promotor da saude de forma segura, efetiva e racional . Através desse trabalho
foi possivel destacar o seu papel e informar as possiveis propostas e projetos que
podem ser exercidos por esse profissional.
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