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(UNITED NATIONS, 2015).

Agenda 2030 

Plano de ações, lançado em setembro de 2015, no âmbito da Organização das Nações Unidas (ONU), constituído por 

17 Objetivos de Desenvolvimento Sustentável (ODS) e 169 metas 



Meta 3.3: “até 2030, acabar com as epidemias de AIDS, tuberculose, malária e doenças tropicais negligenciadas, e 

combater a hepatite, doenças transmitidas pela água, e outras doenças transmissíveis”



Desafio: alarmantes índices de crescimento da resistência microbiana

Resistência microbiana: capacidade dos microrganismos, anteriormente, considerados suscetíveis aos efeitos 

de determinadas substâncias antimicrobianas, se tornarem resistentes à ação das mesmas. .

(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020)

-  Processo natural de evolução dos microrganismos

-  Fatores potencializadores:

- Utilização inadequada de antimicrobianos no que tange 

ao espectro de ação, concentração e tempo de contato

- Controle ineficaz de infecções 

- Condições sanitárias deficientes



(O’NEILL, 2016; ANTIMICROBIAL RESISTANCE COLLABORATORS, 2022)

Dados estatísticos:

→ Em 2016, a nível global: 700 mil óbitos devido a infecções de 

agentes etiológicos resistentes a antimicrobianos

→ Em 2019, a nível global: 1,27 milhão de óbitos devido a infecções 

bacterianas resistentes à antibióticos.

Estimativa global para 2050: 10 milhões de óbitos anuais causadas por 

infecções de microrganismos multirresistentes.



Resistência microbiana:

(BLAIR et al., 2015)

Resistência 
microbiana

Intrínseca

Adquirida

Mutações

Recombinações 
gênicas

- Microrganismo detém características fenotípicas (estruturais e/ou funcionais) de resistência, 

oriundas, exclusivamente de herança genética (transmissão vertical)

- Resistência inerente a cada espécie microbiana

- Previsível, não apresentando elevados riscos à terapêutica habitual

- Alterações no sequenciamento das bases nitrogenadas 

de DNA

• Mutações espontâneas (durante a fase de replicação 

do ciclo celular)

• Mutações induzidas (após a exposição a agentes 

mutagênicos)

- Transferência horizontal de genes, quando a célula 

receptora incorpora / recebe material genético da célula 

doadora

→ No caso de células bacterianas:

- Transformação (incorporação de genes livres no 

ambiente)

- Conjugação (através do pilus sexual)

- Transdução (mediada por bacteriófagos)



(LEVIN-REISMAN et al., 2017).

Em teoria, células bacterianas que não apresentam 

mecanismos de resistência a determinados antimicrobianos, 

sofreriam danos quando expostas aos mesmos. 

Bactérias que detêm ou desenvolvem propriedades de 

Tolerância → Latência 

- Desaceleração metabólica (exemplo: biofilmes), 

- Preservam os sítios de ação específicos e inespecíficos da 

ação antimicrobiana, 

- Tornam-se aptas a sobreviver em meio hostil, mesmo com 

antimicrobianos em dosagens iguais ou superiores a 

Concentração Inibitória Mínima (CIM). 



(LEVIN-REISMAN et al., 2017).

Tolerância microbiana → Fundamental na evolução da resistência microbiana 

➢ Favorece a viabilidade bacteriana (ao custo do 

retardo na proliferação), mesmo em condições 

inóspitas 

➢ Permite a ocorrência de mutações gênicas.



Mutações → modificam o genoma microbiano

Recombinações gênicas → promovem o agrupamento das mutações de diferentes microrganismos

Mutações + Recombinações gênicas = variabilidade genética favorável a adaptação microbiana ao meio em que se encontram.

             

(MADIGAN et al., 2016; MC CARLIE, BOUCHER, BRAGG, 2020)



Pressão Seletiva

Em verde: microrganismos suscetíveis ao antimicrobiano X

Em vermelho: microrganismos resistentes ao antimicrobiano X

Antes da exposição ao antimicrobiano X Após a exposição ao antimicrobiana X

(MADIGAN et al., 2016; MC CARLIE, BOUCHER, BRAGG, 2020)





(MADIGAN et al., 2016).

Principais mecanismos de resistência à antimicrobianos por células bacterianas: 

1 - Redução da permeabilidade da membrana celular externa (apenas em bactérias gram-negativas); 

2 - Exportação ativa de antimicrobianos através dos sistemas de efluxo; 

3 - Síntese de enzimas degradantes ou modificadoras da estrutura do antimicrobiano; 

4 - Alteração ou bloqueio do sítio de ação do antimicrobiano.



(LAVIGNE et al., 2013; TÄNGDÉN et al., 2013).

Mecanismos de resistência:

1 - Bactérias gram-negativas apresentam membrana celular externa a parede celular

- Menor permeabilidade às substâncias presentes no meio em que se encontram. 

- Acesso ao espaço periplasmático regulado por canais (porinas), localizados na membrana externa

→ Intrinsecamente mais resistentes em relação às bactérias gram-positivas

Modificações genômicas podem promover 

→ Alterações estruturais nas porinas, tornando a permeabilidade ainda mais seletiva, 

→ Codificação da ausência de porinas, resultando em uma célula completamente impermeável a quaisquer 

substâncias.



(LAVIGNE et al., 2013; TÄNGDÉN et al., 2013).

Bactérias gram-positivas x Bactérias gram-negativas



(WASSENAAR et al., 2015).

Mecanismos de resistência:

2 - Sistemas de efluxo 

- Constituídos por proteínas transmembranas presentes na parede celular bacteriana, 

- Produtos resultantes do metabolismo são excretados do meio intracelular para o extracelular. 

- Atuam, também, expelindo antimicrobianos, impedindo que as concentrações intracelulares atinjam elevados 

patamares de toxicidade.



(SPANOGIANNOPOULOS et al., 2014; BLAIR et al., 2015).

Mecanismos de resistência:

3 - Produção de enzimas que promovem a degradação hidrolítica ou a modificação estrutural dos antimicrobianos. 

- Enzimas catalisam a hidrólise das moléculas de ligação 

do antimicrobiano, impossibilitando que as mesmas se 

liguem efetivamente aos seus respectivos sítios 

receptores na célula bacteriana. 

- Enzimas transferem determinados grupamentos 

químicos aos antimicrobianos, alterando, assim, a 

conformação molecular dos mesmos, o que acarreta em 

uma significativa perda de afinidade com os respectivos 

receptores na célula bacteriana.



(MADIGAN et al., 2016).

Mecanismos de resistência:

4 - Produção de enzimas que bloqueiam/protegem fisicamente 

o sítio alvo de ligação dos antimicrobianos ou alteram a própria 

estrutura do sítio alvo de antimicrobianos,

- Reduz a afinidade da interação entre ligante e receptor, 

impedindo o reconhecimento e a ligação efetiva do 

antimicrobiano aos seus receptores na célula bacteriana,

- Não interferem nas funções fisiológicas da célula.



(MAGIORAKOS et al., 2012)

Em relação aos antimicrobianos farmacológicos:

A depender das classes medicamentosas às quais as bactérias 

apresentam resistência: 

• Multidrug-resistant (MDR), bactérias não suscetíveis à ao 

menos um antimicrobiano de ao menos três classes; 

• Extensively drug-resistant (XDR), bactérias não 

suscetíveis à ao menos um antimicrobiano de todas as 

classes, com exceção de uma ou duas classes; 

• Pandrug-resistant (PDR), bactérias não suscetíveis à 

todos os antimicrobianos de todas as classes.



(HERNÁNDEZ-NAVARRETE et al., 2014; ABD-EL-AZIZ, AGATEMOR, ETKIN, 2017; VIJAYAKUMAR; SANDLE, 2019).

Desenvolvimento de resistência a outros antimicrobianos (não-farmacológicos)

Substâncias químicas implementadas nos processos de:

• Higiene pessoal (antissepsia das mãos): clorexidina

• Higiene ambiental (desinfecção de superfícies): PHMB

• Revestimento/acabamento antimicrobiano: nanopartículas de prata

Múltiplos mecanismos de ação nas células microbianas (podem atuar em sinergia): 

• Interferência na síntese da parede celular; 

• Despolarização do potencial elétrico da membrana plasmática; 

• Lise da membrana plasmática; 

• Desnaturação de proteínas; 

• Indução de estresse oxidativo.



(KHAN, BEATTIE, KNAPP, 2016; PAL et al., 2017; KIM et al., 2018).

Riscos inerentes: 

→ Resistência cruzada

→ Co-resistência



(KHAN, BEATTIE, KNAPP, 2016; PAL et al., 2017; KIM et al., 2018).

Riscos inerentes: 

→ Resistência cruzada

→ Co-resistência

Exemplificando: 

• Mutações gênicas que expressam bombas de efluxo não seletivas (e, subsequentemente, ocorrem recombinações 

gênicas)

• Recombinações gênicas, de modo que bactérias resistentes somente a determinado tipo de antimicrobiano, 

incorporam genes que codificam mecanismos de resistência a outros tipos de antimicrobianos   

• Pressão seletiva que pode promover a co-seleção



(KHAN, BEATTIE, KNAPP, 2016; PAL et al., 2017; KIM et al., 2018).

Pressão Seletiva promovendo Co-Seleção

Em verde: microrganismos suscetíveis ao antimicrobiano X

Em vermelho: microrganismos que apresentam resistência 

cruzada aos antimicrobianos X e Y

Em laranja: microrganismos que apresentam co-resistência 

aos antimicrobianos X e Z

Em roxo: microrganismos que apresentam resistência aos 

antimicrobianos X, Y e Z

Antes da exposição ao antimicrobiano X Após a exposição ao antimicrobiano X



(KHAN, BEATTIE, KNAPP, 2016; PAL et al., 2017; KIM et al., 2018).

Riscos inerentes: 

→ Resistência cruzada

→ Co-resistência

Já evidenciado, anteriormente, em células bacterianas:

- Correlação entre a resistência à antibióticos e desinfetantes 

- Crescimento de populações bacterianas resistentes à antibióticos, devido a exposição inicial a desinfetantes 



(CHENG et al., 2015; BENGTSSON-PALME, KRISTIANSSON, LARSSON, 2018; LEE et al., 2018; CHEN et al., 2019)

Ambientes dos serviços de assistência à saúde: fontes de contaminação microbiana

- Elevada frequência de toque / contato mútuo por profissionais de saúde durante atividades assistenciais, assim como 

pelos próprios pacientes e seus visitantes, favorecendo a contaminação cruzada direta e indireta

- Elevada capacidade de disseminação microbiana para os diferentes ambientes clínicos, fômites, profissionais de 

saúde e pacientes

→ Contaminação e proliferação microbiana, condições preditoras para o compartilhamento de genes (recombinação 

gênica) e, por conseguinte, proliferação de mecanismos de resistência a antimicrobianos 



Tríade Epidemiológica Cadeia Epidemiológica

(LESHO et al., 2015; CHIRCA, 2019)



→ Visando prevenção e o controle do risco biológico

Planejamento e implementação: 

• Práticas: higiene das mãos, uso de EPI, desinfecção de superfícies, adoção de checklist, supervisão e feedback

• Materiais: perfurocortantes com sistema de segurança  

• Equipamentos: lavanderias hospitalares que promovam descontaminação efetiva de uniformes dos profissionais de 

saúde e roupas de hotelaria

• Instalações: enfermarias com sistema de pressão negativa (quando há necessidade de isolamento por aerossóis)  

                         

➢ Necessidade de aprimoramento da Biossegurança 

(BRASIL, 2010)



→ Investimento em recursos com propriedades antimicrobianas:

- Fármacos

- Antissépticos

- Desinfetantes

- Equipamentos de Proteção Individual (EPI) antimicrobianos

- Impregnação antimicrobiana têxtil

- Revestimento antimicrobiano de superfícies rígidas

                         

                         

➢ Necessidade de aprimoramento da Biossegurança 

(BONALDI, 2018; DESHMUKH et al., 2019; GULATI, SHARMA, SHARMA, 2021)

Exemplos:

- Orgânicas: compostos de amônio quaternário, 

halaminas, polibiguanidas, triclosan, quitosana e 

compostos de base vegetal bioativa; 

- Inorgânicas: nanopartículas e óxidos metálicos.



Supervalorização do efeito antimicrobiano desses recursos por parte dos profissionais de saúde, ocasionando no 

descumprimento de medidas básicas de biossegurança, a exemplo: 

- Comprometimento da higienização das mãos, 

- Erros durante o processo de paramentação e desparamentação, 

- Falhas durante a descontaminação de fômites e ambientes inanimados, 

 Estudos com ausência de configurações de cegamento



GROß, R. et al. Pilot study on the microbial

contamination of conventional vs. silver-

impregnated uniforms worn by ambulance

personnel during one week of emergency medical

service. GMS Krankenhhyg Interdiszip., v. 5, n. 2,

Doc09, 2010. DOI: 10.3205/dgkh000152



Ainda há de se considerar...

❖ Potencial de indução de resistência microbiana (mutações microbianas)

❖ Potencial de promover a seleção de microrganismos resistentes a outros antimicrobianos (co-seleção).

→ Risco de proliferação de microrganismos que apresentem resistência cruzada e co-resistência

Mecanismos de liberação controlada e, 

consequente, lixiviação em meio úmido.

(PAL et al., 2017; KIM et al., 2018; PIETSCH et al., 2020)

?

Redução da concentração antimicrobiana à 

níveis abaixo da Concentração Inibitória 

Mínima (CIM).



(MOGENSEN; JØRGENSEN; THOMSEN, 2016)

Outras estratégias em potencial: 

✓ Revestimentos passivos, desprovidos de propriedades 

antimicrobianas, sobre as superfícies rígidas ou têxteis, 

• Dificultam a adesão microbiana

• Facilmente descontaminados 

• Não apresentar atividade biocida ou biostática (menor 

risco de indução de resistência e/ou co-seleção)

MOGENSEN, J.E.; JØRGENSEN, P.E.; THOMSEN,

T.R. A microbiological evaluation of SiO2-coated

textiles in hospital interiors: The effect of passive

coatings on the cleaning potential of interior textiles. J.

Ind. Text., v. 46, n. 2, p. 361-71, 2016. DOI:

10.1177/1528083715580543



(STIEFEL et al., 2016)

Outras estratégias em potencial: 

✓ Métodos marcadores de contaminação microbiana nas 

superfícies.

• Auxiliam na vigilância e monitorização de 

contaminação e resistência microbiana

• Viabilizam a efetiva recuperação de microrganismos 

resistentes, inclusive em superfícies antimicrobianas, e 

consequentemente, a vigilância de resistência cruzada, 

co-resistência a outros antimicrobianos

STIEFEL, P. et al. A simple and rapid method for

optical visualization and quantification of bacteria on

textiles. Sci. Rep., v. 6, 39635, 2016. DOI:

10.1038/srep39635



Outros aspectos a serem considerados:

✓ Durabilidade do efeito antimicrobiano

✓ Reações adversas nos usuários (pacientes e profissionais de 

saúde)

✓ Impactos ambientais

✓ Viabilidade econômica

- Custos de aquisição de novos recursos antimicrobianos x custos 

convencionais

❑ Exemplo: 

Custo de substituição de superfícies convencionais por superfícies antimicrobianas 

x 

Custo para a descontaminação 

- Provável redução de custos para o tratamento de IRAS 

- Provável redução de custos e prejuízos relacionados a morbimortalidade 

por infecções

(ZHAO, XU, LIN, 2016; MURPHY, TCHETCHIK, FURXHI, 2020)

MARIK, P.E.; SHANKARAN, S.; KING, L. The effect

of copper-oxide-treated soft and hard surfaces on the

incidence of healthcare-associated infections: a two-

phase study. J. Hosp. Infect., v. 105, n. 2, p. 265-71,

2020. DOI: 10.1016/j.jhin.2020.02.006



→ LACUNAS



→ LACUNAS
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