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EDITORIAL/ EDITORIAL

Resisténcias bacterianas aos
antibioticos — a tempestade
perfeita

/ Prof. Doutor Saraiva da Cunha Os antibioticos constituem uma classe de medicamentos que revolucionou a

(Editor da RPDI) pratica da medicina desde os anos 40 do século passado. Infecdes com uma
elevadissima taxa de mortalidade passaram a ser facilmente tratadas e viram o
seu prognodstico transformar-se radicalmente. As sucessivas vitérias sobre as
doencas infeciosas (para as quais contribuiu também, de forma notavel, o
progresso na vacinagdo) levou a que alguns, deslumbrados, proclamassem
solenemente, passados cerca de 20 anos, o fim das doencas infeciosas.

A realidade, no entanto, € muito distinta e passados cerca de 80 anos do inicio da
terapéutica antibidtica vivemos hoje um periodo de grande apreenséo sobre o

seu futuro. Alguns, mais descrentes, anunciam mesmo o apocalipse com a chegada da
era pos-antibiotica, em que as infecdes reclamariam, impunemente, a vida de
inumeros doentes sem opgoes terapéuticas validas.

A historia da terapéutica antibidtica ensinou-nos que, para cada antibiotico
descoberto, a sua utilizacdo na pratica clinica desencadeou, SEMPRE, mais cedo
ou mais tarde, o desenvolvimento de resisténcias. A industria farmacéutica
conhece muito bem esta realidade, que tem contribuido de forma marcante para
o desinvestimento na investigacdo de novos antibioticos. Os custos enormes do
desenvolvimento de um novo antibiotico s6 sdo comportaveis se o seu uso for
possivel durante muitos anos.

0 Centro de Controle e Prevencéo de Doencas (CDC) dos Estados Unidos da

Ameérica estima que neste pais mais de dois milhdes de pessoas adquirem
anualmente uma infecdo resistente aos antibioticos, e que 23.000 morrerdo como
resultado dessa infecdo. Na Europa, estima-se que 25.000 pessoas por ano

possam morrer devido a infecoes por bactérias resistentes. A previsdo (assustadora) é
que este nimero aumente para 390.000 no ano de 2050.

Os antibidticos estdo entre os medicamentos mais prescritos e utilizados na pratica
clinica. Contudo, calcula-se que em 20 a 50% dos casos sejam prescritos de modo
inapropriado. Em Portugal o consumo de antibidticos na comunidade no ano de
2014 coloca-nos no meio da tabela dos paises europeus (com 20,32 doses diarias
definidas por 1000 habitantes), muito abaixo de paises como a Grécia (com 34),
Franca (com 29) ou Italia (com 27,8). Nesse mesmo ano, e reportando-nos agora ao
consumo nos hospitais publicos, Portugal fica ainda melhor colocado no panorama
europeu (com 1,56 doses didrias definidas por 1000 habitantes), pois s6 cinco
(Bulgaria, Noruega, Polonia, Hungria e Holanda) dos 23 paises que comunicaram
dados ao Centro Europeu de Controlo de Doencas (ECDC) tiveram menor consumo
que 0 nosso.
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A preocupante situacdo atual encontra justificacdes ndo apenas na utilizagdo pouco
criteriosa de antibidticos em medicina humana, mas, também, em medicina
veterindria e na agropecudria. Curiosamente, muitos dos mecanismos de resisténcia
aos antibidticos que encontramos em humanos foram previamente descritos em
bactérias isoladas de animais, a quem tinham sido administrados de forma intensiva
antibidticos com intuitos meramente preventivos ou mesmo terapéuticos. O ultimo
relatorio da Autoridade Europeia para a Seguranca Alimentar (EFSA) e do ECDC,
constatou que houve um aumento na resisténcia aos antibioticos utilizados contra as
duas doencgas de origem animal mais frequente entre os humanos, a
campilobacteriose e a salmonelose; contudo, mais preocupante foi a detecdo de
resisténcia ao antibiotico colistina em bactérias como Salmonella e Escherichia coli
em aves na Unido Europeia. Este antibiotico, a colistina, € uma terapéutica de ultimo
recurso, para além do qual apenas se vislumbra um grande buraco negro.

Um novo mecanismo de resisténcia a colistina baseado no gene (transportado num
plasmideo) mcr-1 foi recentemente encontrado em Enterobacteriaceae isoladas em
alimentos, animais e humanos na China. A presenca em Portugal deste gene é
conhecida desde 2011, quando foi identificado em Salmonella typhimurium
proveniente de produtos alimentares. O consumo elevado de colistina na agropecuaria
e o explosivo aumento da sua utilizacdo em humanos, como consequéncia da
resisténcia crescente dos bacilos Gram negativo aos antibioticos mais comuns, faz
temer o pior. A vigilancia laboratorial da resisténcia a colistina em humanos ¢é, por
isso, uma prioridade, pois terdo de ser desencadeadas medidas excecionais de controlo
de infecdo se quisermos preservar a vida util deste antibiotico. Este assunto mereceu
especial destaque no ultimo congresso europeu de doencas infeciosas e microbiologia
clinica, recentemente realizado em Amesterdao, na Holanda.

A generalidade dos hospitais publicos portugueses esta a viver um periodo de grande
pressdo que resulta da combinacéo letal entre restricdes econdmico-financeiras e
cuidados de saude cada vez mais complexos para fazer face a mudanca na tipologia dos
doentes internados, nos quais se acumulam os fatores de risco para a ocorréncia de
infecbes por bactérias resistentes aos antibioticos: doentes idosos, acamados com
multipatologias, imunodeprimidos (VIH/sida, transplantados, doentes oncoldgicos),
longas e delicadas intervencdes cirlrgicas, técnicas de diagnostico e terapéutica cada
vez mais invasivas. Este panorama dos cuidados de saude em ambiente hospitalar tem
um preco (para além do econdmico): predisposicdo aumentada para a ocorréncia de
infecdo nosocomial, geralmente por microrganismos multirresistentes.

A necessidade incessante de libertar leitos para admissao de novos doentes que,
entretanto, se vao acumulando em condicées sub-humanas nos Servigos de
Urgéncia hospitalares, leva a que sejam dadas altas clinicas a doentes
colonizados ou infetados por bactérias multirresistentes, que sdo muitas vezes
encaminhados para a rede de cuidados continuados ou para outras unidades
assistenciais a idosos. Aqui, por caréncias em recursos humanos e em
equipamentos e, também, por notoria falta de preparacdo de muitos
profissionais, estes doentes servem de fonte de disseminacdo para outros utentes
destas instituicdes que, ou ficam também colonizados ou sofrem mesmo
infecbes que os trazem de regresso aos hospitais, ja que os antibioticos eficazes
para o tratamento destas infecdes por bactérias multirresistentes apenas estao
disponiveis por via parenteral e exclusivamente em ambiente hospitalar.

Estamos, pois, perante uma tempestade perfeita, que consiste num ciclo vicioso
dificil de interromper: o uso inapropriado de antibidticos contribuiu para o aumento
das resisténcias bacterianas, que por sua vez obriga ao uso de antibidticos cada vez
mais potentes que induzem, eles proprios, novos mecanismos de resisténcias; estes



doentes colonizados ou infetados por bactérias multirresistentes circulam
continuamente, numa espiral perpetuadora e amplificadora do problema, entre os
hospitais e as diferentes unidades de apoio existentes na comunidade. Este ciclo so6 se
interrompe, muitas vezes, apos o falecimento dos doentes. O nimero de mortes por
infecdo nosocomial, verificado em doentes internados no ano de 2013, foi 4.606,
quase oito vezes mais que o resultante dos acidentes de viagcdo. Se as estradas
portuguesas sao locais perigosos que dizer dos hospitais!

Em jeito de conclusdo, podemos dizer que a resisténcia aos antibioticos € hoje uma
realidade dificilmente reversivel, universalizada pelo fenémeno da globalizacédo. Tudo
devemos fazer para prolongar pelo maior espaco de tempo possivel a vida ativa dos
antibiodticos existentes, esperando que todo o esforco de investigagcdo atual nos possa
trazer novos e inovadores antibidticos. Se, como todos esperamos, assim suceder, ndo
tenhamos duvidas que novamente se iniciara uma corrida contra o tempo até que
surjam novos mecanismos de resisténcia. Enquanto a espécie humana conviver
intimamente com a flora microbiana no planeta terra, e até se encontrar um
equilibrio existencial entre as duas (como foi ja parcialmente conseguido pelos
constituintes do microbioma humano), vamos continuar a assistir a confrontacdo
eterna entre os antibidticos e as bactérias.




