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INTRODUCAO

Bactérias multirresistentes (BMR) torna-
ram-se uma das principais preocupagdes em sa-
ude publica, uma vez que o uso inadequado e
excessivo de antimicrobianos contribui para a
evolucdo exponencial desses microrganismos,
associados a altas taxas de mortalidade (DING
et al., 2023)

Entre os grupos de BMR mais letais, desta-
cam-se as Enterobactérias, especialmente a
Klebsiella pneumoniae produtora de carbape-
nemase (KPC), comumente encontrada em hos-
pitais que atendem pacientes submetidos a tera-
pia antimicrobiana intensiva. Esses pacientes
permanecem por longos periodos em ambientes
de alta exposi¢do, aumentando sua vulnerabili-
dade a infecgdes graves (DROPA, 2022).

O tratamento da infec¢dao por KPC estd em
continua fase de andlise e pesquisa. As opgdes
terap€uticas permanecem limitadas ao uso raci-
onal de meropenem, colistina, fosfomicina, ti-
geciclina e aminoglicosideos, geralmente em
altas doses, embora com respostas farmacotera-
péuticas abaixo do ideal (BASSETI & PE-
GHIN, 2020).

O aumento das BMR em hospitais represen-
ta uma ameaca significativa a saide humana,
elevando custos assistenciais, intensificando
morbidade e mortalidade, e favorecendo a con-
taminacdo cruzada, o que compromete o con-
trole de infeccdes em ambientes hospitalares
(SKJOT-ARKIL et al., 2019). A presenca des-
sas bactérias esta diretamente relacionada a ne-
cessidade de estratégias de controle da resistén-
cia microbiana. Segundo Peres (2022), os prin-
cipais fatores de risco para infec¢ao por KPC
incluem internagdes hospitalares prévias e pro-
longadas, cirurgias e exposi¢des recentes a anti-
microbianos de amplo espectro, afetando sobre-
tudo pacientes idosos com comorbidades de
grau médio-alto. Isso evidencia a necessidade

de vigilancia rigorosa sobre patdgenos hipervi-
rulentos, capazes de desenvolver multirresis-
téncia em condi¢Oes favoraveis.

Estudos indicam que as multimorbidades
aumentam a vulnerabilidade de idosos hospita-
lizados, especialmente aqueles com idade entre
60 e 75 anos ou mais, elevando as taxas de hos-
pitalizagdo e mortalidade devido a exposicdo
prolongada a ambientes hospitalares (NUNES,
2017). Com 0 aumento da longevidade, a preva-
lIéncia de doencas cronicas também cresce, for-
cando pacientes idosos a frequentarem hospi-
tais publicos, unidades de satde primaria e cen-
tros médicos especializados, o que os expde a
riscos elevados de infec¢do por microrganismos
NoCivos.

Diante desse cendrio, a equipe multidisci-
plinar enfrenta o desafio de minimizar as condi-
¢oes que favorecem o surgimento de BMR, im-
plementando protocolos ¢ técnicas eficazes pa-
ra prevenir infec¢des. Para a equipe farmacéu-
tica, € essencial considerar fatores individuais
que afetam o metabolismo e a farmacocinética
dos medicamentos em pacientes idosos, cujas
fungdes renais frequentemente se encontram
comprometidas, reduzindo a eficacia de antimi-
crobianos ¢ medicamentos adjuvantes. Além
disso, a terapia medicamentosa deve ser rigoro-
samente alinhada as necessidades do paciente,
uma vez que a biodisponibilidade de antimicro-
bianos influencia diretamente sua eficacia e se-
guranca, prevenindo efeitos adversos e agrava-
mento do quadro clinico (OLIVEIRA et al.,
2022).

O farmaceéutico clinico desempenha papel
fundamental ao monitorar, controlar e avaliar a
eficacia do tratamento medicamentoso, permi-
tindo intervengdes que promovam a melhora do
paciente e 0 uso racional de antimicrobianos.
Sua atuacao reduz a duragdo do tratamento an-
tibacteriano e previne que o paciente permanega
vulneravel por longos periodos, sendo indis-
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pensavel para o controle da resisténcia bacteri-
ana. Hou (2023) destaca que as intervengdes do
farmacéutico incluem ajustes de dosagem de
antimicrobianos, substituicdo de classes medi-
camentosas e uso de terapia renal substitutiva
continua. O conhecimento em farmacocinética
e farmacodindmica permite ao farmacéutico
otimizar o tratamento, reavaliar o uso de medi-
camentos ineficazes e prevenir o uso inadequa-
do de antimicrobianos (TUON et al., 2015).

Diante da importancia do controle das bac-
térias multirresistentes em ambientes hospitala-
res, especialmente em pacientes idosos, 0 obje-
tivo deste trabalho ¢é analisar a vulnerabilidade
desse grupo frente a KPC e destacar o papel do
farmacéutico clinico no manejo e prevencao
dessas infecgdes.

METODO

Este estudo utilizou a abordagem de revisao
integrativa da literatura, selecionada por possi-
bilitar a inclusdo de estudos tedricos e empiri-
cos, oferecendo uma visdo abrangente e apro-
fundada do tema.

Foram considerados artigos publicados em
portugués e inglés, no periodo de 2015 a 2025,
que abordassem a vulnerabilidade do paciente
idoso frente a infec¢do por Klebsiella pneu-
moniae produtora de carbapenemase (KPC) em
ambiente hospitalar, com énfase na atuacao far-
maceéutica e no uso racional de antimicrobianos.
Os descritores utilizados nas buscas foram:
“klebsiella pneumoniae”, “uso racional de anti-
microbianos”, “resisténcia bacteriana”, “paci-
entes 1dosos” e “atuacao farmacéutica”. Foram
excluidos trabalhos na forma de dissertagdes,
teses e artigos duplicados, com o objetivo de
garantir a relevancia e a qualidade dos estudos
incluidos.

A coleta de dados foi realizada nas bases
PUBMED e Google Académico. O processo de
selecdo dos artigos ocorreu em trés etapas: (1)
leitura de titulos para identificagdo de estudos
potencialmente relevantes; (2) leitura de resu-
mos para aplicagao dos critérios de inclusao e
exclusdo; e (3) leitura na integra para a sele¢do
final dos artigos que integraram a analise. Inici-
almente, foram identificados 314 artigos. Apds
a aplicagdo dos critérios de selegdo, restaram 24
artigos para analise detalhada.

Dos artigos selecionados, foram extraidos
0s seguintes dados: autor(es), ano de publica-
¢do, objetivo do estudo e contribui¢do para a
atuacao farmacéutica. A sintese dos dados foi
realizada de forma descritiva, permitindo iden-
tificar estratégias farmacéuticas relevantes no
manejo de infec¢des por KPC em pacientes ido-
SOS.

Ap6s os critérios de selecdo restaram 24 ar-
tigos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a coleta de dados. Os resultados foram
apresentados em tabelas de forma descritiva, di-
vididos em categorias tematicas abordando: Pa-
pel do farmacéutico clinico, uso cauteloso de
antimicrobianos e a vulnerabilidade de pacien-
tes idosos frente a bactéria KPC.

Os artigos selecionados foram coletados
através das bases de pesquisa PubMed e Google
Académico (Tabela 9.1).

O critério de selegdo considerou a relagao
direta com o tema, idioma e periodo de publica-
¢ao, priorizando estudos que discutissem a vul-
nerabilidade do paciente idoso frente 8 KPC ¢ a
contribui¢do da atuagdo farmacéutica para a
prevengdo, controle e manejo dessa infeccao,
restando para responder o objetivo 14 artigos fi-
nais
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Tabela 9.1 Esquema representativo das agdes do estradiol no sistema vascular de machos e fémeas. NOS: Oxido nitrico
sintase; NO: Oxido nitrico; COX:,Ciclooxigenase; PGI2: Prostaciclina; CYP: Citocromo P450; EDH: Hiperpolarizaggo
dependente do endotélio; EETs: Acidos

Base de dados

Excluidos
Resultado  Leiturado Leiturado re- (dissertacio/teses/ Leitura na in-
da busca titulo sumo repetidos/ tegra

fora do tema)

PubMed 177 168 51 18 15
Google acadé- 137 70 37 23 9
mico
RESULTADOS E DISCUSSAO apresenta os 14 estudos selecionados e organi-

zados com informacgdes sobre o autor, ano de

Para uma visualizagdo mais clara ¢ uma publicagdo, titulo do documento, e suas contri-
analise critica, a tabela abaixo (Tabela 9.2), buigdes para a revisio integrativa proposta nes-

te trabalho.

Tabela 9.2 Sintese dos objetivos alcancados pelos artigos inclusos na revisio integrativa

Autor/Ano de

L Titulo do Artigo Contribuicées para a Revisdo Integrativa
Publicacio
O estudo apresentou o0 aumento de BMR, como a
BASSETI & How to manage KPC infections KPC produtora de carbapenemases e 0 manejo se-
PEGHIN, 2020 o
guro do uso de antimicrobianos.
Population Pharmacokinetics of
High-Dose Continuous-Infusion . o :
. . Avaliagdo de meropenem em infusdo continua em
COJUTTI etal., Meropenem and Considerations for altas doses em pacientes com infe¢ao por K. pneu
2017 Use in the Treatment of Infections P 6a0 POr . P

. . moniae produtoras de carbapenemases.
Due to KPC-Producing Klebsiella P P

pneumoniae

CRUZ et al., 2020

Antimicrobial therapy in older adults:  Descrever a utilizagdo de antimicrobianos por ido-
profile of use and evaluation of the sos e classificar a qualidade do uso adequado pela
quality of prescription prescrigdo de antimicrobianos

FINDLAY et al.,
2021

Apresentagdo de novas combinagdes de medica-
mentos, como ceftazidima-avibactam (CZA), com-
binando uma cefalosporina de amplo espectro com

um inibidor de B-lactamase de amplo espectro,
sendo efetivos contra KPC multirresistentes

KPC-Mediated Resistance to
Ceftazidime-Avibactam and
Collateral Effects in Klebsiella
pneumoniae

HOU et al., 2023

The Effect of Clinical Pharmacist
Intervention on Renal Function
Impairment in Patients with
Antimicrobial-Induced Acute Kidney
Injury in ICU

Farmacéuticos clinicos que participam do trata-
mento clinico de pacientes com IRA induzida por
antimicrobianos na UTI podem melhorar efetiva-

mente a fungdo renal dos pacientes.

HU et al., 2024

. A tacdo d 1 de ceftazidima-avibac-
Double blaKPC-2 copies quadrupled presentagao co amplo uso de celtazidima-avl

minimum inhibtory concentration of
ceftazidime-avibactam in hospital-
derived Klebsiella pneumoniae

tam contra organismos resistentes a carbapenémi-

cos, sua resisténcia; entre os mecanismos de resis-

téncia correspondentes, as mutagdes de bla kpc2 ou
bla kpcs.
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KRAFTOVA et al.
2021

Evidence of an epidemic spread of
KPC-producing Enterobacterales in
Czech hospitals

Apresentagdo dos nimeros de incidéncias de KPC
em hospitais Tchecos e a variabilidade genética en-
tre as variantes de KPC

NUNES, 2020

Resisténcia Bacteriana: Entraves no
contagio eminente em ambiente
hospitalar

Antibibticos sdo introduzidos no ambiente hospita-
lar e bactérias reagem tornando-se resistentes aque-
las droga, demonstrando as técnicas necessarias
para combater esta resisténcia

OLIVEIRA et al.,
2018

A utilizacdo do uso racional de
antimicrobianos em uma unidade de
urgéncia e emergéncia

Verificar o grau de prejuizo que as limitagGes de

disponibilidade de medicamentos, ou de conheci-

mento aprofundado do profissional prescritor com

relag@o ao tratamento infeccioso podem trazer ao
paciente.

OLIVEIRA et al.,
2022

Potentially inappropriate medication
uses in hospitalized elderly patients

Considerar o conceito de uso de medicamentos po-

tencialmente inapropriados (MPI) em idosos, e seu

uso representarem maiores riscos de causar reagdes

adversas aos pacientes devido as altera¢des ineren-
tes ao envelhecimento.

PERES et al., 2022

Outbreak of KPC-producing
Klebsiella pneumoniae at a
Portuguese university hospital:
Epidemiological characterization and
containment measures

A implementagdo da triagem do gene da carbape-

nemase como técnica de controle na admisséo de

pacientes hospitalares para controlar a dissemina-
¢do da KPC.

SILVA, 2019

O papel do Farmacéutico na
prevencao do uso indiscriminado de
antimicrobianos

Realizar a inser¢do e monitoramento de fichas de
antimicrobianos, o controle em relagdo ao ciclo dos
antimicrobianos que estdo prescritos, além das visi-
tas clinicas para um acompanhamento farmacotera-

péutico de qualidade.

TAVARES, 2019

Klebsiella pneumoniae e fatores
associados que contribuem para a
resisténcia antimicrobiana: uma
Revisdo da Literatura

Verificar o tempo de permanéncia em ambiente
hospitalar, interna¢do prolongada nas unidades de
terapia intensiva (UT]I) e antibioticoterapia prolon-

gada que possam causar infecgdes no ambiente

hospitalar.

WEI et al., 2022

Emergence of Hypervirulent ST11-
K64 Klebsiella pneumoniae Poses a

Serious Clinical Threat in Older Pati-

ents

O cuidado ¢ controle das associa¢des de novos an-

timicrobianos, como ceftazidima-avibactam e tige-

ciclina que podem ser uma consideragéo critica no
manejo clinico de pacientes idosos.

A Klebsiella pneumoniae é uma bactéria
gram-negativa, encapsulada e pertencente a fa-
milia Enterobacteriaceae. Trata-se de um mi-
crorganismo oportunista capaz de colonizar o
trato gastrointestinal humano e se disseminar
em ambientes hospitalares, sobrevivendo em
superficies e dispositivos médicos invasivos
(TAVARES, 2019). Sua relevancia clinica de-
corre da capacidade de adquirir multiplos fato-
res de viruléncia e mecanismos de resisténcia,
em especial a producdo de carbapenemases

(KPC), que inativam os antibidticos carbapené-
micos, considerados de tltima linha terapéutica
(BASSETTI & PEGHIN, 2020).

De acordo com estudos feitos na china du-
rante os anos de 2008-2018, em pacientes de
Zhejiang, a presenca de bactérias multirresis-
tentes, especificamente a KPC produtora de
carbapenemases, teve um aumento significativo
durante esses anos, sendo listada pela Organi-
za¢do Mundial da Satde para a pesquisa e o de-
senvolvimento de farmacos eficientes contra a
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KPC. O estudo demonstra que fatores de risco
estao associados a idade avangada e ao contato
em UTIs com bactérias multirresistentes, aler-
tando sobre a internacao de pacientes idosos em
hospitais de grande porte e com grande fluxo de
pacientes (HU et al., 2020).

As infecgdes causadas por K. pneumoniae
incluem pneumonia hospitalar, infec¢des do
trato urinario, sepse e bacteremia, muitas vezes
associadas a altas taxas de mortalidade e desfe-
chos clinicos desfavoraveis (FINDLAY et al.,
2021; HOBSON et al., 2022). Além disso, a
emergéncia de cepas multirresistentes limita
significativamente as opgdes terapéuticas, fre-
quentemente restringindo o tratamento ao uso
de antimicrobianos mais toxicos, como colisti-
na e aminoglicosideos, ou ainda a tigeciclina e
fosfomicina, cuja eficacia ¢ variavel (COJUTTI
etal., 2017; HU et al., 2024). Essa condigao co-
loca a K. pneumoniae produtora de KPC entre
0s patogenos de prioridade critica definidos pe-
la Organiza¢ao Mundial da Saude (CRUZ et al.,
2020).

No contexto da populacdo idosa, os efeitos
da bactéria sao ainda mais relevantes. O proces-
so de envelhecimento ¢ marcado pela imunos-
senescéncia, caracterizada pela reducdo da res-
posta imune inata e adaptativa, o que dificulta a
eliminagdo de microrganismos invasores (WEI
etal.,2022). Além disso, alteragdes fisiologicas
relacionadas a idade — como reducao da fun-
c¢do renal, diminuicdo da depuragdo hepatica e
alteragdes no volume de distribui¢cdo de farma-
cos — afetam a farmacocinética dos antimicro-
bianos, aumentando o risco de toxicidade ou de
falha terapéutica (OLIVEIRA et al., 2022). Es-
tudos nacionais confirmam que os idosos hos-
pitalizados apresentam alta prevaléncia de uso
de antimicrobianos, frequentemente de forma
empirica, com inadequagdes ligadas a monitori-
zacdo terapéutica e a falta de protocolos siste-
matizados (CRUZ et al., 2020).

Outro aspecto relevante ¢ a presenca de
multimorbidades e hospitalizagdes frequentes
nessa faixa etéria, fatores que ampliam a expo-
sicdo a antimicrobianos de amplo espectro e,
consequentemente, elevam o risco de coloniza-
¢do por cepas resistentes (NUNES, 2020; PE-
RES et al., 2022). O uso inadequado ou indis-
criminado desses medicamentos, como apon-
tam Oliveira et al. (2018) e Silva (2019), acele-
ra a disseminacdo da resisténcia microbiana e
compromete a efetividade terapéutica.

Nesse cenario, o papel do farmacéutico cli-
nico torna-se central. Inserido em equipes mul-
tiprofissionais e em Comissdes de Controle de
Infec¢dao Hospitalar (CCIH), esse profissional
atua na avaliacdo da prescri¢do, no ajuste indi-
vidualizado de doses, na substitui¢ao racional
de antimicrobianos e na implementagdo de pro-
tocolos de stewardship, contribuindo para a
prevencao do uso inadequado e para a redugdo
da morbimortalidade (HOU et al., 2023; SIL-
VA, 2019; OLIVEIRA et al., 2018). Além dis-
so0, a integracdo entre médicos e farmacéuticos
favorece a escolha terapéutica mais apropriada,
reduzindo complicagdes e eventos adversos re-
lacionados a medicamentos (FALCONE et al.,
2020; OLIVEIRA et al., 2018)

Dessa forma, a vulnerabilidade do paciente
idoso frente a Klebsiella pneumoniae produtora
de KPC nao se limita apenas a presenc¢a da bac-
téria e de seus mecanismos de resisténcia, mas
também as limitagdes fisiologicas proprias do
envelhecimento e as praticas inadequadas de
prescricdo de antimicrobianos. A atuagao far-
maceéutica, aliada a politicas institucionais de
uso racional, configura-se como estratégia in-
dispensavel para reduzir o impacto clinico, epi-
demiologico e econdmico dessas infecgoes.

Apesar dos avangos na compreensao dos
mecanismos de resisténcia da Klebsiella pneu-
moniae e da atuagdo farmacéutica no manejo de
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antimicrobianos, este estudo apresenta limita-
coes relacionadas a disponibilidade de dados
clinicos nacionais atualizados e a heterogenei-
dade metodologica das pesquisas analisadas
(WANG et al., 2020). Como perspectivas fu-
turas, recomenda-se o fortalecimento de pro-
gramas de stewardship antimicrobiano, a am-
pliacdo de estudos multicéntricos voltados es-
pecificamente para a populagdo idosa e o incen-
tivo a inovacgao terapéutica, com o desenvolvi-
mento de novos fArmacos antimicrobianos e es-
tratégias que possam superar a resisténcia bac-
teriana (SOUZA, 2016).

CONCLUSAO

Este estudo de revisdo integrativa permitiu
analisar a complexa vulnerabilidade do pacien-
te idoso frente a infecg¢do por Klebsiella pneu-
moniae produtora de carbapenemase (KPC).
Conclui-se que essa vulnerabilidade é multifa-
torial, decorrendo ndo apenas da alta viruléncia
da KPC e da limitacao de opgdes terapéuticas,

mas também das alteragdes fisioldgicas do en-
velhecimento (como a reducao da fungao renal
e hepdtica) e das praticas inadequadas de pres-
cricdo de antimicrobianos. Tais fatores, quando
somados, elevam o risco de falha terapéutica e
toxicidade medicamentosa nessa populagao.

Diante desse cenario, a atuacao do farma-
céutico clinico se configura como um pilar in-
dispensavel para o manejo seguro e eficaz des-
sas infec¢des. Por meio da otimizacao da far-
macoterapia, do ajuste individualizado de doses
e da lideranga em programas de stewardship an-
timicrobiano, o farmacéutico ¢ essencial para
reduzir complicagdes, promover o uso racional
de medicamentos de Gltima linha e, fundamen-
talmente, colaborar no controle da resisténcia
bacteriana em ambientes hospitalares. Para a-
vangar no combate & KPC, sdo necessarios futu-
ros estudos longitudinais e ensaios clinicos ran-
domizados que avaliem a tolerabilidade e a efi-
cacia de novos antimicrobianos e reforcem o
impacto da aten¢ao farmacéutica na morbimor-
talidade de pacientes idosos.
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