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RESUMO

A resisténcia bacteriana tem se consolidado como um dos principais desafios da saude contemporanea,
especialmente quando analisada em conjunto com a microbiota intestinal e suas interagdes com
terapias antimicrobianas. Este estudo teve como objetivo analisar a relagdo entre a microbiota intestinal
e o desenvolvimento de resisténcia bacteriana. Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura,
realizada nas bases PubMed/MEDLINE, SciELO, LILACS e Google Académico, com a inclusdo de
15 artigos selecionados segundo critérios de relevancia, atualidade e adequagdo ao tema. Os resultados
indicam que, embora a relagdo direta entre microbiota intestinal e resisténcia bacteriana ainda ndo
esteja plenamente estabelecida, alteragdes nesse ecossistema, como quadros de disbiose associados ao
uso de antibidticos, favorecem a colonizagdo e disseminacdo de microrganismos resistentes,
especialmente em ambientes hospitalares. Conclui-se que o desequilibrio da microbiota intestinal atua
como fator facilitador na dindmica da resisténcia bacteriana, evidenciando a necessidade de estratégias
terapéuticas integradas que considerem a regulacido do ecossistema microbiano.

Palavras-chave: Microbiota Intestinal. Resisténcia Antimicrobiana. Disbiose Intestinal. Antibidticos.
Infec¢des Nosocomiais.

Inovacio e Pesquisa em Ciéncias da Saude
INFLUENCIA DA MICROBIOTA INTESTINAL NA RESISTENCIA ANTIMICROBIANA EM KLEBSIELLA PNEUMONIAE



\

ABSTRACT

Bacterial resistance has become one of the main challenges in contemporary health, especially when
analyzed in conjunction with the gut microbiota and its interactions with antimicrobial therapies. This
study aimed to analyze the relationship between the gut microbiota and the development of bacterial
resistance. This is an integrative literature review, conducted in the PubMed/MEDLINE, SciELO,
LILACS, and Google Scholar databases, including 15 articles selected according to criteria of
relevance, timeliness, and suitability to the topic. The results indicate that, although the direct
relationship between gut microbiota and bacterial resistance is not yet fully established, alterations in
this ecosystem, such as dysbiosis associated with antibiotic use, favor the colonization and
dissemination of resistant microorganisms, especially in hospital environments. It is concluded that the
imbalance of the gut microbiota acts as a facilitating factor in the dynamics of bacterial resistance,
highlighting the need for integrated therapeutic strategies that consider the regulation of the microbial
ecosystem.

Keywords: Gut Microbiota. Antimicrobial Resistance. Intestinal Dysbiosis. Antibiotics. Nosocomial
Infections.

RESUMEN

La resistencia bacteriana se ha convertido en uno de los principales desafios de la salud contemporanea,
especialmente al analizarla en conjunto con la microbiota intestinal y sus interacciones con las terapias
antimicrobianas. Este estudio tuvo como objetivo analizar la relacion entre la microbiota intestinal y
el desarrollo de la resistencia bacteriana. Se trata de una revision bibliografica integradora, realizada
en las bases de datos PubMed/MEDLINE, SciELO, LILACS y Google Scholar, que incluy6 15
articulos seleccionados segun criterios de relevancia, actualidad y adecuacion al tema. Los resultados
indican que, si bien la relacion directa entre la microbiota intestinal y la resistencia bacteriana atin no
esta completamente establecida, las alteraciones en este ecosistema, como la disbiosis asociada al uso
de antibidticos, favorecen la colonizacidon y diseminacion de microorganismos resistentes,
especialmente en entornos hospitalarios. Se concluye que el desequilibrio de la microbiota intestinal
actia como un factor facilitador en la dindmica de la resistencia bacteriana, lo que subraya la necesidad
de estrategias terapéuticas integradas que consideren la regulacion del ecosistema microbiano.

Palabras clave: Microbiota Intestinal. Resistencia Antimicrobiana. Disbiosis Intestinal. Antibiodticos.
Infecciones Nosocomiales.
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O sistema gastrointestinal humano constitui um conjunto complexo de 6rgaos responsaveis por

1 INTRODUCAO

fungdes essenciais @ manuten¢ao da homeostase. Entre esses 0rgaos, os intestinos desempenham papel
central, especialmente no que se refere a microbiota intestinal: um ecossistema composto por fungos,
bactérias e outros microrganismos que interagem diretamente com o organismo hospedeiro,
influenciando seu funcionamento sistémico (AGUIAR, 2023).

A composicdo e o equilibrio dessa microbiota sdo determinantes para a saude do individuo.
AlteragOes nesse ecossistema, denominadas disbioses, estdo associadas a diversos distirbios
fisiologicos e metabdlicos. Segundo Gomes ¢ Maynard (2020), fatores como habitos alimentares,
sedentarismo, exposi¢cdo ambiental e uso de medicamentos podem modificar significativamente o
perfil microbiano intestinal, impactando diretamente a qualidade de vida.

No contexto das interagdes microbianas, destaca-se a crescente preocupagao com a resisténcia
de microrganismos aos antimicrobianos, que se configura como um desafio de escala global. Essa
problematica, no que se refere a microbiota intestinal, especialmente em ambientes hospitalares, pode
ser prejudicial a pacientes imunocomprometidos, que sao mais suscetiveis a coloniza¢do por
enterobactérias multirresistentes, contribuindo assim para a disseminacao de infecgdes de dificil
controle (GOUVEIA et al., 2020).

A principal dificuldade relacionada a resisténcia antimicrobiana esta no fato de a vigilancia, em
alguns casos, ser ineficaz no controle do consumo de antibidtico, que, apesar da existéncia de
fiscalizagdo, ainda apresenta falhas. As consequéncias geradas t€ém como resultado falhas terapéuticas
e dificuldade de aplicar medidas profildticas em caso de infec¢gdes (GONCALVES, 2023).

Dentre os microrganismos de importancia clinica, as enterobactérias destacam-se justamente
por sua grande distribui¢do na microbiota intestinal e por estarem muito relacionados a mecanismos
de resisténcia, pois grande parte do consumo de antimicrobianos se da por via oral. Esta caracteristica
¢ notavel a partir das disbioses intestinais que afetam o equilibrio dessas populacdes (GONCALVES,

2023).

1.1 KLEBSIELLA PNEUMONIAE

Muito presente em diversas infecgdes e capaz de se disseminar por diferentes 6rgaos, Klebsiella
pneumoniae tem demonstrado grande eficiéncia em evoluir e adquirir novos genes que lhe conferem
resisténcia aos tratamentos farmacoterapéuticos. Patotipos como a KPC (Klebsiella pneumoniae
produtora de carbapenemase) e a hvKp (K. pneumoniae hipervirulenta) sdo exemplos da notavel
adaptabilidade desse microrganismo (RUSSO e MARR, 2019).

A versatilidade dessa bactéria a insere no grupo de microrganismos denominado “ESKAPE”
(Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii,
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Pseudomonas aeruginosa e espécies de Enterobacter), caracterizado por apresentar uma ampla gama

de mecanismos de resisténcia e por codificar genes de B-lactamases de espectro estendido (ESBLs).
Esse cenario culmina na capacidade desses microrganismos de persistirem em ambientes hospitalares

e de saude, tornando inviaveis diversas opc¢oes de tratamento (RUSSO e MARR, 2019).

1.2 A IMPORTANCIA DA MICROBIOTA INTESTINAL NA SAUDE HUMANA E NA DEFESA
CONTRA INFECCOES

A microbiota intestinal ¢ uma importante reguladora do sistema imunolégico humano, e sua
modulagdo constitui uma pega-chave para o funcionamento de um organismo saudavel. Trata-se de
uma relagdo simbidtica que promove inimeros beneficios para a saude em geral, desde o auxilio no
processo digestivo até a influéncia direta na resposta imune (SOUZA et al., 2023).

Dentre as diversas fungdes exercidas, o desenvolvimento e a educagdo imunologica sdo os
melhores exemplos de como essa simbiose atua. Desde a primeira infancia, a exposi¢ao a
microrganismos contribui para a formagao das microbiotas humanos, especialmente para a maturagao
das células do sistema imune. Esse processo possibilita uma resposta mais adequada em relagdo ao
tipo de substincia exdgena que entra em contato com o corpo, classificando-a como mais ou menos
perigosa (SOUZA et al., 2023).

Ha discussdes sobre a manipula¢do da microbiota, envolvendo tratamentos que modificam e
regulam determinadas populacdes de microrganismos, especialmente no contexto de doencas
inflamatorias e autoimunes. Entre as estratégias utilizadas estdo o emprego de prebidticos, probidticos
e o transplante fecal, aplicados em condi¢des como a doenga inflamatoria intestinal causada por
Clostridium difficile. Essas abordagens abrem diversas possibilidades terapé€uticas, desde intervengdes

precoces na infancia até a personalizagdo dos tratamentos (SOUZA et al., 2023).

1.3 RELACAO ENTRE DISBIOSE E ANTIBIOTICOS

A utilizagdo prolongada e sem critérios analiticos de antibidticos € apontada pela literatura
cientifica como um dos principais fatores responsaveis pela redugdo da diversidade da microbiota
intestinal. Essa alteragdo compromete a presenca de bactérias benéficas, como Lactobacillus e
Bifidobacterium, favorecendo a proliferagdo de microrganismos patogénicos e desencadeando
desequilibrios metabolicos e imunolégicos (RAHAL, 2025).

Além dos efeitos colaterais imediatos, estudos demonstram que a disbiose causada pelo uso de
antibidticos pode persistir por semanas ou até meses, dificultando a recuperacdo da microbiota e

aumentando a resisténcia antimicrobiana — um risco significativo para a saude publica (RAHAL,

2025).
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Esse desequilibrio também esta associado ao surgimento de doencas autoimunes e

inflamatorias, como a doenga de Crohn e a colite ulcerativa, uma vez que interfere na regulacao das
respostas imunolégicas do hospedeiro. Nesse contexto, compreender os impactos da disrupgdo da
microbiota intestinal torna-se essencial para avaliar as consequéncias clinicas e sociais do uso
recorrente de antibidticos, além de subsidiar estratégias mais eficazes de prevencdo e manejo

(RAHAL, 2025).

1.4 A MICROBIOTA INTESTINAL E A RESISTENCIA A ANTIBIOTICOS

Em condigdes fisioldgicas normais, a microbiota apresenta um equilibrio entre diferentes
populacdes microbianas, que exercem fungdes protetoras e metabdlicas essenciais. Contudo, a
administracao de antibidticos pode desestabilizar essa relagdo, eliminando ndo apenas microrganismos
patogénicos, mas também espécies benéficas fundamentais a satide do hospedeiro (SOARES, 2023).

A notavel capacidade de K. pneumoniae de adquirir, acumular e transferir genes de resisténcia
¢ um fator central para compreender a complexidade dessa problematica. Quando cepas resistentes
colonizam uma microbiota em estado de disbiose, o ambiente favorece ndo apenas a sua persisténcia,
mas também o aumento do risco de infecgdes oportunistas, como as causadas por C.difficile. Além
disso, essa colonizacdo cria condi¢cdes para a transferéncia horizontal de genes, possibilitando que
mecanismos de resisténcia sejam disseminados para outras bactérias inicialmente suscetiveis.

Evidéncias recentes demonstram que microrganismos resistentes podem ser detectados até
mesmo no meconio de recém-nascidos, e que o uso de antibidticos € capaz de alterar profundamente a
composicdo da microbiota intestinal por periodos prolongados, chegando a persistir por anos
(SOARES, 2023).

Esses achados reforgam a necessidade de praticas de uso racional de antimicrobianos e de
habitos alimentares equilibrados, uma vez que a reducdo de microrganismos reguladores compromete
a estabilidade do ecossistema intestinal, favorecendo a selecao e disseminagdo de cepas portadoras de

mecanismos de resisténcia.

2 OBJETIVO
2.1 OBJETIVO GERAL

Analisar, por meio de uma revisao bibliografica da literatura, a relagdo entre a microbiota
intestinal e a resisténcia antimicrobiana em Klebsiella pneumoniae, buscando compreender de que
forma o desequilibrio microbiano (disbiose) favorece a colonizagdo e disseminagdo de cepas
resistentes, pontuando estratégias terapéuticas e preventivas que possam servir de meios para a

resolucao dessa problematica.
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e Investigar o papel da microbiota intestinal na manutencdo da homeostase e na defesa contra

2.2 OBJETIVO ESPECIFICOS

microrganismos patogénicos, com énfase na modulagdo imunologica.

e Examinar os principais mecanismos de resisténcia antimicrobiana presentes em Klebsiella
pneumoniae ¢ sua relagdo com a colonizagao intestinal.

® Analisar como o uso indiscriminado de antibidticos pode causar disbiose e favorecer o
surgimento de cepas multirresistentes.

e Identificar estratégias terap€uticas e preventivas discutidas na literatura, incluindo o uso de
probioticos, prebiodticos e transplante fecal, voltadas a restauragdo da microbiota e ao controle
da resisténcia antimicrobiana.

e Sistematizar as evidéncias cientificas disponiveis entre 2020 e 2025, destacando convergéncias,

lacunas e perspectivas futuras sobre o tema.

3 JUSTIFICATIVA

A resisténcia antimicrobiana ¢ reconhecida como uma das maiores ameagas a saude publica
mundial no século XXI, afetando diretamente a eficicia de tratamentos farmacologicos no ambiente
nosocomial. O aumento de cepas resistentes compromete os avangos terapéuticos e impacta
significativamente os sistemas de saude, gerando infec¢des de dificil manejo, prolongamento de
internagdes € onerosos custos hospitalares.

O uso indiscriminado de antibidticos afeta ndo apenas os microrganismos alvo do tratamento,
mas também outras populacdes da microbiota, favorecendo a proliferagdo de patodtipos e agravando
patologias pré-existentes, como colite e obesidade. Além disso, o emprego de antibidticos tem se
mostrado capaz de alterar permanentemente a flora intestinal (RAHAL, 2025).

Entre os microrganismos de maior relevancia clinica destaca-se Klebsiella pneumoniae, uma
bactéria frequentemente associada a infeccdes hospitalares graves e reconhecida por sua capacidade
de adquirir e transmitir genes de resisténcia a diversos grupos de antimicrobianos, especialmente aos
carbapenémicos, o que representa um sério desafio terapéutico e epidemioldgico, pois limita as opgoes
de tratamento disponiveis e aumenta os efeitos colaterais, inviabilizando o tratamento.

Paralelamente, a microbiota intestinal exerce papel de manutencdo da homeostase e na defesa
contra infec¢des, atuando como barreira natural a colonizagdo por patégenos. No entanto, o uso
indiscriminado e prolongado de antibidticos pode provocar disbiose intestinal, comprometendo a
diversidade microbiana e facilitando a instalacdo de microrganismos resistentes. Esse desequilibrio
ndo apenas aumenta o risco de infecgdes, mas também contribui para a disseminagdo de genes de

resisténcia dentro e fora do ambiente hospitalar.
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Diante desse cenario, torna-se imprescindivel compreender a relagao entre a disbiose intestinal

e o desenvolvimento da resisténcia antimicrobiana, especialmente em infec¢des causadas por K.
pneumoniae. Essa andlise possibilita uma visao mais ampla sobre os impactos do uso inadequado de
antibioticos e reforca a necessidade de politicas de uso racional e de desenvolvimento de alternativas
terapéuticas.

Ainda ha poucos estudos que estabelecem essa correlagdo de forma direta. Diante disso,
realizar essa andlise torna-se pertinente, pois amplia a compreensdo sobre o tema e abre novas
possibilidades para investigacdes futuras no campo abordado por esta revisdo bibliografica.

A discussao dessa relagdo possui grande relevancia farmacéutica, uma vez que contribui para
o0 uso racional de antimicrobianos, orienta escolhas terapéuticas mais eficazes e reforca a importancia
de estratégias que preservem a integridade da microbiota intestinal, reduzindo o risco de resisténcia e
falhas terapéuticas.

Assim, este estudo justifica-se pela relevancia cientifica e social de reunir e analisar evidéncias
recentes sobre a interacdo entre a microbiota intestinal e a resisténcia antimicrobiana em K.
pneumoniae, buscando contribuir para a compreensao dos mecanismos envolvidos e para a promogao

de praticas clinicas mais seguras e sustentaveis no enfrentamento desta adversidade da area da satde.

4 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisdo bibliografica do tipo revisdo integrativa, que tem como
objetivo analisar a relacdo entre a microbiota intestinal e a resisténcia antimicrobiana em Klebsiella
pneumoniae. Além disso, este trabalho se propde a analisar métodos de tratamento possiveis para a
problematica analisada nesta revisao.

A busca por artigos foi realizada nas bases de dados PubMed/MEDLINE, Google Académico,
SciELO e LILACS, no periodo de agosto a dezembro de 2025. Foram utilizadas combinagdes de
descritores controlados (MeSH/DeCS) e palavras-chave livres em portugués e inglés, associadas por
operadores booleanos (AND/OR/NOT).

A andlise foi de carater qualitativo e comparativo, destacando convergéncias, divergéncias e
lacunas de conhecimento presentes nos estudos revisados, buscando correlacionar os assuntos e
entender saidas vidveis diante deste assunto.

Os artigos utilizados para essa revisdo estdo listados na tabela 1, no item “revisdo

bibliografica”.

4.1 TERMOS EMPREGADOS

e Em inglés: “Klebsiella pneumoniae” AND “gut microbiota” AND “antibiotic resistance’;
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e Em portugués: “Klebsiella pneumoniae” E “microbiota intestinal” E “resisténcia

antimicrobiana’.

4.2 CRITERIOS DE INCLUSAO
e Artigos publicados entre 2020 e 2025;
e Publicados em inglés, espanhol ou portugués;
e Estudos originais ou revisdes sistematicas com foco em humanos ou relevancia clinica;
e Trabalhos que abordassem simultaneamente K. pneumoniae, microbiota intestinal e/ou

resisténcia antimicrobiana.

4.3 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Artigos duplicados entre as bases;

Estudos com foco exclusivo em modelos animais sem extrapolacdo clinica;

Trabalhos ndo revisados por pares (editoriais, resumos de conferéncia, opinides);

Artigos cujo foco fosse em outros microrganismos, sem relacdo com K. pneumoniae.

4.4 SELECAO DOS ESTUDOS
A triagem ocorreu em trés etapas:
e Avaliagdo de titulos e resumos para exclusao inicial de artigos ndo relacionados;
e [Leitura completa dos artigos pré-selecionados, aplicando os critérios de inclusdo e exclusdo;
e Registro em planilha (Microsoft Excel®) com informagdes como: autor, ano, tipo de estudo,
resumo do estudo, principais achados e conclusdes. Amostra e populacao de estudo, apesar de

analisados, nao foram encaixados em critérios de avaliacdo.

4.5 ANALISE DOS DADOS

Os resultados foram organizados em quatro categorias:

Colonizagao intestinal por K. pneumoniae;

Impacto do uso de antibidticos na composi¢cdo da microbiota intestinal;

Relagdo entre disbiose e selecdo de cepas resistentes;

Estratégias de modulagdo da microbiota (probidticos, transplante fecal, novas terapias).

5 REVISAO DE LITERATURA
Os resultados foram organizados conforme a ordem de andlise e sintetizados em tabela de

referéncia bibliografica.
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Titulo do artigo Autores Resumo
| | | 1
1. The Microbiota—Gut-Brain Marano et al. A disbiose intestinal esta associada
AXis: Psychoneuroimmunological a alteracdes no eixo intestino-
Insights. cérebro e a distdrbios

Tabela 1. Artigos selecionados para a discussdo.

psiquiatricos.

2. Caracterizacdo de Gongalves Enterobactérias produtoras de
enterobactérias produtoras de AmpC foram identificadas na
ampc comunidade, associadas a
plasmidial isoladas de colonizacdo resisténcia antimicrobiana e sua
intestinal disseminacéo.
Comunitéria
| | | 1
3. Andlise da relacédo colonizagao e Gomides A colonizacéo por enterobactérias
infeccdo por resistentes em UTI foi associada a
enterobactérias resistentes aos maior risco de infec¢éo invasiva,
carbapenémicos com relacdo ao uso prévio de

antibioticos e traqueostomia.

4. O eixo microbiota-intestino- Naufel et al. A disbiose intestinal associa-se a
cérebro no tratamento de modulacéo do eixo intestino-
desordens neuroldgicas e cérebro, com repercussées

psiquiatricas inflamatorias e neuroquimicas.
| ] | 1
5. Commensal consortia Furuichi et al. A colonizacéo persistente por
decolonize Enterobacteriaceae via patdgenos intestinais esta
ecological control associada ao uso de antibidticos,

com potencial terapéutico na
modulacdo da microbiota.

6. The effect of antibiotics on the Zimmermann et al. O uso de antibioticos associa-se a
composition of the intestinal alteracGes persistentes na
microbiota - a systematic review microbiota intestinal, com reducéo

de microrganismos benéficos e
expansao de espécies
potencialmente patogénicas.

7. Transplantation of fecal Pizarro O TMF demonstra potencial na
microbiota in multidrug-resistant reducéo de Klebsiella pneumoniae
Klebsiella pneumoniae multirresistente, com melhora da
colonization and infection microbiota intestinal.
I T T 1
8. Impacto da deficiéncia em fibras Cruz Dietas pobres em fibras estdo
dietéticas na infec¢do pulmonar associadas a dishiose e ao aumento
causada por uma de microrganismos resistentes,
cepa de Klebsiella pneumoniae com maior risco de infeccdo por
resistente a antimicrobianos. Klebsiella pneumoniae.
I T T 1
9. Avaliagdo etioldgica de Silva Pacientes com HIV apresentaram
enterobactérias em pacientes dishiose associada a
soropositivos (HIV) e marcadores enterobactérias patogénicas e ao
inflamatorios para disbiose marcador sCD14, sugerindo
intestinal e translocacéo translocacdo microbiana.
microbiana
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| | | 1
10. Impactos dos antibiéticos na Ferreira et al. O uso indiscriminado de

microbiota intestinal humana antibioticos esta associado a
disbiose, reducdo da diversidade
microbiana e aumento da
resisténcia bacteriana.

11. Microbiota Intestinal e sua Onofre et al. A revisdo evidencia que a disbiose

influéncia nas InfeccOes intestinal em ambiente hospitalar,
Hospitalares: Uma revisdo de associada a intervencoes
literatura terapéuticas, favorece a

colonizagdo por patdgenos e piora
do prognéstico clinico.

12. Intestinal microbiota and Silvaetal. A reviséo relaciona a dishiose
respiratory syndromes: An intestinal ao agravamento de
analysis of the interconnection doengas respiratdrias via eixo
between respiratory tract and the intestino-pulmao, destacando o
gut potencial terapéutico de

probidticos, prebidticos e
transplante fecal.

13. A resisténcia a antibi6ticos e a Santos Relaciona-se o uso de antibioticos
microbiota intestinal: na clinica e na producdo animal a

uma visdo global entre a dieta, disseminacéo de genes de
producéo alimentar e resisténcia pela cadeia alimentar,

salde humana evidenciando o papel da

alimentacdo humana.

14. Microbiota intestinal de Campolina Um comparativo de pacientes com
pacientes com espondiloartrite espondiloartrite axial e individuos
axial: correlagdo com marcadores saudaveis, identificando
de permeabilidade intestinal, associacOes entre microbiota
clinicos e dietéticos intestinal, permeabilidade

intestinal e parametros clinicos.

15. Susceptibilidade bacteriana da Coutinho Pacientes oncoldgicos em
microbiota entérica de quimioterapia apresentaram maior
pacientes oncolégicos frente a resisténcia bacteriana, com
ciprofloxacina e aumento de CIMs para
ceftriaxona ciprofloxacina e ceftriaxona. A

quimioterapia mostrou-se
associada a dishiose e a selecéo de
microrganismos resistentes.

Fonte: Elaboragdo propria (2025).

6 RESULTADOS E DISCUSSAO

O aumento da resisténcia bacteriana tem sido amplamente observado em escala global,
comprometendo a eficacia das terapias antimicrobianas e levantando preocupagdes quanto ao futuro
do controle de infecg¢des. Diante desse cendrio, estratégias alternativas vém sendo investigadas, entre

elas a terapia com bacteridfagos. Segundo Martins et al. (2020), essa abordagem apresenta potencial
T ————— e
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promissor devido a sua especificidade e ao menor impacto sobre a microbiota intestinal, especialmente

em decorréncia da reducao do uso de antibioticos.

Bactérias como K. pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa € Acinetobacter baumannii sao
frequentemente citadas como responsaveis por infecgdes sistémicas e por apresentarem resisténcia a
polimixina, o que acende um alerta para o risco de surgimento de resisténcias endémicas (MARTINS,
2020).

No caso da K. pneumoniae, os estudos com bacteri6fagos ainda ndo apresentam resultados
significativos que permitam seu uso como alternativa terapéutica, inviabilizando, por ora, essa forma
de tratamento. Em resumo, a terapia com bacteri6fagos mostra potencial promissor tanto em humanos
quanto em modelos animais, mas ainda necessita de mais estudos clinicos para confirmar sua
viabilidade como tratamento regular (MARTINS, 2020).

No estudo de Gongalves (2023), foi detectada a prevaléncia de 2,2% de enterobactérias, entre
elas a K. pneumoniae, que demonstraram a presenca do gene pAmpC em colonizagdes gastrointestinais
dos individuos analisados (228 swabs retais). Além disso, a K. pneumoniae tem se mostrado recorrente
em casos de uretrite, sendo sua elevada capacidade de acumulacido de mutagdes o principal fator que
dificulta o tratamento (GONCALVES, 2023).

O mesmo estudo destaca a presenca de microrganismos resistentes em amostras de fezes e em
residuos oriundos de tratamentos de esgoto, indicando que tais processos ndo sdo suficientes para
eliminar completamente essas bactérias. Também ¢ apontada uma diferenca entre paises desenvolvidos
e subdesenvolvidos: nos primeiros, esses microrganismos podem estar presentes nos alimentos,
enquanto nos segundos podem ser encontrados até mesmo na dgua potavel, devido a baixa qualidade
no manejo sanitario (GONCALVES, 2023).

As colonizag¢des por microrganismos resistentes t€ém sido observadas em diferentes grupos
populacionais, incluindo criangas. No estudo de Santos (2020), foi identificada a presenga de isolados
com Concentracdo Inibitéria Minima (CIM) significativamente elevada na mucosa oral, além da
estimativa de que aproximadamente 1,75 milhdo de individuos sauddveis possam abrigar bactérias
produtoras da enzima B-lactamase em sua microbiota intestinal.

Esse cenario levanta preocupagdes quanto a disseminacdo silenciosa de mecanismos de
resisténcia, indicando que a investigagcdo dessas fontes em individuos assintomaticos pode contribuir
para o aprimoramento das estratégias de tratamento antimicrobiano.

A exposicao prévia a bactérias produtoras de carbapenemase tem sido associada ao aumento
do risco de infecgdes, o que levanta preocupagdes quanto a eficacia dos métodos de deteccao utilizados
em ambientes hospitalares (GOMIDES, 2021).

Alteragdes na microbiota intestinal podem desencadear quadros de disbiose capazes de
impactar diferentes sistemas do organismo. Além das implicacdes gastrointestinais, estudos apontam
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que esse desequilibrio pode afetar o sistema neuroldgico por meio do eixo microbiota—intestino—

cérebro. Fatores como alimentagdo e uso de antibidticos, especialmente durante fases precoces da vida
ou durante a gestagdo, demonstram que esse equilibrio ¢ multifatorial e pode gerar repercussdes
sist€émicas (NAUFEL et al., 2023; MARANO et al., 2023). Nesse contexto, estratégias como o uso de
probidticos e prebioticos t€ém sido investigadas como alternativas para preservar a integridade da
mucosa intestinal e auxiliar na manutencao da homeostase da microbiota.

Determinados grupos populacionais apresentam maior vulnerabilidade as infeccdes
oportunistas, especialmente individuos imunocomprometidos. Em pacientes oncologicos, por
exemplo, anélises de amostras fecais demonstraram valores mais elevados de Concentragdo Inibitoria
Minima (CIM), indicando maior resisténcia microbiana. Além disso, o ambiente hospitalar exerce
influéncia significativa nesse perfil de resisténcia, evidenciada pela propor¢cdo de microrganismos
resistentes em relagcdo aos antibidticos utilizados no tratamento (COUTINHO, 2023).

A microbiota intestinal tem sido reconhecida como um componente essencial para a
manutengdo da homeostase do organismo, influenciando diversos processos fisiologicos. A
alimentagdo exerce papel central na manutengdo desse ecossistema microbiano, contribuindo tanto
para sua composicao quanto para o desempenho de atividades metabodlicas, conforme descrito na tese
de Campolina (2022). Nesse contexto, o adequado aporte de macro e micronutrientes desempenha
papel importante na modulacao da resposta imunologica, uma vez que a disponibilidade de nutrientes
em niveis adequados favorece a regulagdo do sistema imune.

Alteragdes na diversidade da microbiota intestinal, especialmente em ambientes hospitalares,
podem favorecer a colonizagdo por microrganismos oportunistas. O uso de antibioticos ¢ um dos
principais fatores associados a esse desequilibrio, uma vez que pode comprometer a microbiota
protetora e aumentar a permeabilidade intestinal, facilitando a proliferacio de microrganismos
resistentes, conforme descrito por Onofre et al. (2023). Nesse contexto, a integridade da microbiota
intestinal torna-se um fator relevante para pacientes hospitalizados, ja que alteragdes nesse ecossistema
podem repercutir em diferentes sistemas do organismo.

A andlise dos estudos indica que a influéncia direta da microbiota intestinal sobre o
desenvolvimento de resisténcia bacteriana ainda ndo esta claramente estabelecida. H4 escassez de
investigagdes que descrevam de forma conclusiva as interagdes entre microrganismos resistentes e
microbiotas previamente comprometidas. No entanto, evidéncias apontam que alteragdes na
microbiota, como quadros de disbiose, que aumentam a permeabilidade intestinal, podem favorecer a
colonizagdo e proliferacdo de microrganismos oportunistas.

Em ambientes hospitalares, essa condi¢do torna-se particularmente relevante, pois pacientes
com microbiota intestinal comprometida podem apresentar maior suscetibilidade a instalagdo de

patogenos resistentes, aumentando o risco de infecgdes oportunistas. Sendo assim, ainda que a
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microbiota ndo esteja diretamente associada ao surgimento da resisténcia bacteriana, seu desequilibrio

pode atuar como fator facilitador para a disseminagdo desses microrganismos.
Dessa forma, compreender as interacdes entre microbiota intestinal, uso de antibidticos e
disseminagdo de microrganismos resistentes torna-se fundamental para o desenvolvimento de

estratégias terapéuticas mais eficazes e sustentaveis no controle das infecgoes.

7 CONCLUSAO

A discussao apresentada evidencia que a resisténcia bacteriana ndo pode mais ser analisada de
forma isolada, mas como parte de um sistema complexo que envolve microbiota intestinal, praticas
hospitalares e estratégias terapéuticas emergentes. Abordagens como o uso de bacteriofagos,
transplantes fecais e intervengoes dietéticas indicam caminhos complementares a antibioticoterapia,
especialmente diante da limitagdo crescente dos tratamentos empiricos.

Nesse contexto, a dificuldade na identificagdo rapida de cepas resistentes permanece como um
dos principais entraves clinicos, contribuindo para condutas que, embora necessarias, perpetuam o
proprio problema que buscam conter. Paralelamente, a auséncia de estudos integrativos entre
resisténcia bacteriana e microbiota intestinal evidencia uma lacuna relevante na literatura, ainda que
jé existam indicios do papel decisivo da homeostase intestinal no progndstico dos pacientes.

A reducdo do intervalo entre a identificagdo do agente infeccioso ¢ o ajuste terapéutico
configura uma estratégia central para a diminuicdo de custos nosocomiais a longo prazo, além de
limitar o uso prolongado de terapias empiricas, diretamente associadas a sele¢do de cepas resistentes.
Adicionalmente, o direcionamento de esforcos para a manutencdo de uma microbiota intestinal
equilibrada mostra-se uma abordagem promissora diante da progressiva expansdo da resisténcia
bacteriana.

Assim, mais do que um desafio terapéutico, a resisténcia bacteriana impde uma revisao de
paradigma: a antibioticoterapia permanece central, mas ja nao ¢ suficiente por si s6. O manejo clinico
passa a depender, cada vez mais, da integracdo entre diferentes abordagens, deslocando o foco do

combate isolado ao patdgeno para a regulacdo do ecossistema microbiano como um todo.
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