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RESUMO

Introdugdo: Este estudo analisou o manejo impréprio de antimicrobianos — incluindo prescricdo
inadequada, automedicacdo, interrupgao precoce, uso de sobras e dispensacao sem receita —
como importante fator impulsionador da resisténcia antimicrobiana (RAM), fendmeno crescente
e critico para a saude global. Objetivos: Avaliar o impacto dessas praticas sobre a RAM, identificar
fatores associados ao uso inadequado, analisar barreiras ao cumprimento das metas
internacionais de contencdo, discutir estratégias eficazes de uso racional e sintetizar
intervengdes capazes de qualificar a prescricdo entre profissionais de saude. Metodologia:
Conduziu-se uma revisdo integrativa nas bases PubMed/MEDLINE, SciELO e LILACS (2020-2025),
utilizando descritores sobre uso inadequado de antimicrobianos e resisténcia bacteriana; dos 121
estudos identificados, 29 atenderam aos critérios de elegibilidade e compuseram a analise
critico-tematica. Resultados: As evidéncias demonstram que praticas inadequadas amplificam a
pressdo seletiva e favorecem mecanismos de resisténcia — como B-lactamases, alteracées de
alvo, bombas de efluxo e disseminacdo plasmidial — contribuindo para a expansado de fendtipos
como MRSA, ESBL e carbapenemases. Intervencdes de stewardship, incluindo auditoria e
feedback, suporte a decisdo clinica, educacdo continuada e uso racional guiado pela classificacao
AWaRe, reduziram prescricGes inapropriadas e cursos terapéuticos excessivos; no Brasil, avancos
regulatérios como as RDC n? 44/2010 e n? 20/2011 e o PAN-BR mostraram impacto relevante,
embora limitados por desigualdades estruturais e baixa capacidade diagndstica. Consideragoes
finais: Conclui-se que o enfrentamento da RAM exige politicas sustentadas, fortalecimento da
vigilancia, expansdo territorial dos programas de stewardship, regulacdo robusta, educacao
populacional e integracdo intersetorial baseada em Satude Unica, a fim de preservar a eficacia
dos antimicrobianos nas proximas décadas.

Palavras-chave: Gestdo de Antimicrobianos. Resisténcia microbiana a medicamentos. Prescricdo
Inadequada. Automedicacdo. Antibacterianos.
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Improper antibiotic management and antimicrobial
resistance: an integrative review

ABSTRACT

Introduction: This study examined the improper management of antimicrobials—including
inappropriate prescribing, self-medication, premature treatment interruption, use of
leftovers, and non-prescription dispensing—as a major driver of antimicrobial resistance
(AMR), a rapidly expanding and globally critical public health threat. Objectives: To evaluate
the impact of these practices on AMR, identify factors associated with inappropriate use,
analyze barriers to meeting international containment goals, discuss effective strategies for
rational antimicrobial use, and synthesize interventions capable of improving prescribing
practices among health professionals. Methodology: An integrative review was conducted in
the PubMed/MEDLINE, SciELO, and LILACS databases (2020-2025) using descriptors related
to improper antimicrobial use and bacterial resistance; of the 121 studies identified, 29 met
eligibility criteria and composed the critical thematic analysis. Results: Evidence shows that
inappropriate practices intensify selective pressure and favor resistance mechanisms—
including B-lactamases, target modifications, efflux pumps, and plasmid-mediated
dissemination—contributing to the spread of phenotypes such as MRSA, ESBL-producing
organisms, and carbapenemase-producing bacteria. Stewardship interventions, such as audit
and feedback, decision-support tools, continuous professional education, and rational use
guided by the WHO AWaRe classification, reduced inappropriate prescriptions and excessive
treatment durations; in Brazil, regulatory advances such as RDC No. 44/2010, RDC No.
20/2011, and the National Action Plan (PAN-BR) demonstrated positive impact, though limited
by structural inequalities and insufficient diagnostic capacity. Final considerations: The study
concludes that addressing AMR requires sustained policies, strengthened surveillance,
territorial expansion of stewardship programs, robust regulation, public education, and
intersectoral integration aligned with the One Health framework, in order to preserve
antimicrobial effectiveness for future decades.

Keywords: Antimicrobial Stewardship. Drug Resistence, Microbial. Inappropriate Prescribing.
Self Medication. Anti-Bacterial Agents.
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A resisténcia antimicrobiana emergiu como uma crise critica de saude global,
comprometendo significativamente a eficacia dos medicamentos antimicrobianos e,
consequentemente, aumentando as taxas de doencas, mortalidade e gastos com salde
(Acampora et al., 2023). Esse problema crescente é impulsionado principalmente pelo
uso indiscriminado e excessivo de antimicrobianos na medicina humana e veterinaria, o
que acelera o desenvolvimento de cepas microbianas resistentes (Jagadeesan et al.,
2025). O uso indevido generalizado desses agentes, frequentemente dispensados sem a
devida supervisdao médica, agrava essa crise, ao promover um ambiente propicio a

proliferacdo de microrganismos resistentes (Estany-Gestal et al., 2024).

A descoberta acidental da penicilina por Alexander Fleming em 1928, seguida da
purificacdo e producdo em larga escala no inicio dos anos 1940 por Florey e Chain,
inaugurou a era antibidtica e redefiniu o manejo de infec¢des bacterianas graves
(Gaynes, 2017). Poucos anos apds a adog¢dao ampla, cepas de Staphylococcus aureus
produtoras de penicilinase reduziram a eficidcia da penicilina e motivaram o
desenvolvimento e a introdu¢dao da meticilina em 1959. Logo apds a introducdo da
meticilina, surgiram relatos de Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA) —
com descri¢des ja no inicio da década de 1960 — sinalizando a rapidez da adaptacao

bacteriana (Hou et al., 2023).

Esse fendmeno abrange a capacidade evolutiva de microrganismos, incluindo
bactérias, fungos, parasitas e virus, de desenvolver mecanismos de resisténcia contra
medicamentos destinados a erradica-los, tornando os tratamentos padrao ineficazes
(Ahmed et al., 2024). Essa adaptacdo evolutiva, frequentemente chamada de "pandemia
silenciosa", representa uma ameaca formidavel a saude publica global, levando ao
aumento de mortes por infec¢bes resistentes a medicamentos e a elevacado dos custos
com saude (Vitiello et al., 2024; Ito et al., 2022). A gravidade desse desafio é ressaltada
por projecdes que sugerem que a resisténcia antimicrobiana poderd superar outras
causas de mortalidade até 2050, destacando a necessidade urgente de estratégias de

intervencdo abrangentes (Ahmed et al., 2024).

Evidéncias de abrangéncia global estimam que, em 2019, a resisténcia
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bacteriana esteve diretamente associada a 1,27 milhdo de mortes e contribuiu para 4,95
milhGes, reforcando a magnitude do problema (Murray et al.,, 2022). Em paralelo,
projecdes amplamente citadas apontam que, sem ac¢des efetivas, a AMR poderd atingir
aproximadamente 10 milhGes de 6bitos por ano até 2050, com impacto econémico
trilionario (O’neill, 2016). Dados globais de vigilancia (GLASS/WHO) indicam que, em
2023, uma em cada seis infec¢Ges bacterianas confirmadas em laboratdrio foi resistente
ao tratamento, com aumento anual de 5 a 15% para diversas combinagdes patégeno-
antibiotico entre 2018 e 2023, refor¢cando a urgéncia de uso racional, controle de
infec¢des, vacinacdo e diagndsticos rapidos (WHO, 2025).

Entre os principais aceleradores da resisténcia antimicrobiana estdao o uso
adequado e indevido, com destaque ao ultimo, de antimicrobianos em humanos,
animais e agricultura, falhas de prevencao e controle de infec¢Ges e déficits de agua,
saneamento e higiene (WASH), além do acesso limitado a diagndsticos, vacinas e
medicamentos de qualidade e da poluicdo ambiental por residuos antimicrobianos

provenientes de efluentes urbanos e industriais (WHO, 2023).

A pressdo seletiva é intensificada por prescricdes inadequadas e pela
disponibilizagdo de antibidticos fora de circuitos regulados - incluindo automedicagao,
uso de sobras e compartilhamento e venda sem prescri¢ao, praticas associadas a lacunas
regulatdrias e barreiras de acesso a cuidado e diagndstico. Mecanisticamente, esse
manejo impréprio expbe populacdes bacterianas a concentracbes subinibitérias,
prolonga o tempo de exposicdo e amplia a transferéncia horizontal de genes
(notadamente por plasmideos), selecionando e disseminando determinantes de
resisténcia em nivel individual e comunitario (Melles-Brewer et al., 2024).

Praticas de manejo impréprio — como prescricao inadequada, automedicacao,
interrupgdo precoce, uso de sobras/compartilhamento e dispensagdo sem receita —
intensificam a pressdo seletiva, razao pela qual estruturas de antimicrobial stewardship,
programas de controle de antimicrobianos, enfatizam prescricao apropriada, suporte a
decisdo, revisdo do tratamento e controles na dispensacdo (CDC, 2025). A
implementacao sustentada enfrenta barreiras sistémicas como a escassez de recursos
humanos e apoio laboratorial, falhas de lideranca e governanca, regulacdo fragil,

infraestrutura informacional limitada, além de expectativas culturais de prescricao e
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incentivos desalinhados — que comprometem a efetividade dos programas de

stewardship (Vicentini et al., 2024).

Ao considerar a crescente preocupac¢ao global com a resisténcia antimicrobiana
e a relevancia do uso adequado desses farmacos para a salde publica, este trabalho tem
como objetivo avaliar o impacto do manejo impréprio de antimicrobianos sobre a
amplificacdo da resisténcia microbiana. Especificamente, busca-se identificar os
principais fatores que levam ao uso inadequado desses medicamentos, elucidar as
relacbes entre o consumo indiscriminado e o avango da resisténcia, analisar
criticamente a literatura recente sobre os entraves no cumprimento das metas
internacionais propostas para conter esse fendmeno, discutir estratégias eficazes
voltadas ao manejo racional em diferentes contextos populacionais e, por fim, examinar

intervencdes que aprimorem a qualidade da prescri¢ao entre profissionais de saude.

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, destinada a mapear conceitos,
organizar evidéncias disponiveis e identificar lacunas sobre o manejo impréprio de
antimicrobianos e sua relagao com a resisténcia bacteriana, sem objetivo de metandlise.
Delimitou-se o escopo por tema (prescricdo inadequada, automedicacdo, interrupcao
do tratamento, uso/compartilhamento de sobras e falhas de dispensac¢do), cendario
(atencdo primaria, ambulatorial e hospitalar) e periodo [2020-2025], nos idiomas
portugués e inglés. A busca foi conduzida em bases bibliograficas amplas, a saber
PubMed/MEDLINE, SciELO e LILACS. A Tabela 1 descreve combinagdes de descritores e

palavras-chave com operadores booleanos utilizados na pesquisa.

Estratégia de busca
Base de dados

(("Anti-Bacterial Agents"[Mesh] OR antibiotic*[tiab] OR
PubMed/MEDLINE antimicrobial*[tiab]) AND ("Inappropriate Prescribing"[Mesh]
OR inappropriate prescrib*[tiab] OR irrational use[tiab] OR "Self
Medication"[Mesh] OR self-medication[tiab] OR
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nonprescription[tiab] OR "Medication Adherence"[Mesh] OR
nonadherence[tiab] OR treatment discontinuation[tiab] OR
leftover*[tiab] OR sharing[tiab] OR pharmacy dispensing[tiab])
AND ("Drug Resistance, Bacterial"[Mesh] OR antimicrobial
resistance[tiab] OR AMR]tiab]) AND (Primary Health Care[Mesh]
OR Ambulatory Care[Mesh] OR Community Pharmacy
Services[Mesh] OR community[tiab] OR dentistry[Mesh] OR
dental[tiab])) AND (("2020/01/01"[Date - Publication]
"3000"[Date - Publication])) AND (humans[Mesh])

SciELO

(antibioticos OR antibioticos OR antibiotics OR antimicrobianos
OR "anti-bacterial agents") AND ("uso inadequado" OR "uso
irracional" OR "uso indevido" OR "prescricdo inadequada" OR
"prescripcion inadecuada" OR "inappropriate prescribing" OR
automedicacdo OR automedicacién OR "dispensagao sem
receita" OR "venta sin receta" OR nonprescription OR
"interrupgao do tratamento" OR "interrupcion del tratamiento"
OR nonadherence OR "uso de sobras" OR leftovers OR
compartilhamento OR sharing) AND ("resisténcia
antimicrobiana" OR ‘"resistencia a los antimicrobianos" OR
"antimicrobial resistance" OR "drug resistance, bacterial") AND
(comunidade OR comunidad OR "aten¢do primaria" OR
"atencion primaria" OR ambulatorial OR ambulatorio OR
odontologia OR dentistry OR farmadcia OR pharmacy OR "primary

care"

BVS/LILACS

(antibiotico* OR antimicrobiano™ OR antibacteriano®) AND ("uso
inadequado" OR "uso irracional" OR "prescricao inadequada" OR
automedica* OR "dispensacdo sem receita" OR "adesdo" OR
"ndo adesdo" OR "interrupc¢do do tratamento" OR "sobras" OR
compartilhamento) AND ("resisténcia antimicrobiana" OR

"resisténcia bacteriana" OR "RAM") AND (comunidade OR
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"atencdo primaria" OR ambulatori* OR farmacia* OR

odontolog*) AND (year_cluster:2020-2025)

Tabela 1.

Encontrou-se 121 artigos nas bases de dados, cuja selecdo ocorreu em duas
etapas (triagem por titulo/resumo e leitura do texto completo), adotando critérios de
inclusdo coerentes com o escopo (pertinéncia temdtica e aderéncia ao manejo de
antimicrobianos) e exclusdo de estudos fora do tema, duplicados, com delineamento ou
desfechos inadequados, estudos secundarios, sem texto completo disponivel e/ou com
populacdo inadequada, resultando em 29 artigos elegiveis. As informacdes extraidas
foram organizadas em planilha padronizada (titulo do artigo, DOI, ano de publicacdo,
objetivo do estudo, tipo de estudo, amostra, metodologia, principais resultados e
achados, conclusdes e implica¢des, resposta ao questionamento, limita¢des e nivel de

evidéncia segundo a escala OXFORD).

A sintese foi conduzida de forma tematico-analitica, agrupando resultados por
eixos (falha dos profissionais de saulde, dispensacdo inadequada, fatores de risco,
automedicacdo, aumento na prescri¢cdo, conhecimento populacional, tendéncia de uso,
agroindustria e intervencdes), ressaltando convergéncias, divergéncias e implicacdes
praticas para programas de uso racional. Por se tratar de um estudo secunddrio, ndo ha
envolvimento direto de seres humanos e a avalia¢ao pelo comité de ética é dispensada.
Vale mencionar que as referéncias utilizadas para fundamentar o trabalho na Introducao
e Referencial Tedrico ndo s3o as mesmas selecionadas no duplo processo.
Reconhecemos como limitagdes inerentes ao desenho o risco de viés de
selecdo/publicacdo e a heterogeneidade dos estudos, mitigados pela estratégia de

busca ampla, critérios explicitos e registro transparente dos procedimentos.

Para formulacdo da pergunta de pesquisa, utilizou-se a ferramenta SPIDER,

demonstrada na Tabela 2.

SPIDER Descricao
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Sample/Amostra Profissionais de saude, farmacéuticos e pacientes/usuarios

da comunidade e servigos ambulatoriais

Phenomen of Manejo imprdprio (prescri¢cdo inadequada, automedicacdo,
Interest/Fenémeno interrupc¢ao do tratamento, uso de
de Interesse sobras/compartilhamento, dispensac¢do sem receita) de

antibioticos e RAM associada.

Design/Desenho Estudos analiticos (transversais, coorte, ecoldgico, caso-
controle), experimentais (ensaios clinicos randomizados e

ensaios comunitarios) e outros qualitativos.

Evaluation/Avaliagdo (i) Processos: % prescricdo apropriada, prevaléncia de
automedicacdo, adesdo/persisténcia, DDD/DOT, perfil
AWaRe; (ii) Desfechos: taxas de RAM (MRSA, ESBL-E.

coli/Klebsiella, S. pneumoniae ndo suscetivel), falha
terapéutica/recidiva; (iii) Outros indicadores pertinentes ao

tema.

Research Type/Tipo Misto (quantitativo e qualitativo)

de Pesquisa

Tabela 2.

A partir da estratégia de busca foi identificado um total de 121 artigos. Apds uma
analise mais criteriosa, selecionou-se 29 artigos para compor uma amostra discursiva.
Os artigos foram selecionados com base em sua relevancia para os objetivos da pesquisa
e sua contribuicdo para uma compreensdo holistica do tema, como é observado na

Figura O1.
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Figura 01. Fluxograma PRISMA para triagem e sele¢do dos artigos.
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Fonte: Autores e software (Haddaway et al., 2022)

A introdugdo dos antimicrobianos inaugurou uma mudanca de paradigma na
medicina, convertendo infec¢bes outrora frequentemente fatais em condic¢des trataveis
e criando as bases da pratica clinica moderna (Cook; Wright, 2022). Seu uso constitui
ndo somente a base do tratamento de infec¢Ges bacterianas, como sustenta praticas
modernas de cuidado — da profilaxia cirdrgica ao suporte a quimioterapia e
transplantes — reduzindo substancialmente a morbimortalidade infecciosa (Ahmed,
2024).

Partindo do marco inicial terapéutico com o salvarsan (1910) e da descoberta da
penicilina (1928), sua producdo em escala na Segunda Guerra impulsionou a “era

dourada” (1940-1960), quando a maioria das classes antibidticas chegou a clinica e
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redefiniu o cuidado médico. Entre as décadas de 1970 e 1990, houve forte otimizagao
semissintética de nucleos existentes, mas a introducdo de novas classes desacelerou,
por barreiras cientificas e econdmicas na descoberta (Hutchings; Truman; Wilkinson,

2019).

No inicio dos anos 2000, consolidou-se a percep¢ao de que ha um minimo
conjunto de medicamentos que estdo em diferentes estdgios de pesquisa e
desenvolvimento frente ao avanco da resisténcia, motivando agendas de incentivo e
cooperagao translacional para reativar a inova¢dao (Cook; Wright, 2022). Apesar de
oscilacdes recentes, o pipeline clinico permanece numericamente curto e pouco
inovador para as bactérias prioritarias da OMS, com poucos agentes verdadeiramente
novos frente a patégenos criticos — um sinal de estagnacao tecnoldgica que tende a se

refletir em baixa producao de moléculas clinicamente relevantes (Holmes, 2024).

A economia desvantajosa do setor — baixo retorno por uso prudente, mercados
pequenos e competicdo com genéricos — levou empresas a desinvestirem ou mesmo
falirem apds aprovacdes regulatdrias, o que desacelera a producdo e a oferta de
antibidticos modernos (Wells; Nguyen; Harbarth, 2024). A producdo de novas moléculas
ficou excessivamente dependente de pequenas biotecnoldgicas, cujas equipes e fluxos
de caixa sdo frageis e sofrem alta rotatividade — um arranjo estrutural que amplia o
risco de descontinuidade produtiva mesmo apds éxitos cientificos (GLOBAL AMR

HUB/WHO, 2024).

Desde os primdrdios da terapéutica antimicrobiana, consolida-se um padrao
recorrente: a introducdo clinica de um novo farmaco leva a um ganho inicial de eficacia,
mas a pressao seletiva rapidamente favorece variantes resistentes, transformando a
paisagem epidemioldgica (Chambers, 2024). No caso dos B-lactamicos, a meticilina
lancada em 1959 foi seguida, em poucos anos, pelo surgimento do Staphylococcus
aureus resistente a meticilina (MRSA), fenOmeno amplamente revisitado por estudos
recentes que reconstroem a cronologia e os determinantes moleculares dessa transi¢ao

(Abebe et al., 2023).
Mesmo agentes “de salvamento”, como a vancomicina, sofreram erosao

gradual: enterococos resistentes a vancomicina (VRE) tornaram-se problema nos

hospitais e, embora VRSA permaneca raro, evidéncias atuais mostram capacidade de
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compensar custos de aptidao, o que ameaca a durabilidade clinica do farmaco (Brdova
et al., 2024). Em Gram-negativos, a difusdao de cefalosporinas de amplo espectro foi
seguida pelo aparecimento e diversificacdo das B-lactamases de espectro estendido
(ESBL), com revisdes recentes documentando sua evolugdo histérica e taxonomia atual

(Yassara et al., 2025).

Quando os carbapenémicos ascenderam ao papel de pilar terapéutico,
carbapenemases como KPC e NDM catalisaram novas ondas de resisténcia e
disseminagdo global — quadro sintetizado em revisdes e guias laboratoriais
contemporaneos (Simner et al., 2024). Por fim, a reintroducdo das polimixinas como
ultimo recurso foi contrabalancada pela emergéncia, a partir de 2016, do gene
plasmidial mcr-1 e seus alelos, destacando o papel da transferéncia horizontal na
aceleracdo da resisténcia e na sua circulagdo entre nichos clinicos, pecuarios e

ambientais (Touati et al., 2025).

A pressdo seletiva exercida por exposi¢cdes repetidas — muitas vezes em
concentragdes subinibitérias no paciente e no ambiente — seleciona variantes
bacterianas portadoras de mecanismos que reduzem a concentragdo intracelular do
farmaco, alteram o alvo, inativam a molécula ou tornam o fenétipo tolerante (Belay et
al., 2024). Entre os mecanismos canoOnicos, destacam-se a inativacdo enzimatica por -
lactamases (p. ex., B-lactamases de espectro estendido e carbapenemases), que
comprometem penicilinas, cefalosporinas e até carbapenémicos; a modificacdo do alvo
(p. ex., mutagdes nos dominios QRDR de DNA girase/topoisomerase IV em resisténcia
as fluoroquinolonas) e a protecao do alvo via proteinas Qnr ou ribossomais de protecao
a tetraciclina; a redugdo de permeabilidade por perda/alteracdo de porinas combinada

a bombas de efluxo de amplo espectro (Niu et al., 2024).

Em escala populacional e de nicho, biofilmes e células persistentes aumentam a
tolerancia e fornecem um reservatério para a evolucdo/adaptacdo, dificultando a
erradicacdo e antecipando falhas terapéuticas (Liu et al., 2024). Além disso, fendtipos
de heterorresisténcia — subpopulagcdes minoritarias com MICs elevados — podem
escapar do tratamento e progredir para resisténcia estavel sob pressao de antibiéticos
(Xu; Ye; Zhang, 2025). No ambiente, o co-selecionamento por biocidas e metais pesados

favorece cassetes genéticos que carregam simultaneamente genes de resisténcia a
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antibidticos e a esses co-estressores, mantendo a resisténcia mesmo quando o uso de

antibioticos é reduzido (Murray et al., 2024).

A classificagdo AWaRe da Organizacdao Mundial da Saude organiza os antibidticos
em Acesso, Vigilancia (Watch) e Reserva, para orientar a prescricdo e monitorar o
consumo segundo o potencial de indugao de resisténcia e a necessidade clinica: prioriza-
se 0 uso de Acesso (espectro mais estreito e menor risco de selegdo), restringe-se
Vigilancia (maior risco de inducdo de resisténcia) a indicacdes especificas, e Reserva é
protegido para cenarios de ultimo recurso (WHO, 2023; Moja et al., 2024). No ambito
programatico, a OMS estabeleceu como meta de pais que 260% do consumo total de
antibidticos provenha do grupo Acesso, usando a AWaRe como métrica de stewardship
(gestdo do uso) e de avaliacdo de politicas (WHO, 2023; Zanichelli et al., 2023; WHO,
2025).

Tal diretriz decorre de evidéncias de que padrdes de consumo se relacionam a
perfis de resisténcia em nivel populacional—logo, reduzir a pressao seletiva deslocando
indicacGes para Acesso (quando clinicamente apropriado) e encurtando o uso de
Vigilancia/Reserva constitui estratégia central para frear a escalada da resisténcia (Ajulo
et al., 2024; WHO, 2023). Em sintese, a AWaRe operacionaliza o uso racional: conecta
governanca de prescricdo (o que usar, quando e por quanto tempo) a metas
mensurdveis de consumo, permitindo que servicos e paises alinhem protocolos,
auditorias e incentivos a contencdo da resisténcia bacteriana (WHO, 2023; Moja et al.,

2024).

Alguns paises ja adotam programas préprios para mitigar a problematica, como
€ o caso da Suécia que, em 1995, instituiu o programa STRAMA, referéncia histérica em
stewardship nacional integrado (atencdo primaria—hospital), combinando diretrizes,
auditorias e campanhas; avaliagdes documentam reducdo sustentada de consumo e
organizacdo de pesquisa/monitoramento que inspiraram estratégias europeias
(Molstad et al., 2017). A Austrdlia consolidou o AURA como sistema nacional de
vigilancia de uso e resisténcia que retroalimenta politicas, metas e prioridades de
seguranca do paciente com relatérios periédicos (2016—2023), ancorando ac¢des de

stewardship na rede publica e privada (ACSQHC, 2023).

O manejo impréprio de antimicrobianos — que inclui prescricdo para quadros
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ndao bacterianos, escolha desalinhada a diretrizes, duragdes excessivas, interrupgao
precoce por parte do paciente, e acesso sem prescri¢cao (automedicagao, reutilizacdo de
sobras, compartilhamento) — amplifica a pressdao seletiva descrita anteriormente e
acelera a emergéncia e a disseminagdo de fendtipos resistentes em nivel comunitario e

hospitalar (CDC, 2024).

Em paralelo, automedicacdo e dispensacdo sem receita persistem com
prevaléncias globais elevadas — frequentemente para sintomas provavelmente virais —
, 0 que mantém exposi¢des em subniveis e heterogéneas que promovem a resisténcia e
minam as metas programaticas (Gashaw et al., 2025). Esse conjunto de praticas, somado
a efluentes e ciclos ambientais discutidos previamente, produz um gradiente continuo
de selecdo no qual o “excesso e o mau uso” nos diferentes pontos do sistema
reabastecem o reservatério de resisténcia, justificando a urgéncia de governanga do
uso, barreiras regulatérias a venda sem prescricdio e educacdo publica como
instrumentos centrais para frear a escalada (WHO, 2023).

Evidéncias recentes mostram que intervencbes de stewardship reduzem
prescricdes inadequadas e encurtam cursos terapéuticos sem piorar desfechos,
sobretudo em infeccbes respiratdrias de baixo valor antibidético e na atencdo
ambulatorial, reforcando a diretriz de priorizar o grupo Acesso da AWaRe e restringir

Watch/Reserva as indicagdes estritas (Ya et al., 2023).

No Brasil, a resposta regulatéria a resisténcia antimicrobiana combinou controle
de acesso, vigilancia e governanca programatica. Em 2010, a ANVISA publicou a RDC n?
44/2010, que instituiu o controle de dispensacdo de antimicrobianos sob prescricdo
(incluindo retengao de receita e escrituragao no Sistema Nacional de Gerenciamento e
Produtos Controlados [SNGPC]), marco que restringiu a venda sem receita e padronizou

praticas em farmacias e drogarias.

Em 2011, a RDC n® 20/2011 detalhou o controle de medicamentos
antimicrobianos (receituario, retencdo da 22 via, escrituracdo), consolidando requisitos
operacionais para o varejo e estabelecimentos de saude. A partir de 2018, o pais
formalizou uma agenda One Health com o Plano de Ac¢do Nacional de Prevencao e
Controle da Resisténcia aos Antimicrobianos (PAN-BR 2018-2022), alinhado ao plano

global da OMS e estruturado em objetivos, intervengdes e atividades intersetoriais.
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Em 2021, o Ministério da Saude instituiu o Grupo Técnico de Resisténcia
Antimicrobiana (GT-AMR), reforcando coordenagdo e monitoramento. Em 2023, a
ANVISA lancou o Plano Nacional para Prevencdo e Controle da Resisténcia Microbiana
nos Servicos de Saude (2023-2027), com agdes especificas de stewardship hospitalar,
diagnéstico laboratorial e vigilancia em servigos, aprofundando a implementacdo no
nivel assistencial. Em conjunto, esses marcos regulatdrios reduzem o acesso irregular,

qualificam a prescricdo, expandem a vigilancia e institucionalizam o stewardship.

O presente estudo atingiu seu objetivo de sintetizar e analisar criticamente as
evidéncias disponiveis sobre o impacto do manejo impréprio de antimicrobianos na
amplificacdo da resisténcia antimicrobiana (RAM). A revisdao demonstrou que praticas
como prescricao inadequada, automedicacao, interrupc¢do precoce do tratamento, uso
de sobras, compartilhamento de medicamentos e dispensacdo sem receita constituem
eixos centrais de pressdao seletiva, favorecendo a emergéncia, persisténcia e
disseminacdo de fendtipos resistentes. Tais praticas, situadas no encontro entre
fragilidades regulatérias, lacunas de acesso, cultura de prescricdao e déficit de literacia
em saude, configuram um ambiente propicio a manutencdo da “pandemia silenciosa”

gue desafia sistemas de saude globalmente.

A andlise dos estudos evidenciou que interven¢des de stewardship —
especialmente aquelas centradas em auditoria e feedback, suporte a decisdo clinica,
educacdo profissional continua, uso racional orientado pela classificacdo AWaRe e
restricdo de antimicrobianos de grupos Watch e Reserva — reduzem prescri¢cdes
inapropriadas e encurtam duracOes excessivas, sem prejuizo clinico. No ambito
populacional, a¢des regulatdrias, campanhas educativas e politicas de controle de venda
sem prescricdo mostraram impacto na reduc¢do da automedicacdo e do acesso irregular.
Entretanto, permanecem marcantes as desigualdades entre paises e regides, sobretudo
onde a governanca é limitada, laboratérios sdo escassos e a regulacao é fragil,

comprometendo a efetividade e a sustentabilidade dessas intervengoes.

No Brasil, observou-se que avancgos regulatdrios relevantes — como as RDC n@

44/2010 e n2 20/2011, o PAN-BR, o GT-AMR e o PAN 2023-2027 — estruturaram bases
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importantes para vigilancia, controle de dispensacao e fortalecimento do stewardship.
Contudo, persistem desafios operacionais, incluindo financiamento insuficiente,
assimetria territorial na implementacdo de programas, baixa integracdo entre niveis
assistenciais e fragilidade da infraestrutura diagnostica. Esses fatores limitam a
capacidade do pais de alcancar as metas internacionais, como o direcionamento de

>60% do consumo para antibidticos do grupo Acesso.

Diante dessas evidéncias, torna-se claro que combater a resisténcia
antimicrobiana exige um conjunto articulado de politicas sustentadas, que integrem
vigilancia epidemioldgica, educacdo da populacdo, fortalecimento regulatério, incentivo
a inovacdo farmacéutica, expansdao dos programas de stewardship e abordagem
intersetorial baseada no conceito de Satde Unica. Recomenda-se que futuras politicas
priorizem a expansao territorial das a¢des bem-sucedidas, o investimento em
capacidade laboratorial, sistemas de informacado robustos e estratégias que promovam
adesdo terapéutica e prescricao apropriada.

Por fim, reconhecem-se limita¢cOes inerentes as revisGes integrativas, como
heterogeneidade metodoldgica entre os estudos, risco de viés de publicacdo e auséncia
de metanalise, que restringem inferéncias quantitativas sobre magnitude de efeito.
Pesquisas futuras devem aprofundar a efetividade comparativa das intervencbes em
diferentes cenarios, investigar impactos de desigualdades estruturais sobre o manejo
antimicrobiano e explorar modelos inovadores de governanca e incentivo econémico
para ampliar a producdo e o acesso a novos antibidticos. Controlar a resisténcia
antimicrobiana, portanto, requer ndo apenas o uso racional dos farmacos disponiveis,
mas também um compromisso continuo entre profissionais, gestores, sociedade e

sistemas de salde para preservar a eficacia terapéutica para as préximas geracoes.
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