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RESUMO

Objetivo: Analisar a situacdo epidemiolégica e terapéutica da Klebsiella pneumoniae produtora de
carbapenemase (KPC) no Brasil entre 2015-2025, abordando sua evolugdo, fatores associados a
disseminacgdo e medidas de prevencao e controle. Métodos: Esta Revisdo Integrativa da Literatura cobriu o
periodo de 2015 a 2025. A busca incluiu as principais bases de dados como PubMed, SciELO,
ScienceDirect e relatérios da OMS, utilizando descritores como "Klebsiella pneumoniae KPC" e "Brasil".
Foram selecionados artigos originais, revisbes e documentos técnicos nos idiomas Portugués, Inglés e
Espanhol, com foco no contexto brasileiro. Resultados: Os resultados demonstraram aumento expressivo
da KPC, destacando-se a variante KPC-2, responsavel por mais de 90% dos isolados. A pandemia da
COVID-19 intensificou a resisténcia a carbapenémicos e polimixina B. Analises genémicas identificaram
clones epidémicos (ST11, ST15) e coinfec¢gdes com genes como blaNDM-1, elevando morbimortalidade,
tempo de internagao e custos hospitalares. O tratamento baseia-se em terapias combinadas e no uso de
novos inibidores de B-lactamase, de eficacia variavel. Destacam-se a necessidade do uso racional de
antimicrobianos, fortalecimento da vigilancia integrada (BR-GLASS) e exploracdo de alternativas como
compostos naturais (Origanum vulgare). Consideragodes finais: A disseminacdo da KPC representa séria
ameaca a saude publica, exigindo vigilancia continua e desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas.

Palavras-chave: Kiebsiella pneumoniae, Carbapenemases, Resisténcia microbiana a medicamentos,
Epidemiologia.

ABSTRACT

Objective: To analyze the epidemiological and therapeutic situation of carbapenemase-producing Klebsiella
pneumoniae (KPC) in Brazil between 2015 and 2025, addressing its evolution, factors associated with its
dissemination, and prevention and control measures. Methods: This Integrative Literature Review covered
the period from 5 to 2025. The search included major databases such as PubMed, SciELO, ScienceDirect,
and WHO reports, using descriptors such as "Klebsiella pneumoniae KPC" and "Brazil". Original articles,
reviews, and technical documents in Portuguese, English, and Spanish were selected, focusing on the
Brazilian context. Results: The results demonstrated a significant increase in KPC, highlighting the KPC-2
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variant, responsible for more than 90% of isolates. The COVID-19 pandemic intensified resistance to
carbapenems and polymyxin B. Genomic analyses identified epidemic clones (ST11, ST15) and co-
infections with genes such as bla NDM-1, increasing morbidity and mortality, length of hospital stay, and
hospital costs. Treatment is based on combination therapies and the use of new (B-lactamase inhibitors, with
variable efficacy. Key points include the need for the rational use of antimicrobials, strengthening integrated
surveillance (BR-GLASS), and exploring alternatives such as natural compounds (Origanum vulgare). Final
considerations: The spread of KPC represents a serious threat to public health, requiring continuous
surveillance and the development of new therapeutic strategies.

Keywords: Klebsiella pneumoniae, Carbapenemases, Microbialdrug resistance, Epidemiology.

RESUMEN

Objetivo: Analizar la situacion epidemioldgica y terapéutica de Klebsiella pneumoniae productora de
carbapenemasas (KPC) en Brasil entre 2015 y 2025, abordando su evolucion, los factores asociados a su
diseminacién y las medidas de prevencion y control. Métodos: Esta revisién integrativa de la literatura
abarco el periodo de 2015 a 2025. La busqueda incluyé bases de datos importantes como PubMed,
SciELO, ScienceDirect e informes de la OMS, utilizando descriptores como "Klebsiella pneumoniae KPC" y
"Brasil". Se seleccionaron articulos originales, revisiones y documentos técnicos en portugués, inglés y
espafiol, con énfasis en el contexto brasilefio. Resultados: Los resultados demostraron un aumento
significativo de KPC, destacando la variante KPC-2, responsable de mas del 90% de los aislamientos. La
pandemia de COVID-19 intensificd la resistencia a los carbapenémicos y la polimixina B. Los analisis
gendémicos identificaron clones epidémicos (ST11, ST15) y coinfecciones con genes como bla NDM-1, lo
que incrementé la morbilidad y la mortalidad, la duracién de la hospitalizacion y los costos hospitalarios. El
tratamiento se basa en terapias combinadas y el uso de nuevos inhibidores de B-lactamasas, con eficacia
variable. Se destaca la necesidad de un uso racional de los antimicrobianos, el fortalecimiento de la
vigilancia integrada (BR-GLASS) y la exploracion de alternativas como los compuestos naturales (Origanum
vulgare). Consideraciones finales: La propagacion de KPC representa una grave amenaza para la salud
publica, que exige una vigilancia continua y el desarrollo de nuevas estrategias terapéuticas.

Palabras-clave: Klebsiella pneumoniae, Carbapenemasas, Resistencia a los antimicrobianos,
Epidemiologia.

INTRODUGAO

A Klebsiella pneumoniae é uma bactéria gram-negativa, encapsulada e pertencente a familia
Enterobacteriaceae, reconhecida como um dos principais patégenos oportunistas em ambientes
hospitalares e comunitarios. Embora esse microrganismo faga parte da microbiota intestinal de muitos
individuos de forma assintomatica, em situagdes de vulnerabilidade, como em pacientes imunossuprimidos,
ele pode se comportar como patégeno oportunista, originando infeccdes como a pneumonia bacteriana,
infecgbes do trato urinario, septicemias e infecgdes relacionadas a dispositivos médicos, como cateteres e
ventiladores mecéanicos (GORRIE CL, et al., 2022; CHEN IR, et al., 2022).

Nas ultimas décadas, a disseminagédo de bactérias multirresistentes tem se intensificado globalmente,
representando um desafio significativo para os sistemas de saude. Entre esses microrganismos, destaca-se
a cepa de Klebsiella pneumoniae produtora de carbapenemase (KPC), cuja enzima é codificada pelo gene
blaKPC, pertencente a classe A das B-lactamases, responsavel pela resisténcia a carbapenémicos, como
imipenem e meropenem, que sao antibidticos de ultima linha no tratamento de infecgdes graves (DING L, et
al., 2023).

Essa resisténcia € mediada pela enzima KPC, capaz de hidrolisar uma ampla gama de B-lactamicos,
tornando o tratamento clinico extremamente dificil. Além disso, essas cepas apresentam alta capacidade de
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disseminagdo em ambientes hospitalares, principalmente em unidades de terapia intensiva (CAMARGO CH,
et al., 2017; DING L, et al., 2023). A Organizagdo Mundial da Saude (OMS) classificou a K. pneumoniae
como um dos patégenos prioritarios para pesquisa e desenvolvimento de novos antibiéticos, devido a sua
alta resisténcia e capacidade de propagagcdo em ambientes hospitalares (WHO, 2024).

No Brasil, variantes do gene blaKPC, como blaKPC-2 e blaKPC-3, continuam sendo detectadas em
isolados clinicos, especialmente em hospitais de grande porte, evidenciando a ampla circulagédo e elevada
adaptabilidade genética da Klebsiella pneumoniae (DING L, et al., 2023; MOTT MP, et al., 2025). Além
disso, casos de coinfecgdo com outras carbapenemases, como a NDM (metalo-B-lactamase de Nova Délhi),
tém sido relatados em diversas regides do pais, o que intensifica a complexidade terapéutica e os desafios
para o manejo clinico dessas infeccées (SELLERA FP, et al., 2021).

A diversidade do gene blaKPC tem aumentado globalmente, com mais de 150 variantes registradas até
2023, muitas emergindo nos ultimos anos. Essa variabilidade contribui para a resisténcia a antimicrobianos,
como o ceftazidime-avibactam, destacando a necessidade de monitoramento e controle rigoroso em
ambientes hospitalares (DING L, et al., 2023). A rapida substituicdo de variantes, como observado com a
emergéncia da blaKPC-144 em isolados de Kilebsiella pneumoniae resistentes a carbapenémicos,
demonstra a evolugdo continua desse mecanismo de resisténcia e seu impacto direto nas opgdes
terapéuticas disponiveis (DING L, et al., 2023).

Os antibiéticos B-lactamicos sdo amplamente utilizados no tratamento de infecgdes bacterianas desde a
descoberta da penicilina. Eles possuem em sua estrutura um anel B-lactdmico essencial para inibir a sintese
da parede celular bacteriana, ligando-se as proteinas ligadoras de penicilina (PBPs) (BUSH K e
BRADFORD PA, 2016). Essa classe inclui penicilinas, cefalosporinas, monobactamicos e carbapenémicos.
Entre eles, os carbapenémicos sdo os mais potentes e usados como ultima linha de defesa contra infec¢des
graves por bactérias multirresistentes, especialmente da familia Enterobacteriaceae (MELETIS G, 2016;
WHO, 2024).

A resisténcia aos B-lactamicos representa um desafio da medicina moderna atualmente. A Organizagao
Mundial da Saude (OMS), incluiu diversas cepas produtoras de carbapenemases, como a Klebsiella
pneumoniae, na lista de patégenos criticos para o desenvolvimento de novos antibiéticos. Em 2024, a OMS
destacou a emergéncia de cepas hipervirulentas de K. pneumoniae resistentes a carbapenemases,
identificadas em 16 paises, incluindo variantes como ST23 (Klebsiella pneumoniae Hipervirulenta - hvKp),
que carregam genes de carbapenemase e sdo resistentes a todos os antibiéticos -lactdmicos disponiveis
(WHO, 2024).

A KPC tornou-se endémica em diversos hospitais brasileiros, especialmente em unidades de terapia
intensiva (UTIs), sendo reconhecida como um dos principais patdégenos multirresistentes do pais (SANTOS
RP, et al., 2024; CONCEICAO-NETO OC, et al., 2022). Sua disseminacdo é favorecida por multiplos
fatores, como o uso indiscriminado de antibidticos, combinado com a insuficiéncia de politicas efetivas de
controle de infecgbes e a precariedade no monitoramento microbiolégico. Além disso, a circulagdo de
plasmideos méveis que carregam genes de resisténcia, como o blaKPC, facilita a disseminagdo horizontal
da resisténcia entre diferentes cepas bacterianas. (MIGLIORINI LB, et al., 2021; SAMPAIO JLM e GALES
AC, 2016).

Essa propagacao pode estar associada ao uso intensivo de antimicrobianos e a sobrecarga dos servigos
de saude durante a pandemia. Além disso, infecgdes por KPC estdo frequentemente associadas a
desfechos graves, com indices de mortalidade superiores a 40% e longos periodos de internagéo hospitalar,
especialmente em pacientes criticos ou imunossuprimidos (FASSBIND DA, et al., 2025).

A disseminagdo da Klebsiella pneumoniae produtora de carbapenemase (KPC) constitui uma grave
ameaga a saude publica, especialmente no Brasil, onde sua prevaléncia tem crescido devido a alta
resisténcia antimicrobiana, a circulagdo de diversas variantes do gene blaKPC e a fatores como o uso
inadequado de antibidticos e a intensificagcdo causada pela pandemia da COVID-19. Nesse contexto, o
presente trabalho tem como objetivo analisar a situagao epidemiolégica da KPC no Brasil, considerando sua
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evolugao ao longo da ultima década, com o intuito de identificar os principais fatores de risco e os impactos
clinicos nos pacientes. Além disso, busca-se analisar a terapéutica disponivel e as estratégias de controle,
fornecendo subsidios essenciais para a vigilancia e o desenvolvimento de agdes eficazes que mitiguem o
impacto dessa superbactéria no sistema de saude nacional.

METODOS

O presente estudo consiste em uma Revisao Integrativa da Literatura, desenvolvida mediante a consulta
nos principais bancos de dados eletrbnicos de relevancia nacional e internacional, incluindo: PubMed
(National Library of Medicine), Scientific Electronic Library Online (SciELO) e ScienceDirect. Adicionalmente,
a pesquisa incluiu a analise de documentos técnicos e boletins epidemiolégicos disponibilizado pela World
Health Organization (WHO).

As pesquisas foram conduzidas empregando-se os seguintes descritores: "Klebsiella pneumoniae
resistente a carbapenémicos", "klebsiella pneumoniae carbapenemase", "klebsiella pneumoniae and Brasil"
e "klebsiella pneumoniae KPC" no qual, as mesmas foram combinadas com o uso do operador booleanos
“AND” para otimizar a abrangéncia e a especificidade das consultas. As palavras-chaves foram retiradas a
partir dos descritores em Ciéncias da Saude/Medical SubjectHeadings (DeCS/MeSH). Para o refinamento
dos resultados durante as pesquisas nos bancos de dados, foram aplicados filtros especificos, incluindo:
periodo temporal (2015-2025), idiomas (inglés, espanhol e portugués) e a selegdo de texto completo
disponivel gratuitamente.

A populacdo de interesse desta revisdo integrativa foi constituida por artigos cientificos, revisbes de
literatura, boletins epidemioldgicos e relatérios técnicos. O foco tematico restringiu-se a publicagdes que
abordassem a Klebsiella pneumoniae produtora de carbapenemase (KPC) no contexto brasileiro, com
énfase especifica em sua situagdo epidemioldgica, caracteristicas que contribuiram para o crescimento e
resisténcia bacteriana, desfechos terapéuticos e estratégias de prevengao e controle.

Nos critérios de inclusdo foram incluidas as seguintes tipologias documentais que apresentassem dados
relevantes para a pesquisa: artigos originais e revisdes de literatura; boletins epidemioldgicos; relatérios
técnicos e documentos oficiais; publicagbes que contivessem informagdes sobre prevaléncia, fatores de
risco e impacto clinico; opgdes terapéuticas e estratégias de vigilancia e controle da KPC.

Ja nos critérios de exclusdo, as publicagbes foram desconsideradas nos casos onde: estivessem fora do
periodo temporal definido para a analise (2015-2025); n&o abordassem a Kilebsiella pneumoniae
carbapenemase e o fendbmeno da resisténcia antimicrobiana na realidade brasileira; apresentassem acesso
restrito ou nao estivessem disponiveis em texto completo; ndo estivessem redigidas nos idiomas portugués,
inglés ou espanhol; fossem estudos ou documentos sem foco na tematica central proposta.

Os procedimentos analiticos seguiram uma abordagem em fases: primeiramente, foi realizada a leitura
exploratéria e critica das publicagbes selecionadas para extragcdo de dados. Subsequentemente, os
achados foram categorizados em trés eixos principais de analise, diretamente ligados aos objetivos da
pesquisa, conforme apresentado no Quadro 1.

Quadro 1 - Eixos tematicos para constru¢éo do artigo.

N° Eixo tematico

I Situagdo epidemioldgica dos ultimos 10 anos

Il Fatores de contribuicdo para o aumento da disseminacao bacteriana.

1] Estratégias de vigilancia, controle e alternativas terapéuticas

Fonte: Marques JS, et al., 2026.

A analise dos dados foi processada de maneira qualitativa e descritiva, utilizando a técnica de sintese
integrativa para compilar e articular os achados das publicagbes selecionadas. No que abrange as
consideragdes éticas, por se tratar de um estudo de exclusivamente bibliografico, baseado em dados de
dominio publico e sem o envolvimento direto de seres humanos ou animais, a submissdo a um Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) foi dispensada. Com isso, todos os dados foram obtidos de fontes secundarias e
citados em conformidade com as normas de referenciamento.
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RESULTADOS

A Figura 1 apresenta o processo de busca e selegdo dos artigos, detalhadamente esquematizado no
Fluxograma. A busca inicial, realizada nas bases de dados PubMed, ScienceDirect e SciELO, utilizando os
descritores especificos "carbapenemase, KPC e Brasil", resultou na localizagdo de 13.900 artigos. Apds a
aplicagédo de filtros e um refinamento progressivo, o niumero de artigos possiveis para exploracdo de
conteudo foi reduzido para 6.950. Na etapa final de seleg¢édo, 6.933 artigos foram descartados por nao
atenderem aos critérios de inclusdo propostos pelo estudo. Isso resultou em uma amostra inicial de 27
artigos de periddicos, a qual foi complementada com 3 documentos técnicos da Organizagdo Mundial da
Saude (OMS). Dessa forma, a amostra final do estudo foi composta por um total de 30 artigos e
documentos, que serviram como base para a extragao e a sintese dos dados apresentados neste estudo.

Figura 1 - Fluxograma utilizado para o processo de selegéo dos artigos.
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Fonte: Marques JS, et al., 2026.

Para a fundamentacdo deste trabalho, o Quadro 2 constitui um elemento central na estruturagédo
desta pesquisa, uma vez que exibe a relagdo completa e sistematizada de todos os estudos que foram
criteriosamente selecionados e incorporados a analise do presente trabalho. Cada registro detalha os
artigos com titulo, a autoria, o respectivo ano de publicagéo e sintetiza os principais resultados extraidos.
Dessa forma, oferece um panorama consolidado e atualizado sobre a disseminagéo, a epidemiologia e os
desafios clinicos impostos pela Klebsiella pneumoniae produtora de carbapenemase (KPC) no cenario
brasileiro.
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Quadro 2 - Principais resultados sobre Klebsiella pneumoniae KPC no Brasil (2015-2025).

N° Autor e ano Principais resultados
Al BshabsheA, et . a A . . C oA .
1 al. (2025) Maior prevaléncia de genes de resisténcia em pacientes com COVID-19; alta taxa de mortalidade e resisténcia a carbapenémicos.
2 Berglc;e\(/;glzlg/l)KH, Coinfecgédo por genes blaKPC-2 e blaNDM-1 em plasmideos distintos; disseminagédo de elementos genéticos méveis.
Bittencourt A, et al. ea . - . o L
3 (2024) Resisténcia aumentada durante a pandemia; ceftazidima/avibactam mostrou boa atividade in vitro.
4 BUSTDK (ezggzc)iford Revisdo sobre classes de B-lactamases e inibidores; destaque para limitagdes de novas terapias.
5 Camar(%%g-)l, etal. Identificagdo de genesblaKPC e eficacia variavel de inibidores BL/BLI frente a cepas brasileiras.
Chen IR, et al. L . . . . . .
6 (2022) Caracterizagao clinica de pneumonia bacterémica; alta morbimortalidade associada a cepas resistentes.
Conceigao-Neto A . . . o N )
7 OC, et al. (2022) Resisténcia crescente a polimixina associada a cepas produtoras de KPC; disseminagao clonal confirmada.
8 | Ding L, et al.(2023) | Discussao global sobre variantes emergentes de KPC e sua expanséao rapida em multiplos paises.

Fassbind DA, et al.

Infec¢des pediatricas graves; alta mortalidade e predominéncia de KPC-2 em infecgdes sanguineas.

(2025)
Ferreira ICS, et al. ~ . A . . ~
10 (2025) Infecgdes neonatais com alta resisténcia e letalidade; aumento do tempo de internagéo.
Flores CC, et al. e - oA
11 (2016) Identificagdo de genes blaKPC, blaTEM, blaSHV e blaOXA-1; 23% das cepas com multiplos genes de resisténcia.
Gaspar GG, et al. A . . . - . .
12 (2021) A COVID-19 aumentou a resisténcia antimicrobiana; piores desfechos clinicos em pacientes infectados.
I DLDR
13 GOZEZIVT§O2 4) " | Efluentes hospitalares contém genes blaKPC-2; risco ambiental de disseminagao.
14 Gorrie CL, et al. Andlise gendmica revelou diversidade clonal e mecanismos de adaptacao hospitalar.
(2022)
Jacobs DM, et al. . . . L . L L .
15 (2017) Terapias combinadas com polimixina, tigeciclina e aminoglicosideos mostram eficacia variavel.
16 | Lorenzoni VV, et al. | Elevada resisténcia a carbapenémicos (74,2%) e outros antibiéticos criticos.
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N° Autor e ano Principais resultados
(2018)
. O estudo analisou 70 Enterobacteriaceae resistentes a carbapenémicos, com predominancia de K. pneumoniae (95,7%). As cepas
Lorenzoni VV, et al. a a . R e . - e o
17 (2017) apresentaram resisténcia >98% aos carbapenémicos, mas alta sensibilidade a colistina e a amicacina. O gene blaKPC foi identificado
em aproximadamente 80% dos isolados.
18 MeletisG (2016) Revisao das causas da resisténcia a carbapenémicos e perspectivas de novas terapias.
19 Mlg“ogcl);% etal. Identificagdo de multiplos plasmideos com variantes de blaKPC; disseminagéo intra-hospitalar.
20 MOtt(ZI\gZ’S?t al Relato pioneiro de resisténcia ao ceftazidima-avibactam em cepas sem mutacao de blaKPC-3.
21 Sampaio JLM & blaKPC-2 predominante entre cepas resistentes; necessidade de vigilancia continua
Gales AC (2016) P P : 9 '
Santos RP, et al. A . : C o
22 (2024) Alta prevaléncia de carbapenemases em ambiente hospitalar; predominancia de blaKPC-2.
Sellera FP, et al. A . L L o
23 (2021) Evidéncia de disseminacgéao interespécies do gene blaKPC-2 entre humanos e animais.
Vasconcelos NG, . . - - . .
24 etal. (2019) Oleo essencial apresentou agao antimicrobiana promissora contra cepas produtoras de KPC.
Vivas R, et al. . N L L o
25 (2020) Coinfecgao por KPC e NDM; combinagdes com amicacina e meropenem mostraram eficacia in vitro.
26 W|Ihel(r;10C;|£\1/l), etal. Novos inibidores BL/BLI mostram eficacia variavel; alta resisténcia a polimixina B.
27 WHO (2024) Relato da emergéncia global de cepas hipervirulentas e multirresistentes.
28 WHO (2024) Klebsiella pneumoniae resistente a carbapenémicos listada como prioridade critica.
Confirma a RAM como uma ameaga global crescente que compromete tratamentos essenciais. Baseado em 23 milhdes de casos do
29 WHO (2025) sistema GLASS, ele fornece dados padronizados sobre prevaléncia e tendéncias de resisténcia. O documento serve como um guia
crucial para fortalecer a vigilancia nacional e alinhar as agdes dos paises as metas globais de contengdo da RAM.
. O esgoto municipal sendo a principal rota para a dispersdo da KPC do efluente hospitalar para os riachos urbanos, as cepas
Zagui GS, et al. . ~ N N
30 (2025) encontradas no ambiente sdo multirresistentes e carregam o gene blaKPC e a ineficacia do tratamento de esgoto contra essas
superbactérias, resultando em um reservatorio de resisténcia no meio ambiente.

Fonte: Marques JS, et al., 2026.
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DISCUSSAO

Na ultima década, o Brasil vem enfrentando uma crescente disseminacdo da Klebsiella pneumoniae
produtora de carbapenemase (KPC), com a KPC-2 se destacando como uma das maiores ameacas a
saude. Este patégeno multirresistente, antes predominantemente hospitalar, demonstrou uma disseminagao
generalizada que se estendeu a diversos ambientes, conforme encontrado em um estudo recente,
atestando o papel de efluentes sanitarios urbanos e hospitalares como vias de propagacao da KPC (ZAGUI
GS, et al., 2025).

A variante KPC-2 apresentou impacto clinico significativo, principalmente em unidades neonatais, com
prevaléncia variando de 3,2% a picos de 7%, envolvendo bacteremias (54,8%) e infecgbes urinarias
(45,2%). O aumento do tempo de internagdo, de 11 para 50 dias, e a letalidade de 19,2% indicam que a
presenca da KPC compromete ndo apenas a terapéutica, mas também os desfechos clinicos. A expressao
desta carbapenemase confere resisténcia cruzada a multiplos B-lactdmicos, restringindo drasticamente as
opgoOes antibidticas e exigindo o uso de drogas de ultimo recurso (FERREIRA ICS, et al., 2025; SAMPAIO
JLM e GALES AC, 2016).

Segundo Ferreira ICS et al. (2025) e Sampaio JLM e Gales AC (2016), a persisténcia da KPC-2 em
diferentes contextos hospitalares evidencia a necessidade de estratégias integradas de vigilancia e uso
racional de antimicrobianos. O tratamento dessas infecgbes é frequentemente um desafio devido a
resisténcia a multiplos farmacos, exigindo o uso de combinagdes de antibidticos e, por vezes, de agentes de
ultima linha com potencial toxicidade, como a polimixina B. A analise de risco por tipo de infecgao e perfil de
paciente (como a vulnerabilidade neonatal) é crucial para refinar os protocolos terapéuticos e de prevengao
de surtos.

Estudos gendmicos apontam que a coinfecgdo por KPC e NDM aumenta a complexidade da resisténcia,
com genes blaKPC-2 e blaNDM-1 localizados em plasmideos distintos ou cointegrados, carregando
multiplos genes de resisténcia (BERDICHEVSKI MKH, et al., 2025). Isolados com essa configuragao
apresentaram baixa suscetibilidade a novos inibidores de B-lactamase, enquanto polimixina B e Tigeciclina
mantém alta resisténcia (WILHELM CM, et al., 2024). Esta super resisténcia, mediada pela mobilidade
plasmidica, potencializa a disseminagdo hospitalar e compromete a ultima linha terapéutica, elevando o
risco de falha no tratamento e mortalidade, especialmente em pacientes criticos.

A predominancia de clones epidémicos como ST11, ST15 e ST25 evidencia que a combinagao genética
favorece a rapida expansdo de K. pneumoniae multirresistente no Brasil, indicando que protocolos de
vigilancia e controle mais rigorosos sido essenciais. O SequenceType 11 (ST11), em particular, é
reconhecido mundialmente como um clone de alto risco dentro do Complexo Clonal 258 (CC258) e sua
rapida disseminac&o no Brasil esta intimamente ligada a mobilidade dos plasmideos que carregam o gene
blaKPC-2, o que dificulta o controle das infecgbes. A presenga simultdnea de carbapenemases do tipo
serina (KPC) e metalo-f-lactamase (NDM) representa um cenario terapéutico critico, limitando severamente
as opgodes de tratamento. (BERDICHEVSKI MKH, et al., 2025).

Durante a pandemia da COVID-19 (2020-2021), Bittencour A, etal. (2024), observou um expressivo
aumento da resisténcia antimicrobiana, especialmente em K. pneumoniae produtora de carbapenemase
(KPC). O uso intensivo de antibiéticos em pacientes graves e o prolongamento das interna¢des favoreceram
a disseminagao dessas cepas. Esse aumento foi um fendbmeno global, mas no Brasil, onde a KPC ja era
endémica, o impacto foi amplificado. As Unidades de Terapia Intensiva (UTI), com alta pressao seletiva e
falhas nos protocolos de Prevencdo e Controle de Infecgdes (PCI), transformaram-se em focos de
propagacao. Este ambiente de vulnerabilidade clinica resultou na selegdo de linhagens mais resistentes e
de maior viruléncia.

Em hospitais brasileiros, a prevaléncia de KPC-2 chegou a 97,5%, com baixa suscetibilidade a
meropenem e imipenem, enquanto ceftazidima/avibactam manteve boa eficacia in vitro. Além disso, estudos
apontam que, embora o status da COVID-19 ndo altere a presenca de genes de resisténcia, pacientes
infectados apresentaram piores desfechos clinicos e aumento da mortalidade, evidenciando o impacto da
pandemia na amplificacdo da resisténcia bacteriana (AL BSHABSHE A, et al., 2025; GASPAR GG, et al.,
2021).
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Outro fator determinante para o aumento da KPC é o uso excessivo e inadequado de antimicrobianos,
que favorece a selegao de cepas multirresistentes. Entre 2015 e 2016, estudos hospitalares brasileiros
mostraram altas taxas de resisténcia a carbapenémicos (74,2%) e outros farmacos criticos, incluindo
colistina e tigeciclina (LORENZONI VV, et al., 2018). Em unidades de terapia intensiva, a prevaléncia de
genes blaKPC, blaTEM, blaSHV e blaOXA-1 em isolados de K. pneumoniae atingiu niveis alarmantes
(FLORES CC, et al., 2016), com 23% das cepas portando multiplos genes de resisténcia. Segundo
Lorenzoni VV, et al. (2018) e Flores CC, et al. (2016), esses achados reforcam a importancia da vigilancia
microbiolégica e do uso racional de antibidéticos como medidas essenciais para conter a disseminagao
desses patdgenos.

As falhas nos programas de prevengéo e controle de infecgao tém contribuido significativamente para o
aumento da resisténcia antimicrobiana no ambiente hospitalar. Estudos clinicos demonstram essa realidade
ao identificar a presenca de Klebsiella pneumoniae KPC em 95,7% dos isolados hospitalares, sendo o gene
blaKPC detectado em 80% dos casos (LORENZONI VV, et al., 2017). A gravidade do problema transcende
o0 ambiente clinico, uma vez que a deteccdo de Enterobacteriaceae resistentes em efluentes (tanto
hospitalares quanto ndo hospitalares) revela a disseminagdo ambiental de genes criticos, como a blaKPC-2.
Essa dispersdo representa um risco adicional de propagacao da resisténcia para fora do hospital
(GONGCALVES DLDR, et al., 2024). Tais evidéncias reforcam que a resisténcia antimicrobiana constitui um
problema integrado que envolve o ambiente, o paciente e a instituicdo de saude, exigindo, portanto, agdes
conjuntas de biosseguranga, saneamento e controle rigoroso do uso de antimicrobianos.

Atualmente, a prevengao e o controle da K. pneumoniae produtora de carbapenemase (KPC) envolvem
estratégias combinadas de vigilancia microbiolégica e terapias direcionadas. Estudos demonstram que
isolados hospitalares apresentam diferentes genes de carbapenemase, incluindo blaKPCeblaNDM, e que
testes de sinergia antimicrobiana in vitro, podem orientar tratamentos eficazes, como combinacdes de
polimixina B com amicacina ou meropenem(VIVAS R, et al.,, 2020). Além disso, o uso de beta-
lactdmicos/inibidores de B-lactamase (BLBLIs) mostra alta eficacia contra isolados KPC, embora mutacdes
em porinas possam reduzir a suscetibilidade, enquanto isolados NDM permanecem amplamente resistentes
(WILHELM CM, etal., 2024).

Novas abordagens terapéuticas e alternativas também tém sido exploradas para o controle da
disseminacdo de K. pneumoniae resistente a carbapenémicos. Em um estudo laboratorial (in vitro) que
avaliou a atividade antimicrobiana de produtos naturais, o 6leo essencial de Origanum vulgare (orégano)
demonstrou um potencial promissor. A pesquisa, que utilizou os métodos de microdiluicdo e ensaios de
tempo de morte celular (time kill assays), confirmou que o 6leo essencial exibiu um efeito antimicrobiano
rapido e consistente contra isolados produtores de carbapenemase, incluindo a K. pneumoniae.
Especificamente, o 6leo alcangcou uma Concentragao Inibitéria Minima (CIM) de 0,059% v/v para a K.
pneumoniae e foi capaz de reduzir drasticamente a contagem de células viaveis apds apenas 4 horas de
tratamento, destacando-o como um forte candidato para o desenvolvimento de opgdes terapéuticas
alternativas (VASCONCELOS NG, et al., 2019).

A contencao da K. pneumoniaeblaKPC-2 deve ser guiada por evidéncias globais. Segundo WHO (2025),
o Relatério Global de Vigildancia da Resisténcia a Antibidticos de 2025 estabelece o panorama
epidemioldgico crucial da Resisténcia Antimicrobiana (RAM), utilizando dados padronizados do sistema
GLASS. Este diagndstico robusto é vital para o Brasil, pois justifica e direciona a priorizacdo de
investimentos na vigilancia local (BR-GLASS) e a aceleragdo na pesquisa de abordagens profilaticas. A
integragdo dos achados globais e a harmonizagédo das politicas de saude s&o, portanto, essenciais para
uma resposta eficaz e fundamentada contra a progressédo da KPC.

Essas estratégias reforcam a necessidade de medidas integradas de prevengédo, monitoramento de
genes de resisténcia e desenvolvimento de terapias alternativas ou combinatérias para reduzir a
disseminacéo de cepas multirresistentes. Além disso, € fundamental investir em programas continuos de
capacitagao profissional, que promovam o uso racional de antimicrobianos e fortalegam a cultura de
biossegurancga nas instituicdes de saude. A ampliacdo da vigilancia laboratorial e a integracdo entre centros
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de pesquisa, hospitais e 6rgdos de saude publica podem aprimorar a detecgdo precoce e o controle de
surtos. A resposta a crise da KPC e de outros patégenos multirresistentes no Brasil exige um compromisso
de longo prazo e investimento em infraestrutura de saude e pesquisa.

CONSIDERAGOES FINAIS

Em sintese, os dados evidenciam que a disseminagcdo de Klebsiella pneumoniae produtora de
carbapenemase (KPC) no Brasil € um fendmeno multifatorial e de grande relevancia para a saude publica,
resultante da interagdo entre fatores genéticos, praticas inadequadas de prescricdo e uso de
antimicrobianos, deficiéncias em programas de controle de infecgbes e impactos ocasionais de crises
sanitarias, como a pandemia da COVID-19. A persisténcia de clones epidémicos e a emergéncia de cepas
com coinfecgdo por NDM e outros mecanismos de resisténcia demonstram a alta capacidade adaptativa
desse patégeno e o desafio continuo de sua contengdo. Além disso, a disseminagdo em ambientes
hospitalares e comunitarios evidencia a necessidade de um sistema de vigilancia microbiolégica robusto,
capaz de identificar precocemente surtos e orientar medidas preventivas eficazes. A adog¢ao do uso racional
de antibidticos, aliada a implementacédo de protocolos rigorosos de biosseguranga e ao investimento em
terapias alternativas ou combinatdrias, representa um pilar essencial no enfrentamento dessa ameaga.
Assim, torna-se imprescindivel o fortalecimento das politicas publicas e a integragcéo entre setores da saude
humana, animal e ambiental, para conter a resisténcia bacteriana e garantir melhores desfechos clinicos e
epidemioldgicos.
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