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RESUMO

9

A resisténcia aos carbapenémicos em Acinetobacter baumannii constitui importante desafio
para a assisténcia hospitalar, especialmente em pacientes com infec¢do da corrente sanguinea,
devido as opc¢des terapéuticas limitadas e ao prognodstico desfavoravel. Este estudo teve como
objetivo estimar a mortalidade em 28 ou 30 dias entre pacientes hospitalizados com infec¢do
da corrente sanguinea e bacteremia causada por Acinetobacter baumannii resistente aos
carbapenémicos, além de sintetizar narrativamente os fatores clinicos associados ao 6bito e os
mecanismos de resisténcia descritos nos paises selecionados. Foi realizada revisao sistematica
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conforme as recomendag¢des do PRISMA 2020, com buscas nas bases PubMed/MEDLINE e
SciELO e Scopus. Estudos clinicos com dados especificos e comparaveis de mortalidade
foram considerados para a sintese quantitativa, enquanto estudos epidemioldgicos,
microbiologicos e gendmicos contribuiram para a sintese narrativa. Trés estudos, provenientes
do Brasil, da Argentina e da India, totalizaram 257 pacientes e 149 oObitos. As estimativas
individuais de mortalidade variaram de 46,2% a 67,2%. A meta-analise de proporcdes, pelo
modelo de efeitos aleatorios, estimou mortalidade combinada de 57,4% (1C95%:
43,7%-70,1%), com heterogeneidade elevada (I> = 78,1%). OXA-23, OXA-58 ¢ NDM-1
foram os principais determinantes de resisténcia descritos. Os resultados indicam elevada
mortalidade entre os pacientes avaliados; entretanto, ndo permitem estimar o efeito
independente da resisténcia antimicrobiana sobre o risco de dbito, pois ndo houve sintese
comparativa consistente com isolados suscetiveis. O pequeno numero de estudos, a
heterogeneidade e a restricdo geografica limitam a generaliza¢do dos achados.

Palavras-chave: Acinetobacter baumannii; resisténcia aos carbapenémicos; bacteremia;
infeccdo da corrente sanguinea; mortalidade; revisao sistematica; meta-analise de proporgdes.

ABSTRACT

Carbapenem resistance in Acinetobacter baumannii represents an important challenge in
hospital care, particularly among patients with bloodstream infection, because of limited
therapeutic options and poor prognosis. This study aimed to estimate 28- or 30-day mortality
among hospitalized patients with bloodstream infection or bacteremia caused by
carbapenem-resistant A. baumannii, as well as to narratively synthesize clinical factors
associated with death and resistance mechanisms reported in the selected countries. A
systematic review was conducted according to the PRISMA 2020 recommendations, with
searches performed in PubMed/MEDLINE and SciELO and Scopus. Clinical studies
providing specific and comparable mortality data were considered for quantitative synthesis,
whereas epidemiological, microbiological, and genomic studies contributed to the narrative
synthesis. Three studies from Brazil, Argentina, and India included 257 patients and 149
deaths. Individual mortality estimates ranged from 46.2% to 67.2%. The random-effects
meta-analysis of proportions estimated a pooled mortality of 57.4% (95% CI: 43.7%-70.1%),
with substantial heterogeneity (I? = 78.1%). OXA-23, OXA-58, and NDM-1 were the main
resistance determinants reported. The findings indicate high mortality among the evaluated
patients; however, they do not estimate the independent effect of antimicrobial resistance on
the risk of death because no consistent comparative synthesis with susceptible isolates was
available. The small number of studies, heterogeneity, and geographic restrictions limit the
generalizability of the findings.

Keywords: Acinetobacter baumannii; carbapenem resistance; bacteremia; bloodstream
infection; mortality; systematic review; meta-analysis of proportions.

1 INTRODUCAO

A resisténcia antimicrobiana constitui uma das principais ameagas contemporaneas a
saude publica, especialmente em ambientes hospitalares, nos quais a exposi¢ao frequente a
antimicrobianos de amplo espectro, a realizacdo de procedimentos invasivos e a permanéncia
prolongada favorecem a selecdo e a disseminacdo (Holmes et al., 2016; World Health

Organization, 2023; Murray et al., 2022).



Nesse contexto, a expressao metaforica “tempo € bactéria” sintetiza a ideia de que a
permanéncia hospitalar prolongada, a exposicdo prévia a antimicrobianos € o uso de
dispositivos invasivos podem aumentar as oportunidades de colonizagdo e infeccao por
microrganismos resistentes, embora a magnitude dessas associacdes dependa das
caracteristicas clinicas e epidemioldgicas da populacdo estudada (Holmes et al., 2016; Anvisa,
2020).

Entre os patogenos de maior relevancia clinica, destaca-se Acinetobacter baumannii,
frequentemente associado a infecgdes graves em pacientes hospitalizados (Boucher et al.,
2009; Barbosa et al., 2023). A relevancia desse microrganismo esta relacionada a sua
capacidade de persistir em ambientes hospitalares e de apresentar resisténcia a multiplas
classes de antimicrobianos. Entre os principais mecanismos de resisténcia descritos,
destacam-se a produg¢do de enzimas inativadoras, as alteragdes da permeabilidade da
membrana celular, a expressdo de bombas de efluxo, as modificagdes dos sitios de agdo dos
medicamentos e a aquisi¢do de genes de resisténcia por elementos genéticos moveis (Holmes
et al., 2016; Anvisa 2020; Barbosa et al., 2023; Ayswarya et al., 2026). Nesse sentido, a
producao de carbapenemases, particularmente as oxacilinases OXA-23, OXA-24/40 ¢
OXA-58, assume especial importancia por comprometer a eficidcia dos carbapenémicos
utilizados no tratamento de infec¢des graves (Kyriakidis et al., 2021).

As infeccoes da corrente sanguinea causadas por Acinetobacter
baumannii representam uma das manifestagdes clinicas mais graves relacionadas a esse
patdgeno. Pacientes internados em unidades de terapia intensiva, submetidos a ventilagao
mecanica, portadores de cateter venoso central, imunossuprimidos ou previamente expostos a
antimicrobianos de amplo espectro apresentam maior vulnerabilidade (Antochevis, Laura
Czekster 2025). A evolugao clinica pode incluir sepse, choque séptico, faléncia de multiplos
orgdos e Obito, especialmente quando o tratamento antimicrobiano adequado ¢ iniciado
tardiamente ou quando existem poucas op¢des terapéuticas disponiveis (Silva et al., 2023).

Estudos clinicos tém demonstrado associagdo entre resisténcia antimicrobiana,
gravidade da doenca e mortalidade em pacientes com bacteremia por 4. baumannii.
Entretanto, a comparagdo entre essas pesquisas permanece limitada por diferencas
importantes entre as populagdes avaliadas, os critérios utilizados para definir resisténcia, os
sitios de infeccdo incluidos, os métodos microbioldgicos empregados e os periodos de
acompanhamento da mortalidade.

No Brasil, estudos demonstraram a circulagdo de isolados produtores de OXA-23 e a

ocorréncia de infec¢des causadas por cepas multirresistentes (Furtado et al., 2011; Silva et al.,



2018; Schuertz et al., 2018). Na Argentina, pesquisas multicéntricas avaliaram bacteremias
causadas por bacilos Gram-negativos resistentes, incluindo A. baumannii (Balbuena et al.,
2025; Cornistein et al., 2025). Na india, foram relatados dados clinicos diretamente
relacionados a mortalidade em pacientes com bacteremia por A. baumannii resistente aos
carbapenémicos (Prayag et al., 2023). No Paraguai e na Argélia, predominam estudos de
caracterizagdo microbioldgica e genomica, com identificacdo de diferentes mecanismos de
resisténcia e linhagens circulantes (Bello-Lopez et al., 2025; Sanchez-Urtaza et al., 2025;
Bakour et al., 2014; Touati et al., 2012; Zenati et al., 2016).

Apesar da relevancia dessas evidéncias, observa-se heterogeneidade na disponibilidade
e na apresentacdo dos dados clinicos, o que limita a comparagdo direta entre os estudos.
Os estudos nem sempre apresentam separadamente nimero de pacientes com bacteremia por
Acinetobacter baumannii, o perfil de resisténcia antimicrobiana, o periodo de
acompanhamento e o nUmero correspondente de Obitos. Além disso, diferentes
microrganismos, focos infecciosos, situacdes de coloniza¢do e periodos de avaliagdo da
mortalidade sdo frequentemente analisados, dificultando a comparacdo direta entre as
pesquisas.

Essa heterogeneidade limita a interpretacdo conjunta dos resultados e dificulta a
estimativa da magnitude da mortalidade em pacientes com infec¢do da corrente sanguinea
por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos. Contudo, a identificacdo de
estudos com populagdes suficientemente semelhantes e dados especificos de mortalidade
possibilita a realizacdo de uma sintese quantitativa. A meta-andlise pode, nesse contexto,
estimar de forma combinada a propor¢do de Obitos e avaliar a variabilidade existente entre
diferentes populagdes hospitalares, desde que as diferencas metodologicas entre os estudos
sejam devidamente consideradas.

Diante dessa lacuna, a presente revisdo sistematica com meta-analise objetivou estimar
a mortalidade em pacientes hospitalizados com infeccdo da corrente sanguinea e bacteremia
causada por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos, sintetizando evidéncias
provenientes de multiplos paises. Especificamente, buscou-se estimar a mortalidade em 28 e
30 dias, conforme o periodo de acompanhamento adotado em cada estudo, sintetizar
narrativamente os fatores clinicos associados ao Obito e descrever os mecanismos de
resisténcia identificados nos estudos realizados no Brasil, na Argentina, no Paraguai, na India
e na Argélia.

A presente revisdo ndo teve como objetivo estimar o efeito causal ou independente da

resisténcia aos carbapenémicos sobre a mortalidade. Essa estimativa exigiria a comparacao



consistente entre pacientes infectados por isolados resistentes e suscetiveis, com apresentagao
de medidas de associacdo brutas ou ajustadas. Portanto, o foco desta investigacdo foi a
descricdo e a sintese da mortalidade observada entre pacientes com infec¢ao da corrente
sanguinea e bacteremia por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos,

considerando as caracteristicas e limitagdes dos estudos incluidos.

2 METODOLOGIA

Foi realizada uma revisdo sistematica da literatura com metandlise de proporgdes,
conduzida e relatada de acordo com as recomendagdes do Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA 2020). Consideraram-se, adicionalmente,
as orientagdes do Meta-analysis of Observational Studies in Epidemiology (MOOSE),
especialmente no que se refere a descricao, a avaliacao e a sintese de evidéncias provenientes
de estudos observacionais. O protocolo desta revisdo foi registrado prospectivamente na
plataforma International Prospective Register of Systematic Reviews (PROSPERO), sob o
numero CRD420261472883. O registro teve como finalidade conferir transparéncia ao
processo de revisdo, permitir a rastreabilidade das decisdes metodoldgicas e reduzir o risco de
alteragdes post hoc nos critérios de elegibilidade, nos desfechos ou nos métodos de analise. A
alteracdo do titulo realizada justifica-se pelo fato de o presente trabalho consistir em uma
sintese de proporcdes de mortalidade. A andlise quantitativa foi restrita aos estudos que
apresentaram informagdes suficientemente completas para o calculo da proporcao de o6bitos,
incluindo: (i) o numero identificdvel de pacientes com infeccdo da corrente sanguinea e
bacteremia causada por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos; e (ii) o
numero correspondente de Obitos nesse grupo. Os estudos que ndo forneceram dados
numéricos compativeis com a realizagdo da meta-analise foram incluidos exclusivamente na

sintese narrativa, desde que atendessem aos demais critérios de elegibilidade.

2.2 Pergunta de Pesquisa
A pergunta norteadora foi estruturada com base na estratégia PECO, adaptada para
estudos observacionais:
e P — Populacio: pacientes hospitalizados com infeccdo da corrente sanguinea ou

bacteremia por Acinetobacter baumannii;

e E - Exposicao: infeccdo causada por Acinetobacter baumannii resistente aos

antimicrobianos, com especial interesse na resisténcia aos carbapenémicos;



e C - Comparador: pacientes infectados por isolados suscetiveis ou comparagdo entre

diferentes perfis de resisténcia, quando disponivel;

e O — Desfecho: mortalidade hospitalar ou mortalidade avaliada em 14, 28 e 30 dias,

além de fatores clinicos associados ao 6bito.
Contexto geografico: Brasil, Argentina, Paraguai, India e Argélia.

A partir desses componentes, definiu-se a seguinte pergunta de pesquisa: Qual é a
proporcio de mortalidade em 28 e 30 dias entre pacientes hospitalizados com infec¢ao
da corrente sanguinea ou bacteremia por Acinetobacter baumannii resistente aos

carbapenémicos nos paises selecionados?

Como objetivos complementares, buscou-se identificar os mecanismos de resisténcia
descritos, os perfis de suscetibilidade antimicrobiana, as caracteristicas clinicas das

populagdes estudadas e os fatores associados a mortalidade.

Os estudos microbioldgicos ou gendmicos sem dados clinicos suficientes para compor
a metanalise foram considerados exclusivamente na sintese narrativa, com a finalidade de
caracterizar os mecanismos de resisténcia e o contexto epidemiolégico nos paises

investigados.
2.3 Definicao da populacao e do desfecho

Para esta revisdo, considerou-se como infec¢ao da corrente sanguinea e bacteremia a
recuperagdo de Acinetobacter baumannii em hemocultura, associada a testes microbioldgicos
de identificagdo e sensibilidade aos antimicrobianos, entre os quais a identificagdo do
microrganismo ¢ o teste de sensibilidade. Foram registradas separadamente as defini¢des
utilizadas, bem como a presenga de infeccdo monomicrobiana ou polimicrobiana (Silva et al.,

2023; Anvisa, 2020).

Bacteremia e infeccdo da corrente sanguinea ndo foram consideradas necessariamente
sindbnimas. A bacteremia foi entendida como a presenga do microrganismo na corrente
sanguinea, enquanto a infec¢do da corrente sanguinea foi considerada quando a hemocultura
positiva estava associada a critérios clinicos de infec¢do, conforme a defini¢do adotada no

estudo original (Antochevis 2025; Anvisa 2020).

O desfecho principal foi a mortalidade em 28 dias. A mortalidade em 30 dias foi

considerada temporalmente proxima e incluida na sintese quantitativa exploratéria. A



mortalidade hospitalar ou avaliada em outros periodos foi mantida na sintese narrativa, salvo

quando a comparabilidade com o desfecho principal foi claramente justificada.
2.4 Fontes de informacio e estratégia de busca

A busca foi realizada no periodo de 26 de julho a 22 de agosto de 2026, com ultima
atualizacdo em 31 de agosto de 2026. Na base PubMed/MEDLINE, foi utilizada a seguinte

estratégia:

text

("Acimetobacter baumannii”[Title/Abstract] OF
"Acinetobacter calcoaceticus-baumanni complex”[Title/Abstract] OR
CRAB[Title/Abstract] OR

"carbapenem-resistant Acinetobacter”[Title/Abstract])
AND

(bacteremal Title/ Abstract] OF

bacteraemia[ Title/Abstract] OF.

"bloodstream infection”[Title/Abstract] OR

"blood stream infection”[Title/Abstract])

AND

("carbapenem-resistant”[Title/ Abstract] OR.
"carbapenem resistance”[ Title/Abstract] OR
"multidrug-resistant” [ Title/Abstract] OR
"antimicrobial resistance”[Title/Abstract] OF.

"Drug Resistance, Bacterial"[MeSH Terms])

Na base SciELO, a busca foi iniciada em julho de 2026 ¢ realizada por meio da
seguinte estratégia:

text

("Acimetobacter baumannii™)

AND

("bloodstream infection” OR. bacteremia OR bacterasmia OR
"infeccio da corrente sanguinea” OR bacteriemia OR. bacterémia OR
"infeccion del torrente sanguineo” OR. "infeccion sanguinea™)
AND

{"carbapenem resistance” OR "carbapenem-resistant” OR
"resisténcia aos carbapenémicos” OF

"resistente aos carbapenémicos” OR

"resistencia a los carbapenemicos” OR

"resistente a los carbapenémicos™)
AND(mortality OR death OR. fatality OF. mortalidade OR 6bito OR morte OR
mortalidad OR muerte OR letalidad)

Na base Scopus, a busca foi realizada no periodo de julho a agosto de 2026,
utilizando-se a seguinte estratégia:



text

TITLE-ABS-KEY("Acinetobacter baumannii” OR
"Acinetobacter calcoaceticus-baumannii complex” OR
"A. baumannu")

AND

TITLE-ABS-KEY(
"antimicrobial resistance” OR
"antibiotic resistance” OR
multidmg-resistant OF
"multidrug resistance” OR
MDE. OR
"carbapenem resistance” OR
carbapenem-resistant OR
carbapenem®)

AND

TITLE-ABS-KEY( bacteremia OR
bacteraemia OR
bloodstream OR
"bloodstream infection” OR.
"blood stream infection” OF.
"infeccio da corrente sanguinea” OR
bacteriemia)

AND

TITLE-ABS-KEY( mortality OR
death OR
fatality OR
"case fatality” OR
outcome* OR
obito OR
mortalidade OF. mortalidade

Os paises foram utilizados como critérios de triagem e extracdo e ndao como filtro
obrigatorio da busca principal, a fim de reduzir o risco de exclusdao de estudos que nao
mencionassem o pais no titulo ou no resumo.

Para ampliar a sensibilidade da busca, também foram realizadas pesquisas
individualizadas com o nome de cada pais e combinagdes alternativas de termos relacionados
a A. baumannii, bacteremia, infeccdo da corrente sanguinea, resisténcia aos carbapenémicos,

mortalidade, 6bito e desfechos clinicos.

As listas de referéncia dos artigos elegiveis e de revisoes sistematicas e meta-analises
relacionadas ao tema foram examinadas manualmente com a finalidade de identificar estudos

primarios potencialmente relevantes ndo recuperados na estratégia principal.



Foram considerados artigos publicados em portugués, inglés e espanhol. Nao foi estabelecido
limite temporal inicial de publicacdo, em razdo da possibilidade de reduzida disponibilidade
de estudos clinicos especificos em alguns dos paises investigados. A busca bibliografica foi

atualizada até agosto de 2026.

A elegibilidade dos estudos para a meta-analise ndo foi determinada apenas pelos term
os utilizados na busca, mas pela avaliagao do texto completo e pela disponibilidade de dados e
specificos de mortalidade em populagdes com infec¢do da corrente sanguinea ou bacteremia p

or Acinetobacter baumannii resistente aos antimicrobianos.

2.5 Critérios de elegibilidade

Foram incluidos estudos que atenderam aos seguintes critérios:
a) pesquisas originais realizadas com pacientes hospitalizados;

b) estudos que avaliaram infec¢do da corrente sanguinea ou bacteremia causada por

Acinetobacter baumannii.

c¢) estudos que apresentaram informagdes sobre resisténcia antimicrobiana, multirresisténcia

ou resisténcia aos carbapenémicos;
d) estudos realizados no Brasil, Argentina, Paraguai, India ou Argélia;

e) pesquisas que apresentaram dados sobre mortalidade, numero de 6bitos, fatores associados

aos desfechos clinicos ou informagdes que possibilitassem a extragdo dessas variaveis;

f) estudos observacionais, incluindo coortes prospectivas ou retrospectivas, estudos

transversais e estudos de caso-controle.

2.5.1 Critérios para inclusiao na revisao sistematica

Foram incluidos estudos originais, observacionais ou experimentais, realizados com
pacientes hospitalizados, nos quais Acinetobacter baumannii tenha sido isolado de amostras
de sangue, com caracterizagdao de infeccdo da corrente sanguinea ou bacteremia. Os estudos
deveriam ter sido conduzidos em pelo menos um dos paises previamente definidos como
elegiveis: Brasil, Argentina, Paraguai, India ou Argélia.

Também foram incluidas pesquisas que apresentassem informacdes clinicas,
epidemiologicas, microbiologicas ou moleculares consideradas relevantes para os objetivos da
revisdo, incluindo dados sobre resisténcia antimicrobiana, multirresisténcia, resisténcia aos

carbapenémicos, mecanismos de resisténcia, genes associados, disseminagdo clonal, fatores



de risco, evolucdo clinica ou mortalidade. Foram elegiveis estudos com delineamento de
coorte prospectiva ou retrospectiva, estudos transversais e estudos de caso-controle, desde que
apresentassem dados originais e permitissem a identificacao especifica dos casos relacionados
a A. baumannii.

Foram excluidos relatos de caso isolados, editoriais, cartas sem dados originais,
resumos de congressos sem texto completo, estudos realizados exclusivamente com animais
ou modelos laboratoriais e pesquisas nas quais os resultados de 4. baumannii nao pudessem
ser separados dos dados referentes a outros microrganismos. Revisdes sistematicas e
meta-analises anteriores foram utilizadas apenas para contextualizagdo tedrica e rastreamento

de estudos primarios, ndo sendo incluidas como unidades de analise.

2.5.2 Critérios adicionais para inclusdo na meta-analise

Para a meta-andlise de mortalidade, foram incluidos exclusivamente os estudos que
apresentassem uma populagdo especifica de pacientes com infec¢do da corrente sanguinea ou
bacteremia causada por A. baumannii, preferencialmente resistente aos carbapenémicos, e que
fornecessem dados quantitativos suficientes para a extracao das varidveis de interesse. Esses
estudos deveriam informar: (a) o numero total de pacientes incluidos na populagcdo de
interesse; (b) o nimero correspondente de 6bitos; (¢) o periodo de acompanhamento; e (d) a
ocorréncia do desfecho de mortalidade em 28 e 30 dias, conforme definido pelos autores.

Nao foram incluidos na meta-analise estudos que combinassem, sem possibilidade de
separacdo, casos de colonizagdo e infec¢do, bacteremia e outros focos infecciosos, ou
infec¢cdes causadas por A. baumannii e por outros microrganismos. Também foram excluidas
pesquisas que apresentassem apenas mortalidade global, sem permitir a identificacdo do
numero de Obitos correspondente aos pacientes com infec¢do da corrente sanguinea por A.
baumannii resistente aos carbapenémicos.

Quando o estudo apresentasse diferentes periodos de acompanhamento, foram
priorizados os dados referentes a mortalidade em 28 e 30 dias. As diferencas entre esses
periodos foram registradas e consideradas na interpretagdo da heterogeneidade entre os
estudos.

Para a sintese quantitativa, foram exigidos: (i) identificacdo separada de pacientes com
bacteremia e infec¢dao da corrente sanguinea por CRAB; (ii) nimero total de pacientes nesse

grupo; (iii) nimero de obitos desse grupo; e (iv) periodo de acompanhamento de 28 e 30 dias.

2.6 Selecao e extracio dos estudos



Os registros recuperados foram reunidos para identificagdo e remogdo das duplicatas.
Em seguida, os titulos, os resumos e os textos completos foram avaliados de acordo com os
critérios de elegibilidade. Os motivos para a exclusdao dos estudos na etapa de avaliagdao dos

textos completos foram registrados.

Dois revisores independentes realizaram a triagem dos titulos e resumos, bem como a
avaliacdo dos textos completos. As divergéncias foram resolvidas por consenso. Foram
extraidos dados referentes a autoria, ao ano de publicagdo, ao pais, ao delineamento do
estudo, ao ambiente hospitalar, ao tamanho da amostra, a defini¢cdo de bacteremia ou infec¢ao
da corrente sanguinea, ao perfil de resisténcia, ao método microbioldgico, aos mecanismos de
resisténcia, ao tratamento, ao periodo de acompanhamento, ao nimero de dbitos e aos fatores

clinicos associados ao desfecho.
2.7 Avaliacao do risco de viés e da qualidade metodoldgica

Segundo Aromataris e Munn (2020), a avaliacdo critica dos estudos clinicos incluidos
na metandlise foi realizada com base nos instrumentos do Joanna Briggs Institute (JBI),

selecionados de acordo com o delineamento metodoldgico de cada pesquisa.

Foram considerados aspectos relacionados a defini¢dao e a selecao da populacdo, aos
critérios de inclusdo, & mensuragdo da exposicdo, a identificagdo do desfecho de mortalidade,
a adequacao dos métodos microbiologicos, ao reconhecimento e controle de potenciais fatores

de confusdo, a andlise estatistica empregada e a completude das informagdes apresentadas.

Os estudos incluidos na metanalise foram avaliados individualmente de acordo com o
instrumento JBI correspondente ao respectivo delineamento, utilizando-se as categorias
previstas pelo proprio instrumento, como “sim”, “ndao”, “incerto” e “ndo aplicavel”, quando

pertinentes.

Nao foi atribuido um escore global arbitrario de qualidade metodologica. A avaliagao
critica ndo foi utilizada como critério automatico de exclusdo. Seus resultados foram
considerados na interpretagdo das estimativas individuais e da estimativa combinada,
especialmente em relacdo as diferencas entre os delineamentos, as caracteristicas das
populagdes, aos critérios de definicdo da resisténcia antimicrobiana, aos periodos de

acompanhamento e ao controle de fatores de confusdo.

A interpretacdo dos resultados da metandlise considerou conjuntamente a avaliacao

critica dos estudos e a heterogeneidade estatistica observada, evitando-se a atribuicdo de



classificagdes globais arbitrarias de qualidade metodolégica ndo previstas pelos instrumentos

utilizados.

Como o quadro disponivel apresenta avaliagdo detalhada apenas dos trés estudos
incluidos na metanalise, a qualidade metodologica dos estudos mantidos exclusivamente na
sintese narrativa deve ser interpretada com cautela. A auséncia de avaliacdo critica completa

de todos os estudos constitui uma limitacao desta revisao.
2.8 Descricao de dados e analise estatistica

A mortalidade de cada estudo foi expressa como uma proporg¢do, calculada pela razao
entre o numero de Obitos e o nimero total de pacientes avaliados. Os intervalos de confianga

individuais de 95% foram calculados pelo método de Wilson.

A estimativa combinada foi obtida por meio de uma meta-andlise de proporcdes,
utilizando-se um modelo de efeitos aleatorios e utilizou-se a regressao logistica com a fungao
de ligacdo logit, seguida da reconversdo para a escala de propor¢des. A variancia entre os
estudos foi estimada pelo método de DerSimonian—Laird. A heterogeneidade foi avaliada pelo
teste O de Cochran e pela estatistica /2. Devido ao pequeno numero de estudos incluidos, ndo
foram realizadas metarregressdes nem analises formais de viés de publicagdo. A auséncia de
analise de sensibilidade /eave-one-out, de intervalo de predicao de 95% e de comparagdo com

o ajuste de Hartung—Knapp deve ser considerada uma limitagao da analise quantitativa.

2.8.1 Sintese dos dados e analise estatistica

Os estudos incluidos foram inicialmente organizados por meio de sintese descritiva,
considerando o pais de realizacdo, o delincamento metodologico, a populacao avaliada, o
perfil de resisténcia antimicrobiana, os mecanismos moleculares identificados, as

caracteristicas clinicas e a mortalidade.

Para a metanalise, foram considerados elegiveis os estudos que apresentaram, de
maneira especifica, o nimero total de pacientes com infeccdo da corrente sanguinea ou
bacteremia por Acinetobacter baumannii resistente aos antimicrobianos, especialmente aos

carbapenémicos, bem como o numero correspondente de Obitos.



A mortalidade de cada estudo foi expressa como uma proporg¢ao, calculada pela razao
entre o nimero de 6bitos e o numero total de pacientes avaliados. Os intervalos de confianca

de 95% das propor¢des individuais foram calculados pelo método de Wilson.

A estimativa combinada da mortalidade foi obtida por meio de uma metanalise de
proporcoes, utilizando-se um modelo de efeitos aleatorios, considerando a existéncia de
diferencas clinicas e metodologicas entre as populacdes estudadas. Para a combinacao das
proporcdes, foi utilizada a transformacdo logit, seguida da reconversdo da estimativa

combinada para a escala de proporcdes.

A variancia entre os estudos foi estimada pelo método de DerSimonian—Laird. A
heterogeneidade estatistica foi avaliada pelo teste O de Cochran e pela estatistica /2, sendo
valores mais elevados interpretados como indicativos de maior variabilidade entre os

resultados dos estudos (Higgins et al., 2003).

Foram incluidos na metandlise trés estudos clinicos provenientes do Brasil, da
Argentina ¢ da India, totalizando 257 pacientes ¢ 149 6bitos. Os periodos de avaliagio da
mortalidade foram de 28 dias em dois estudos ¢ de 30 dias em um estudo. Essa diferenga foi
considerada clinicamente préxima, embora reconhecida como uma possivel fonte de
heterogeneidade. Devido ao pequeno niimero de estudos incluidos na metanalise, ndo foram
realizadas metarregressoes nem analises formais de viés de publicagdo, uma vez que essas
avaliagdes apresentam baixa confiabilidade quando baseadas em um numero reduzido de

estudos.

Os resultados da metanalise foram apresentados por meio de um grafico de floresta
(Forest plot), contendo as estimativas individuais de mortalidade, os respectivos intervalos de
confianga de 95%, os pesos atribuidos aos estudos e a estimativa combinada obtida pelo
modelo de efeitos aleatorios. Os estudos ndo elegiveis para a andlise quantitativa foram

mantidos exclusivamente na sintese narrativa.
3. RESULTADOS
3.1 Selecio dos estudos

A busca identificou inicialmente 36 registros nas bases PubMed/MEDLINE e SciELO,
além de um registro recuperado por rastreamento manual. Apds a remocgao de trés duplicatas,
34 registros foram submetidos a triagem. Doze foram excluidos por titulo ou resumo, e 22

artigos foram avaliados em texto completo. Oito foram excluidos nessa etapa por



incompatibilidade da populacdo, auséncia de dados especificos, pais ndo elegivel, auséncia de
dados originais ou impossibilidade de separacdo dos resultados. Ao final, 14 estudos foram
incluidos na revisdo, dos quais trés participaram da sintese quantitativa e 11 da sintese

narrativa.

Figura 1 — Fluxograma do processo de selecdo dos estudos, segundo recomendagdes do PRISMA 2020.

PubMed/MEDLINE
o n=18
=T . . : o
— ’ Registros identificados
= SciELO - nas bases de dados e por
5 n=18 busca manual complementar
= n=37
o i
= Busca manual complementar
n=1
E . . Registros avaliados . J
3 Duplicatas removidas por titulos e resumos Registros excluidos
= n=3 n=34 n=12
—
7= v
2 .
=) Textos completos avaliados Textos completos excluidos
=i para elegibilidade -8
= n=22 -
L
—
L
h 4
Estudos incluidos na
:2 revisdo sistematica
g n=14
S |
=
= s v
| ) Incluidos na Incluidos somente na
meta-analise sintese narrativa
n=3 n=11

Fonte: claboragdo dos autores com base nas recomendac¢des do PRISMA 2020 (Page et al., 2021a; Page et al., 2021b).

A avaliagdo critica dos estudos incluidos na metanalise foi realizada com base nos
instrumentos do Joanna Briggs Institute (JBI), selecionados conforme o delineamento
metodologico de cada pesquisa. Foram avaliados aspectos relacionados a definicao da
populagdo, aos critérios de selecao, a identificacdo microbiologica, a caracterizacdo da

resisténcia antimicrobiana, & mensuracdo do desfecho de mortalidade, ao acompanhamento



dos participantes, a consideracdo de potenciais fatores de confusdo e a adequacao das analises
estatisticas empregadas. Os trés estudos incluidos na metanalise apresentaram populagdes
hospitalares com infeccdo da corrente sanguinea ou bacteremia por Acinetobacter
baumannii resistente aos antimicrobianos e disponibilizaram dados que permitiram a extragao
do numero total de pacientes e do nimero de 6bitos.

Apesar da compatibilidade necessaria para a sintese quantitativa, foram identificadas
diferencas metodoldgicas entre os estudos, incluindo o delineamento, as caracteristicas
clinicas das populacdes, o contexto hospitalar e o periodo de avaliagdo da mortalidade. Essas
diferencas foram consideradas na interpretacdo dos resultados e podem ter contribuido para a
heterogeneidade observada na metanalise. A avaliagdo critica ndo foi utilizada como critério
automatico de exclusdo. Seus resultados foram empregados para auxiliar na interpretagdao da
forca das evidéncias e das limitacdes da estimativa combinada de mortalidade.

As respostas aos itens dos instrumentos JBI foram registradas utilizando-se as
categorias previstas pelas ferramentas correspondentes, sem a atribuicdo de um escore global

arbitrario de qualidade metodologica.

Quadro 1 — Avaliacgio critica dos estudos incluidos na metanalise segundo os critérios do Joanna Briggs

Institute (JBI)

Antochevis et al. | Balbuena et | Pravag et al
Critério de avaliacio
( 2025) al. (2025) -(2023)

1. A populacio estudada fo1 claramente

Sim Sim Sim
definida e adequadamente selecionada?
2. A exposicio/resisténcia antimicrobiana
fo1 identificada de maneira valida e Sim Sim Sim
confiavel?
3. Os crtérios utilizados para identificacd

Sim Sim Sim
o microbiologica foram adequados?




4. Potenciais fatores de confusio foram

wdentificados?

Sim Smm Sim

5. Foram utilizadas estratégias para
considerar ou controlar fatores de Sun Sim Sium
confusio?

6. O desfecho de mortalidade fo1

Sim Sim Sim
claramente definido?

7. A mortalidade fo1 mensurada de

Sim Sim Sim
maneira valida e confiavel?

8. O periodo de acompanhamento fo1 . ) .
] _ Sim Smm Sim
suficiente para avaliacdo do desfecho?

9. O acompanhamento dos participantes . )
_ ) Sim Smm Incerto
fo1 adequadamente descrito?

10. As possiveis perdas de
acompanhamento foram adequadamente Incerto Incerto Incerto

consideradas?

11. A analise estatistica utilizada foi aprop

riada?

Sim Smm Sim

Fonte: claboracdo dos autores com base nos critérios de avaliagdo critica do Joanna Briggs Institute (JBI) e nos e
studos de Antochevis et al. (2025), Balbuena et al. (2025) e Prayag et al. (2023).

Legenda: Sim = critério atendido; Ndo = critério ndo atendido; Incerto = informagdes insuficientes para
julgamento seguro; N/A = ndo aplicavel.

A avaliacdo critica demonstrou o atendimento a maioria dos critérios metodologicos
considerados pelo Joanna Briggs Institute (JBI) nos trés estudos incluidos na metanalise. As
principais incertezas estiveram relacionadas a descricdo das perdas e a completude do
acompanhamento, especialmente no estudo de Prayag et al. (2023). Essas limitacdes nao
determinaram a exclusao dos estudos, mas foram consideradas na interpretagao dos resultados

e da heterogeneidade observada.

A revisao identificou mortalidade elevada entre pacientes com infec¢ao da corrente
sanguinea ou bacteremia por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos.
Entretanto, a sintese quantitativa ndo avaliou o efeito independente da resisténcia sobre o
risco de obito, pois ndo houve comparacdo consistente com pacientes infectados por isolados

suscetiveis.



A estimativa combinada de 57,4% deve ser interpretada como exploratoria e
descritiva. O pequeno nimero de estudos, a elevada heterogeneidade, as diferencas entre as
defini¢des de bacteremia, os contextos assistenciais € os periodos de acompanhamento

reduzem a precisdo e a generalizagao desse resultado.

A heterogeneidade pode refletir diferencas nas caracteristicas clinicas, nos critérios
microbiologicos, nos contextos assistenciais, nas terapias utilizadas e nos periodos de
acompanhamento. Entretanto, ndo foi possivel testar estatisticamente essas hipdteses devido

ao pequeno numero de estudos.

Os estudos microbioldgicos e genomicos identificaram determinantes de resisténcia,
incluindo OXA-23, OXA-58, NDM-1 e ArmA. Contudo, esses estudos ndo apresentaram
dados clinicos individualizados suficientes para avaliar a associagdo entre mecanismos

especificos de resisténcia e mortalidade.

A OXA-23 foi o determinante de resisténcia mais recorrente entre os estudos
microbioldgicos incluidos. Entretanto, a comparacdo das frequéncias entre os paises ¢
limitada pelas diferencas nas amostras, nos métodos laboratoriais, nas fontes dos isolados e

nos objetivos dos estudos.

Os dados provenientes do Paraguai e da Argélia contribuiram principalmente para a
descricdo dos mecanismos de resisténcia, da disseminacao clonal e da persisténcia ambiental
de A. baumannii. A auséncia de dados clinicos individualizados nesses paises ndo deve ser

interpretada como auséncia de relevancia clinica, mas como uma lacuna de conhecimento.

A interpretagdo dos fatores clinicos associados ao Obito deve ser limitada aos estudos
que apresentaram analise especifica. No estudo de Prayag et al. (2023), um maior escore de
bacteremia de Pitt esteve associado a mortalidade, enquanto a pneumonia como origem da
bacteremia apresentou associacao inicial, mas ndo permaneceu como fator independente apos
o ajuste. Esses resultados ndo podem ser generalizados automaticamente para todas as

populagdes incluidas na revisao.

A principal limitacdo quantitativa foi a inclusdo de apenas trés estudos, o que impediu
a realizagdao de andlises robustas de subgrupos, metarregressao, avaliagao formal de viés de
publicacdo e investigagdo das fontes de heterogeneidade. Além disso, a auséncia de um grupo
comparador infectado por isolados suscetiveis impede concluir que a resisténcia aos

carbapenémicos tenha causado ou determinado os 6bitos observados.



A metafora “tempo € bactéria” sintetiza, em linguagem ndo literal, a relacdo entre o
atraso assistencial e a progressdo das infeccdoes graves. No caso da bacteremia
por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos, o atraso na identificagdo do
patdégeno ou no inicio de uma terapia efetiva pode ocorrer em um cenario de opgdes
terapéuticas limitadas. Entretanto, essa formulacdo ndo permite afirmar que o atraso seja,
isoladamente, a causa direta dos dbitos observados, pois a mortalidade também ¢ influenciada
pela gravidade clinica, pelas comorbidades, pelo foco infeccioso e pelas condigdes

assistenciais.

4.1 Evidéncias provenientes do Brasil

No Brasil, foram identificados estudos com diferentes abordagens clinicas, epidemiold
gicas e microbiologicas relacionadas a Acinetobacter baumannii resistente aos antimicrobiano
s. Entretanto, apenas o estudo ASCENSION apresentou dados diretamente compardveis e esp

ecificos para inclusdo na meta-analise de mortalidade.

Antochevis (2025), no estudo ASCENSION, realizou uma investigagdo prospectiva e
multicéntrica sobre infecgdes da corrente sanguinea relacionadas a assisténcia a saude,
causadas por patdgenos prioritdrios resistentes. Entre os pacientes com infeccdo
monomicrobiana da corrente sanguinea por Acinetobacter baumannii resistente aos
carbapenémicos, foram avaliados os aspectos clinicos, microbioldgicos e epidemioldgicos
associados a infeccdo, foram registrados 42 oObitos entre 91 pacientes durante o
acompanhamento de 28 dias, correspondendo a mortalidade de 46,2%. Esses dados foram
considerados elegiveis para a meta-analise. Os demais estudos brasileiros contribuiram
principalmente para a sintese narrativa. Silva et al. (2018) investigaram isolados produtores de
OXA-23 em pacientes internados em unidade de terapia intensiva. Entre os 41 pacientes
avaliados, ocorreram 14 obitos, correspondendo a uma mortalidade de 34,1%. Entretanto, a
populacdo reuniu casos de infecg@o e colonizacdo, além de isolados provenientes de diferentes
sitios clinicos, o que impediu sua utilizagdao na metanalise especifica de infec¢des da corrente

sanguinea.

Furtado et al. (2011) avaliaram infec¢des da corrente sanguinea causadas por isolados
produtores de OXA-23 em um hospital universitario brasileiro. Apesar da relagdo direta com
o tema, os dados disponiveis ndo permitiram extrair, de maneira suficientemente clara, o

numero de 6bitos correspondente a populagdo especifica necessaria para a meta-analise.



Schuertz et al. (2018) investigaram casos de bacteremia e meningite causados
por Acinetobacter baumannii produtor de OXA-23. Como os O6bitos ndo puderam ser
separados adequadamente entre os diferentes tipos de infeccdo, o estudo foi mantido

exclusivamente na sintese narrativa.

Sabino et al. (2020) analisaram a influéncia da resisténcia antimicrobiana sobre a
mortalidade em pacientes com infeccdo da corrente sanguinea internados em unidade de
terapia intensiva. Entretanto, diferentes agentes bacterianos foram avaliados conjuntamente, e

os dados de mortalidade ndo foram individualizados de forma suficiente para A. baumannii.

Rodrigues et al. (2023) avaliaram 237 episddios de infeccao da corrente sanguinea
causados por Pseudomonas aeruginosa ou pelo complexo Acinetobacter baumannii —
calcoaceticus, dos quais 122 foram atribuidos ao complexo ABC. Nesse subgrupo, ocorreram
33 obitos em 30 dias. Contudo, embora 84 episodios fossem resistentes aos carbapenémicos, o
numero de Obitos especifico nessa populagao resistente ndo foi apresentado, impedindo sua

incorporacdo a metanalise de CRAB.

Assim, o estudo forneceu a estimativa brasileira utilizada na analise quantitativa,
enquanto os demais trabalhos contribuiram para a contextualizacdo clinica, epidemiolédgica e

microbioldgica da resisténcia de Acinetobacter baumannii no pais.

4.2 Evidéncias provenientes da Argentina

Na Argentina, os estudos identificados demonstraram a elevada relevancia clinica das
bacteremias causadas por bacilos Gram-negativos resistentes aos carbapenémicos, com

destaque para Acinetobacter baumannii.

Balbuena et al. (2025), no estudo EMBARCAR, conduziram uma coorte prospectiva e
multicéntrica envolvendo pacientes hospitalizados com bacteremia por Dbacilos
Gram-negativos resistentes aos carbapenémicos. Foram incluidos 466 pacientes, dos quais

aproximadamente 25% apresentaram episodios causados por Acinetobacter baumannii.

No subgrupo especifico de A. baumannii, foram avaliados 116 pacientes. Destes, 78
evoluiram para 6bito em até 30 dias e 38 sobreviveram, correspondendo a uma mortalidade de
aproximadamente 67,2%. Por disponibilizar dados especificos sobre bacteremia por A.
baumannii resistente aos carbapenémicos, incluindo o nimero total de pacientes, o numero de

obitos e o periodo de acompanhamento, o estudo foi considerado elegivel para a metanalise.



A mortalidade observada no subgrupo de A. baumannii foi superior a mortalidade
global da coorte, que correspondeu a 52% em 30 dias. Essa diferenga reforca a importancia de
analisar separadamente os diferentes agentes etiologicos em estudos que envolvem multiplos

bacilos Gram-negativos resistentes.

Cornistein et al. (2025) avaliaram a prevaléncia e a mortalidade relacionadas as
infec¢des por microrganismos multirresistentes em unidades de terapia intensiva de adultos na
Argentina. Embora o estudo contribua para a caracterizagdo epidemioldgica da resisténcia
antimicrobiana no pais, os dados ndo foram apresentados de forma suficientemente especifica
para permitir sua inclusdo na meta-analise de mortalidade por infeccao da corrente sanguinea

causada por 4. baumannii.

Assim, Balbuena et al. (2025) forneceram a estimativa argentina utilizada na analise
quantitativa, enquanto Cornistein et al. (2025) foi mantido exclusivamente na sintese

narrativa.

4.3 Evidéncias provenientes da India

Na India, Prayag et al. (2023) investigaram pacientes com bacteremia
por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos em um centro hospitalar terciario.
O estudo apresentou dados clinicos diretamente compativeis com os critérios estabelecidos
para a metandlise, permitindo a identificacdo especifica do niimero total de pacientes, do
nimero de dObitos e do periodo de acompanhamento. Foram avaliados 50 pacientes, dos quais
29 evoluiram para 6bito em até 28 dias, correspondendo a uma mortalidade de 58,0%. O

intervalo de confianca de 95% da proporcao individual foi estimado pelo método de Wilson.

Além do desfecho de mortalidade, o estudo avaliou fatores relacionados ao
prognostico. Um maior escore de bacteremia de Pitt esteve associado ao risco de dbito,
reforgcando a influéncia da gravidade clinica sobre a evolucao dos pacientes. A pneumonia
como origem da bacteremia apresentou associagdo com a mortalidade na andlise inicial,

embora ndo tenha permanecido como fator independente apds o ajuste estatistico.

Também foram avaliados aspectos terapéuticos e microbioldgicos. A utilizacdo de
terapia combinada baseada em polimixinas ndo demonstrou redugdo significativa da
mortalidade, indicando que a associa¢do de antimicrobianos ndo assegurou, isoladamente, um

melhor prognostico.



Em relagdo aos mecanismos de resisténcia, observou-se ampla presenca da
carbapenemase OXA-23 e a coexisténcia de diferentes enzimas entre os isolados analisados,

reforgando a complexidade dos mecanismos envolvidos na resisténcia aos carbapenémicos.

Por apresentar dados especificos de bacteremia por Acinetobacter baumannii resistente
aos carbapenémicos, incluindo o numero total de pacientes, o numero de Obitos e a
mortalidade em 28 dias, Prayag et al. (2023) foram incluidos na meta-analise juntamente com

os estudos provenientes do Brasil e da Argentina.

4.4 Evidéncias provenientes do Paraguai

No Paraguai, os estudos identificados apresentaram predominantemente enfoque
microbiologico e gendmico, contribuindo para a caracterizagao da disseminagao de linhagens

multirresistentes de Acinetobacter baumannii em ambiente hospitalar.

Bello-Lopez et al. (2025) descreveram a disseminagdo policlonal de Acinetobacter
baumannii e a transferéncia de determinantes de resisténcia entre isolados hospitalares. Os
achados evidenciaram a circulacio de diferentes linhagens resistentes, refor¢ando a

complexidade epidemioldgica da disseminagdo desse microrganismo no ambiente assistencial.

Sanchez-Urtaza et al. (2025) realizaram a caracterizacdo gendmica de isolados clinicos
multirresistentes de Acinetobacter baumannii provenientes de um hospital paraguaio. Os oito
isolados analisados pertenciam ao ST2/Complexo Clonal 2, também denominado Clone
Internacional 2. O gene blagxa.»; foi identificado em 100% das amostras e estava associado
aos transposons Tn2006 e Tn2008, além de um perfil de multirresisténcia envolvendo

carbapenémicos, cefalosporinas, fluoroquinolonas e aminoglicosideos.

Esses resultados demonstram a circulacao de linhagens de relevancia epidemiologica e
de importantes mecanismos de resisténcia no Paraguai, especialmente daqueles associados a

producdo de OXA-23.

Entretanto, os estudos paraguaios nao disponibilizaram, simultaneamente, o numero de
pacientes com infeccdo da corrente sanguinea ou bacteremia por 4. baumannii, 0 nimero
correspondente de Obitos e o periodo de acompanhamento clinico. Dessa forma, nao

atenderam aos critérios estabelecidos para participacdo na metanalise.

As evidéncias provenientes do Paraguai foram, portanto, mantidas exclusivamente na
sintese narrativa, contribuindo para a compreensdo dos mecanismos de resisténcia, da

disseminagao clonal e do contexto epidemioldgico de Acinetobacter baumannii no pais.



4.5 Evidéncias provenientes da Argélia

Na Argélia, os estudos identificados apresentaram predominantemente enfoque
microbioldgico e molecular, com destaque para a identificagdo de mecanismos de resisténcia

em isolados multirresistentes de Acinetobacter baumannii.

Bakour et al. (2014) relataram a ocorréncia de isolados de Acinetobacter
baumannii produtores da metilase ArmA, além da disseminagcdo da metalo-p-lactamase
NDM-1 em hospitais argelinos. Esses mecanismos estdo associados a resisténcia a diferentes
classes de antimicrobianos e demonstram a circulagdo de cepas com importante potencial de

multirresisténcia.

Zenati et al. (2016) identificaram isolados produtores de NDM-1 e OXA-23 em
superficies inanimadas de ambientes hospitalares. A presenca desses microrganismos em
superficies evidencia a capacidade de persisténcia ambiental de Acinetobacter baumannii e

seu potencial de participagdo na transmissao hospitalar.

Touati et al. (2012) descreveram a emergéncia dos genes blagxa.; € blagxass em
isolados multirresistentes de Acinetobacter baumannii provenientes do Hospital Universitario
de Annaba, demonstrando a coexisténcia de diferentes mecanismos relacionados a resisténcia

aos carbapenémicos.

Em conjunto, os estudos argelinos evidenciaram diversidade relevante de
determinantes de resisténcia, incluindo OXA-23, OXA-58, NDM-1 e ArmA. Entretanto, ndo
apresentaram, simultaneamente, uma populagdo especifica com infeccdo da corrente
sanguinea ou bacteremia por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos, o

nimero total de pacientes, o nimero de 6bitos e o periodo de acompanhamento clinico.

Dessa forma, os estudos provenientes da Argélia ndo atenderam aos critérios
estabelecidos para participagdo na metandlise e foram mantidos exclusivamente na sintese
narrativa, contribuindo para a caracterizagdo dos mecanismos de resisténcia e do contexto

epidemiologico de Acinetobacter baumannii no pais.

4.6 Elegibilidade para a meta-analise

Dos 14 estudos incluidos na revisdo sistematica, trés apresentaram dados clinicos
suficientemente especificos e comparaveis para participacdo na metandlise de mortalidade:
Antochevis et al. (2025), realizado no Brasil; Balbuena et al. (2025), realizado na Argentina; e

Prayag et al. (2023), realizado na India.



Esses trés estudos incluiram populagdes com infec¢do da corrente sanguinea ou
bacteremia por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos, além de
disponibilizarem o numero total de pacientes, o numero correspondente de obitos e o periodo

de acompanhamento da mortalidade.

Os estudos de Antochevis et al. (2025) e Prayag et al. (2023) avaliaram a mortalidade
em 28 dias, enquanto Balbuena et al. (2025) avaliou esse desfecho em 30 dias. Apesar dessa
diferenca temporal, os periodos foram considerados clinicamente proéximos para a sintese

quantitativa, e essa variagdo foi considerada na interpretacdo da heterogeneidade.

Os 11 estudos restantes foram mantidos na sintese narrativa por apresentarem
populacdes mistas, diferentes focos infecciosos, combinacdo entre colonizacdo e infeccao,
auséncia de dados de mortalidade separados para Acinetobacter baumannii resistente aos
carbapenémicos ou enfoque predominantemente microbiologico, epidemiologico ou

genodmico.



Tabela 1 - Caracteristicas e elegibilidade dos estudos incluidos na revisio sistematica e meta-analise

I MATRIZ DETALLADA DE ESTUDIOS

ESTUDIO PAlS CONTEXTO LACION DEFINICION DE CRAB  RESULTADO OBITOS  INCLUSION
Furtado et al. Brasil Hospitalar; Pacientes com Isolados produtores de  Mortalidade; NA N/ Sintese narrativa
(2011) infeccao da infeccao da corrente OXA-23; resisténcia dados
corrente sanguinea por isolados nao especificada em insuficientes para
sanguinea produtores de OXA-23  detalhes extracao
especifica
Silva et al. Brasil Hospitalar; Pacientes com Presenca de OXA-23 Mortalidade M 14 Sintese narrativa
(2018) diferentes infeccao ou global
sitios clinicos  colonizacéo por A.
baumannii OXA-23
Schuertzetal. Brasil Hospitalar Pacientes com Isolados produtores de  Mortalidade; N/ Nao Sintese narrativa
(2018) bacteremia e meningite OXA-23 Gbitos ndo separavel
por isclades produtores separdveis para
de OXA-23 bacteremia
Sabino et al. Brasil Hospitalar Pacientes com Nao separada Mortalidade em N/ Nao Sintese narrativa
(2020) infeccao da corrente especificamente para 30 dias separado
sanguinea por CRAB
diferentes agentes
Rodrigues et Brasil Hospitalar Pacientes com Resisténcia aos Mortalidade em 84 Nao Sintese narrativa
al. (2023) infeccdo da corrente carbapenémicos no 30 dias separado
sanguinea por grupo avaliado
complexo ABC (84
CRAB)
Antocheviset Brasil Hospitalar Pacientes com Resisténcia aos Mortalidade em 91 42 Meta-analise
al. (2025) (estudo infeccao da corrente carbapenémicos 28 dias
ASCENSION observacional) sanguinea conforme classificagdo
monomicrobiana por
CRAB
Balbuena et Argentina Hospitalar Subgrupo com Resisténcia aos Mortalidade em 116 78 Meta-analise
al. (2025) multicéntrico bacteremia por A. carbapenémicos 30 dias
EMBARCAR baumanniiresistente
aos carbapenémicos
Cornistein et Argentina Unidade de Pacientes com Multirresisténcia; Mortalidade; N/ Nao Sintese narrativa
al. (2025) terapia infeccdes por definicao especifica dados nao separado
intensiva microrganismos para CRAB nao separados para
multirresistentes informada CRAB
Prayag et al. india Hospitalar Pacientes com Resisténcia aos Mortalidade em 50 29 Meta-analise
(2023) (estudo bacteremia por A. carbapenémicos 28 dias
observacional)  baumanniiresistente
aos carbapenémicos
Bello-Lopez et Paraguai Ambiente Isolados hospitalares Investigacao genémica  N/I N/ N/ Sintese narrativa
al. (2025) hospitalar de A. baumannii de isolados
(epidemiclogia hospitalares
gendmica)
Sanchez- Paraguai  Ambiente Isolados clinicos de A, Caracterizagao N/ N/ N/ Sintese narrativa
Urtaza et al. hospitalar baumannii gendémica de isolados
(2025) (caracterizagao clinicos
gendmica)
Bakour et al. Argélia Hospitalar Isolados hospitalares Mecanismos de N/I N/ N/ Sintese narrativa
(2014) avaliados quanto aos resisténcia (armA
mecanismos de biaNDM-1); CRAB nao
resisténcia detalhado
Zenati et al. Argélia Superficies Isolados resistentes Resisténcia N/ N/ N/ Sintese narrativa
(2016) hospitalares provenientes de antimicrobiana;
superficies definicao de CRAB nao
hospitalares informada
Touati et al. Argélia Hospitalar Isolados Presenca de N/ N/I N/I Sintese narrativa
(2012) multirresistentes de A.  blaOXA-23 e
baumannii blaOXA-58 associada &
resisténcia

Notas:|ABC: Acinetobacter baumanni-calcoaceticus; CRAB: Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos; N/I: Nao informado. Os estudos destacados em verde
claro foram incluidos na meta-andlise quantitativa por apresentarem dades especificos de n e mortalidade para infecgoes por CRAB.

Fonte: elaborac¢ao dos autores com base nos estudos incluidos na revisao sistematica (2011-2025)



4.7 Meta-analise da mortalidade

Os trés estudos incluidos na metandlise totalizaram 257 pacientes e 149 obitos. A
mortalidade individual foi de 46,2% no estudo brasileiro, 67,2% no estudo argentino e 58,0%
no estudo indiano.

A presente sintese quantitativa estimou a propor¢ao de mortalidade entre pacientes
com infec¢do da corrente sanguinea ou bacteremia por Acinetobacter baumannii resistente aos
carbapenémicos. Como ndo houve comparacdo consistente com pacientes infectados por
isolados suscetiveis, ndo foi possivel estimar o efeito independente da resisténcia
antimicrobiana sobre o risco de obito.

A metanalise de proporcdes, realizada por meio de um modelo de efeitos aleatorios
com transformacdo logit, estimou uma mortalidade combinada de 57,4% (IC de 95%:
43,7%-70,1%). A heterogeneidade foi elevada (/7= 78,1%; Q= 9,15; p= 0,010). Esses
resultados devem ser interpretados como uma estimativa exploratoria, especifica das
populagdes incluidas, e ndo como uma taxa universal de mortalidade aplicadvel aos cinco
paises investigados.

A mortalidade bruta agregada foi de 58,0% (149/257), enquanto a estimativa
combinada pelo modelo de efeitos aleatorios foi de 57,4%. Essa diferenca decorre do método
de ponderagdo utilizado na metanalise, que ndo corresponde a simples divisdo do nimero total
de 6bitos pelo nimero total de participantes.

Figura 2 — Forest plot da mortalidade em infec¢des da corrente sanguinea ou bacteremia por Acinefobacter
baumannii resistente aos carbapenémicos

Forest plot da mortalidade em ICS/bacteremia por A. baumannii resistente

Antochevis et al. (2025) - Brasil —

Balbuena et al. (2025) - Argentina .

Prayag et al. (2023) - india 1 I ' 2
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Fonte: claboragdo dos autores com base em Antochevis et al. (2025), Balbuena et al. (2025) e Prayag et al. (2023).



5. DISCUSSAO

A presente revisdo sistematica com metanalise demonstrou elevada mortalidade entre
pacientes com infec¢do da corrente sanguinea ou bacteremia causada por Acinetobacter
baumannii resistente aos carbapenémicos. Trés estudos clinicos, provenientes do Brasil, da
Argentina e da India, apresentaram dados suficientemente especificos e comparaveis para a
sintese quantitativa, totalizando 257 pacientes e 149 ¢bitos. As estimativas individuais de
mortalidade variaram de 46,2% a 67,2%, e a metanalise pelo modelo de efeitos aleatorios

resultou em uma mortalidade combinada de 57,4% (IC de 95%: 43,7%—70,1%).

Esse resultado evidencia a elevada gravidade clinica das infec¢des invasivas
por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos. Entretanto, a estimativa
combinada deve ser interpretada com cautela, uma vez que foi observada elevada
heterogeneidade entre os estudos (/7= 78,1%). Essa variabilidade provavelmente reflete
diferencas entre as populagcdes hospitalares, a gravidade clinica dos pacientes, as
caracteristicas dos servicos de saude, o perfil microbiologico, as estratégias terapéuticas € os

periodos de avaliagdo da mortalidade, que variaram entre 28 e 30 dias.

A estimativa combinada encontrada nesta meta-andlise ¢ consistente com evidéncias
anteriores que apontam pior prognostico entre pacientes com infecgdes causadas
por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos. Lemos et al. (2014), em uma
revisdo sistematica com metanalise, identificaram associagdo entre a resisténcia aos
carbapenémicos e maior risco de mortalidade em pacientes infectados por A. baumannii. De
forma semelhante, Boral et al. (2023) observaram que a resisténcia aos carbapenémicos
permanece relacionada a desfechos clinicos desfavoraveis, embora a magnitude dessa
associacdo varie entre os estudos em fun¢do das caracteristicas clinicas das populacdes, dos

critérios de definicao da resisténcia e das diferengas metodoldgicas.

No presente estudo, a mortalidade combinada de 57,4% reforca a elevada carga clinica
das bacteremias por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos. Entretanto, esse
resultado ndo deve ser interpretado como uma medida isolada do efeito da resisténcia
antimicrobiana, uma vez que a mortalidade também ¢ influenciada pela gravidade clinica,
pelas comorbidades, pelo foco primario da infeccdo, pela adequacdo do tratamento e pelas

condi¢des assistenciais (Alrahmany et al., 2022).

Esse cenario ¢ compativel com os achados de estudos multicéntricos que demonstram

associacdo entre a gravidade clinica, as caracteristicas do tratamento e a mortalidade em



pacientes com infec¢do da corrente sanguinea por Acinetobacter baumannii resistente aos

carbapenémicos (Russo et al., 2019).

A associacdo entre resisténcia antimicrobiana e mortalidade ndo deve ser interpretada
de forma isolada. Pacientes acometidos por Acinetobacter baumannii resistente aos
carbapenémicos frequentemente apresentam condi¢des clinicas complexas, maior carga de
comorbidades, internagdes prolongadas, exposicdo prévia a antimicrobianos de amplo
espectro e necessidade de dispositivos ou procedimentos invasivos. Esses fatores podem
aumentar tanto o risco de aquisi¢do do microrganismo resistente quanto a probabilidade de
evolucdo desfavoravel, dificultando a separacdo completa entre o efeito da resisténcia e o

impacto da gravidade clinica basal.

A gravidade da infec¢do também exerce influéncia importante sobre o progndstico. No
estudo de Prayag et al. (2023), um maior escore de bacteremia de Pitt esteve associado a
mortalidade, evidenciando que pacientes em condi¢des clinicas mais graves apresentaram
maior risco de Obito. A pneumonia como origem da bacteremia também demonstrou
associagdo com a mortalidade na anélise inicial, embora ndo tenha permanecido como fator

independente ap0s o ajuste estatistico.

Outro aspecto relevante ¢ a adequacado e a oportunidade da terapia antimicrobiana. Em
pacientes com bacteremia grave, sepse ou choque séptico, atrasos no inicio de um tratamento
ativo podem contribuir para uma evolucdo clinica desfavoravel. A resisténcia aos
carbapenémicos restringe as opgdes terapéuticas e pode exigir o emprego de esquemas com
limitacdes de eficacia, toxicidade ou disponibilidade. Prayag et al. (2023) observaram que a
utilizagdo de terapia combinada baseada em polimixinas ndo produziu redugdo significativa
da mortalidade, indicando que a simples associacdo de diferentes antimicrobianos nao

garante, por si s6, um melhor desfecho clinico.

A andlise dos mecanismos de resisténcia demonstrou o predominio de determinantes
associados a resisténcia aos carbapenémicos, especialmente OXA-23, além da identificagao
de OXA-58 e NDM-1 em diferentes contextos geograficos. A presenga desses mecanismos
refor¢a a complexidade molecular de Acinetobacter baumannii e sua capacidade de acumular

diferentes determinantes de resisténcia.

A OXA-23 foi o mecanismo mais frequentemente descrito entre os estudos incluidos.
No estudo de Prayag et al. (2023), observou-se ampla presencga dessa carbapenemase entre os

isolados avaliados. No Brasil, Furtado et al. (2011), Silva et al. (2018) e Schuertz et al. (2018)



também documentaram isolados produtores de OXA-23, evidenciando sua relevancia na

epidemiologia hospitalar de Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos.

Além da OXA-23, outros determinantes foram identificados. Na Argélia, Touati et al.
(2012) descreveram a presenga dos genes blagxa.n; € blagxa.sg, €nquanto Bakour et al. (2014)
relataram a ocorréncia de NDM-1 e da metilase ArmA. Zenati et al. (2016) também
identificaram isolados produtores de NDM-1 e OXA-23 em superficies hospitalares,
demonstrando que esses mecanismos podem estar presentes ndo apenas em amostras clinicas,

mas também no ambiente assistencial.

A coexisténcia de diferentes mecanismos de resisténcia pode limitar
significativamente as opgdes terapéuticas. As carbapenemases podem atuar em conjunto com
alteracdes de permeabilidade, bombas de efluxo e outros mecanismos, favorecendo fendtipos
de multirresisténcia e dificultando o tratamento das infec¢des invasivas por Acinetobacter

baumannii (Jiang et al., 2022).

No Brasil, os resultados desta revisdo demonstraram a coexisténcia de evidéncias
clinicas e microbiologicas relevantes. Antochevis et al. (2025), por meio do estudo
ASCENSION, forneceram a estimativa brasileira incluida na metanalise, com 42 6bitos entre
91 pacientes com infeccdo monomicrobiana da corrente sanguinea por Acinetobacter
baumannii resistente aos carbapenémicos, correspondendo a uma mortalidade de 46,2% em
28 dias. Embora essa propor¢do tenha sido a menor entre os trés estudos quantitativamente
incluidos, ainda representa uma mortalidade expressiva e reforga a gravidade dessas infecg¢des

no contexto hospitalar brasileiro.

Outros estudos nacionais contribuiram para a compreensdo epidemioldgica e
microbioldgica do problema. Furtado et al. (2011), Silva et al. (2018), Schuertz et al. (2018),
Sabino et al. (2020) e Rodrigues et al. (2023) apresentaram informagdes relevantes sobre
resisténcia, mortalidade, circulacdo de OXA-23 e infecgdes da corrente sanguinea. Entretanto,
limitagdes relacionadas a separacao dos casos de bacteremia, & combinagdo entre colonizagao
e infeccdo, a inclusdo de diferentes agentes etiologicos ou a auséncia de dados de mortalidade

especificos para os casos resistentes impediram sua incorporagao a sintese quantitativa.

Na Argentina, Balbuena et al. (2025), no estudo EMBARCAR, forneceram a maior
estimativa individual entre os estudos incluidos na metanalise. Entre 116 pacientes com
bacteremia por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos, 78 evoluiram para

obito em 30 dias, correspondendo a uma mortalidade de 67,2%. Esse resultado foi superior a



mortalidade global de 52% observada na coorte de bacteremias por bacilos Gram-negativos
resistentes, evidenciando a importancia da apresentacao de resultados especificos por agente

etiologico.

A maior mortalidade observada no estudo argentino pode refletir diferengas na
gravidade clinica, nas caracteristicas das populacdes hospitalizadas, nos focos priméarios de
infeccdo, nas estratégias terap€uticas e na organizagao assistencial. Entretanto, como a
metanalise reuniu apenas trés estudos, ndo foi possivel investigar estatisticamente quais

caracteristicas explicaram a heterogeneidade observada.

Cornistein et al. (2025) também demonstraram a relevancia das infecgdes por
microrganismos multirresistentes em unidades de terapia intensiva argentinas, contribuindo
para a contextualizagdo epidemiologica. Contudo, seus dados ndo apresentaram a separagao
necessaria para compor a estimativa especifica de mortalidade por infeccdo da corrente

sanguinea causada por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos.

No Paraguai, Bello-Lopez et al. (2025) e Sanchez-Urtaza et al. (2025) demonstraram a
circulacdo de linhagens multirresistentes de Acinetobacter baumannii, além da presenca de
importantes determinantes de resisténcia. A identificagdo do ST2/Complexo Clonal 2 e do
gene blagx,.o; reforca a relevancia epidemiologica desses isolados e evidencia a necessidade

de vigilancia microbiologica continua no ambiente hospitalar.

Apesar da importincia desses achados, os estudos paraguaios ndo disponibilizaram
dados clinicos suficientemente detalhados para inclusdo na metanalise. A auséncia simultanea
do nimero de pacientes com bacteremia ou infec¢do da corrente sanguinea, do nimero
correspondente de obitos e do periodo de acompanhamento impediu a obtencao de estimativas
especificas de mortalidade. Assim, as evidéncias provenientes do Paraguai contribuiram

principalmente para a compreensao da disseminagdo clonal e dos mecanismos de resisténcia.

Na Argélia, situacdo semelhante foi observada. Touati et al. (2012), Bakour et al.
(2014) e Zenati et al. (2016) documentaram diferentes mecanismos de resisténcia em A.
baumannii, incluindo OXA-23, OXA-58, NDM-1 e ArmA. Esses achados demonstram a
diversidade genética dos determinantes de resisténcia e a capacidade do microrganismo de
adquirir e manter multiplos mecanismos capazes de comprometer diferentes classes de

antimicrobianos.



A identificagdo de isolados resistentes em superficies hospitalares, conforme descrito
por Zenati et al. (2016), também ressalta a capacidade de persisténcia ambiental de A.
baumannii. Essa caracteristica pode favorecer a manutencao de cadeias de transmissao nos
servicos de saude, reforcando a importancia de medidas integradas de prevengao, incluindo
higienizacdo das maos, limpeza e desinfeccdo ambiental, vigilancia microbioldgica e uso

racional de antimicrobianos (Ibrahim et al., 2021).

A auséncia de estudos clinicos quantitativamente elegiveis provenientes do Paraguai e
da Argélia ndo deve ser interpretada como indicagdo de menor importancia da resisténcia
nesses paises. Ao contrario, evidencia uma lacuna de conhecimento e a necessidade de
estudos clinicos que apresentem dados individualizados por microrganismo, sitio de infecgao,

perfil de resisténcia e periodo de acompanhamento da mortalidade.

A Organizagdo Mundial da Sauade classifica o complexo Acinetobacter
baumannii resistente aos carbapenémicos como patogeno de prioridade critica, em razao da
gravidade das infecc¢des, da capacidade de disseminacdo nos servigos de saude e da limitagdo
das opcdes terapéuticas disponiveis (World Health Organization, 2024). A mortalidade
combinada de 57,4% identificada nesta metanalise refor¢a a elevada relevancia clinica desse
patogeno e demonstra que as infecgdes da corrente sanguinea por cepas resistentes

permanecem associadas a prognostico desfavoravel.

Entretanto, a elevada heterogeneidade observada entre os estudos (/2= 78,1%) indica
que a mortalidade ndo foi uniforme entre as populacdes analisadas. As diferengas podem estar
relacionadas ao perfil clinico dos pacientes, a gravidade da doenga, as comorbidades, ao foco
primario da infeccdo, aos mecanismos de resisténcia, as estratégias terapéuticas, as
caracteristicas dos servig¢os hospitalares e aos periodos de acompanhamento adotados. Embora
os desfechos de 28 e 30 dias sejam clinicamente proximos, essa diferenca temporal também

deve ser reconhecida como possivel fonte de variabilidade.

O numero reduzido de estudos quantitativamente elegiveis constitui uma das
principais limitagdes desta revisdo. Apenas trés estudos preencheram os critérios necessarios
para a metandlise, impedindo a realizagdo de andlises mais robustas de subgrupos,
metarregressdo e avaliagdo formal de viés de publicagdo. Além disso, os estudos foram
realizados em diferentes contextos assistenciais e apresentaram variagdes metodoldgicas que
limitam a generalizacdo da estimativa combinada para todos os pacientes com infec¢ao da

corrente sanguinea por Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos.



Outra limitagdo relevante foi a auséncia de dados clinicos individualizados em parte
dos estudos incluidos na sintese narrativa. Algumas pesquisas reuniram diferentes
microrganismos, focos infecciosos, casos de colonizacdo e infeccdo ou ndo apresentaram
separadamente a mortalidade relacionada aos isolados resistentes. Essas caracteristicas
impediram a incorporacdo de um numero maior de estudos a andlise quantitativa e

demonstram a necessidade de maior padronizagdo na apresentagdo dos resultados.

Apesar dessas limitagdes, a presente revisdo contribui para reunir evidéncias
provenientes de diferentes paises e demonstrar quantitativamente a elevada mortalidade
associada as infecgdes da corrente sanguinea por Acinetobacter baumannii resistente aos
carbapenémicos. A integragdo entre dados clinicos e informagdes microbioldgicas também
permitiu evidenciar a importancia de mecanismos como OXA-23, OXA-58 e NDM-1 na

epidemiologia da resisténcia.

Do ponto de vista clinico e assistencial, os achados reforcam a importancia do
diagnodstico microbioldgico répido, da identificacdo precoce do perfil de resisténcia, da
instituicdo oportuna de terapia antimicrobiana ativa, da vigilancia epidemioldgica e das
medidas de prevencdo e controle de infecgdes. O fortalecimento dos programas de
gerenciamento do uso de antimicrobianos também ¢ fundamental para reduzir a pressao

seletiva e limitar a disseminacdo de cepas multirresistentes.

Em escala global, a resisténcia antimicrobiana permanece associada a uma expressiva
carga de mortalidade e incapacidade, especialmente em contextos com limitagdes
diagnosticas, terapéuticas e estruturais. As projecdes para as proximas décadas reforcam a
necessidade de acdes coordenadas envolvendo vigilancia, prevengdo, desenvolvimento de
novos antimicrobianos, fortalecimento dos sistemas de satde e producao de estudos clinicos

com critérios metodologicos mais padronizados (GBD 2021).

Sao necessarios estudos multicéntricos que adotem critérios clinicos e microbioldgicos
padronizados, apresentem os resultados separadamente por microrganismo e foco infeccioso e
informem claramente o numero de pacientes, sobreviventes ¢ Obitos. A padronizagdo dos
periodos de acompanhamento também permitird comparagdes mais consistentes entre
diferentes populagcdes. Nos paises em que predominam estudos microbiologicos ou
gendmicos, a integragdo entre dados laboratoriais e informacdes clinicas sera fundamental
para mensurar de forma mais precisa o impacto da resisténcia antimicrobiana sobre a

mortalidade.



6. CONCLUSAO

Esta revisao identificou mortalidade elevada entre pacientes hospitalizados com
infeccdo da corrente sanguinea ou bacteremia por Acinetobacter baumannii resistente aos
carbapenémicos. A sintese quantitativa de trés estudos estimou uma mortalidade combinada
de 57,4% (IC de 95%: 43,7%-70,1%); entretanto, a elevada heterogeneidade e o pequeno

numero de estudos reduzem a precisao e a generalizagao dessa estimativa.

Os estudos microbioldgicos e genomicos identificaram determinantes de resisténcia,
especialmente OXA-23, OXA-58 ¢ NDM-1, mas ndo permitiram estabelecer uma associagao
entre mecanismos especificos de resisténcia e mortalidade. Além disso, a presente analise nao
estimou o efeito independente da resisténcia antimicrobiana sobre o risco de 6bito, pois nao

houve sintese comparativa consistente com isolados suscetiveis.

Nesse cenario, a metafora “tempo ¢ bactéria” refor¢a a necessidade de respostas
rapidas e coordenadas diante da suspeita de infec¢do da corrente sanguinea por Acinetobacter
baumannii resistente aos carbapenémicos. O intervalo até o reconhecimento clinico, a
confirmacao microbiologica e o inicio do tratamento ativo deve ser considerado um elemento

relevante da assisténcia, sem substituir a analise dos demais fatores associados a mortalidade.

Do ponto de vista assistencial, os achados reforcam a relevancia de estratégias ja
recomendadas para o manejo de infecgdes graves por microrganismos multirresistentes,
incluindo diagnéstico microbioldgico oportuno, reconhecimento do perfil de resisténcia,
instituicdo de tratamento ativo quando indicado, prevengdo e controle de infec¢des e
gerenciamento do uso de antimicrobianos.

Sao necessarios estudos multicéntricos com defini¢des padronizadas de bacteremia,
resisténcia, mortalidade e acompanhamento, além da apresentagdo de dados ajustados para a

gravidade clinica, as comorbidades, o foco da infec¢do e a adequagdo do tratamento.
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