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Resumo

Este estudo, objetivou a analisar a incidéncia de resisténcia bacteriana pos infeccdo por COVID-19. Para a realizagao
dessa revisao de literatura do tipo integrativa, tomou-se como base de estudo: Incidéncia de resisténcia bacteriana pds
infeccdo por COVID. Foi realizado o levantamento dos artigos na literatura, para esta revisdo, nas bases de dados:
LILACS, BVS (biblioteca virtual em saide), PubMed e Scielo. Foram utilizados, para busca dos artigos, as seguintes
palavras-chave e suas combinagBes nas linguas portuguesa e inglesa: “COVID-19”, “resisténcia bacteriana” e
“coinfec¢do”. Todas as palavras foram previamente consultadas nos Descritores em Ciéncias da Satde (Decs). O
levantamento ocorreu entre os meses de abril a junho de 2022. A predisposi¢do para o desenvolvimento de bactérias e
fungos esta se mostrando evidente em pacientes que contrairam o coronavirus. Pacientes com COVID-19 possuem
dimensdes relatadas de complicagdes, incluindo sindrome do desconforto respiratdrio, taxas de letalidade ou outras
variaveis associadas a essas complicagdes. Dentre as doengas pds sindrome respiratdria da COVID-19, foram
encontrados estudos de caso de endocardite infecciosa de prétese valvar mitral, endocardite infecciosa da valvula nativa,
endoftalmite bilateral, endocardite infecciosa mitroadrtica complicada por insuficiéncia cardiaca e acidente vascular
cerebral hemorragico, mucormicoses, sindrome inflamatéria multissistémica pediatrica e linfocitopenia em pacientes
com talassemia. S&o relatos recentes, e ainda sdo necessarios mais estudos para correlacionar a dimenséao da gravidade
da influéncia do COVID-19 com a resisténcia bacteriana. Concluimos que co-infecgdes com varios micro-organismos
sdo comumente encontradas em pacientes infectados por SARS-CoV-2 que influenciam significativamente a gravidade
e taxas de mortalidade por COVID-19.

Palavras-chave: COVID-19; Resisténcia bacteriana; Coinfeccéo.
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Abstract

This study aimed to analyze the incidence of bacterial resistance after COVID-19 infection. To carry out this integrative
literature review, the study base was: Incidence of bacterial resistance after COVID infection. A survey of articles in
the literature for this review was carried out in the following databases: LILACS, BVS (virtual health library), PubMed
and Scielo. The following keywords and their combinations in Portuguese and English were used to search for articles:
“COVID-19”, “bacterial resistance” and “coinfection”. All words were previously consulted in the Health Sciences
Descriptors (Decs). The survey took place between April and June 2022. The predisposition to the development of
bacteria and fungi is being evident in patients who contracted the coronavirus. COVID-19 patients have reported
dimensions of complications, including respiratory distress syndrome, case fatality rates or other variables associated
with these complications. Among the post-COVID-19 respiratory syndrome diseases, case studies of mitral valve
prosthetic infective endocarditis, native valve infective endocarditis, bilateral endophthalmitis, mitral-aortic infective
endocarditis complicated by heart failure and hemorrhagic stroke, mucormycoses, inflammatory syndrome were found.
pediatric multisystem disease and lymphocytopenia in patients with thalassemia. These are recent reports, and further
studies are still needed to correlate the extent of the severity of the influence of COVID-19 with bacterial resistance.
We conclude that co-infections with various microorganisms are commonly found in patients infected with SARS-CoV-
2 that significantly influence the severity and mortality rates of COVID-19.

Keywords: COVID-19; Bacterial resistance; Coinfection.

Resumen

Este estudio tuvo como objetivo analizar la incidencia de resistencia bacteriana después de la infeccion por COVID-19.
Para llevar a cabo esta revision integrativa de la literatura, la base del estudio fue: Incidencia de resistencia bacteriana
después de la infeccién por COVID. Se realiz6 un levantamiento de articulos de la literatura para esta revisién en las
siguientes bases de datos: LILACS, BVS (biblioteca virtual en salud), PubMed y Scielo. Para la bisqueda de articulos
se utilizaron las siguientes palabras clave y sus combinaciones en portugués e inglés: “COVID-19”, “resistencia
bacteriana” y “coinfeccion”. Todas las palabras fueron consultadas previamente en los Descriptores de Ciencias de la
Salud (Decs). La encuesta se realizd entre abril y junio de 2022. La predisposicion al desarrollo de bacterias y hongos
se esta evidenciando en los pacientes que contrajeron el coronavirus. Los pacientes con COVID-19 han informado
dimensiones de las complicaciones, incluido el sindrome de dificultad respiratoria, las tasas de letalidad u otras variables
asociadas con estas complicaciones. Entre las enfermedades del sindrome respiratorio post-COVID-19 se encontraron
estudios de casos de endocarditis infecciosa de protesis de valvula mitral, endocarditis infecciosa de valvula nativa,
endoftalmitis bilateral, endocarditis infecciosa mitral-adrtica complicada con insuficiencia cardiaca y accidente
cerebrovascular hemorragico, mucormicosis, sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico. enfermedad y
linfocitopenia en pacientes con talasemia. Estos son informes recientes y aln se necesitan mas estudios para
correlacionar el alcance de la gravedad de la influencia de COVID-19 con la resistencia bacteriana. Concluimos que las
coinfecciones con varios microorganismos se encuentran comuinmente en pacientes infectados con SARS-CoV-2 que
influyen significativamente en las tasas de gravedad y mortalidad de COVID-19.

Palabras clave: COVID-19; Resistencia bacteriana; Coinfeccion.

1. Introducéo

O coronavirus de 2019 (COVID-19) é uma grave doenga infecciosa que quando complementada pela pneumonia, se
torna correlacionado a altas taxas de entrada na unidade de terapia intensiva (UTI) e de mortalidade em ambiente hospitalar. (Wu
etal., 2019).

O novo coronavirus (nCoV), nomeadamente “SARS-CoV-2”, foi considerado responsavel pela pandemia atual iniciada
em Wuhan (China) desde dezembro de 2019 e foi descrito com ligacdo epidemiolégica a China em cerca de 221 paises e
territdrios até entdo (Khalid et al., 2021).

Pacientes com COVID-19 possuem dimens@es relatadas de complicacBes, incluindo sindrome do desconforto
respiratorio, taxas de letalidade, ou outras variaveis associadas a essas complicagoes. (Li et al., 2020; Wang et al., 2020; Wu et
al., 2020).

Com relagdo as multimorbidades, foi observado que cerca de um em cada quatro participantes desenvolveu
multimorbidade entre as ondas 1 e 2 (seis meses). Neste mesmo estudo, foi indicado que mulheres e adultos com 31 anos ou
mais apresentaram maior risco de multimorbidade incidente. Ainda, foi observada uma relacdo dose-resposta entre a idade e 0
risco de multimorbidade, em que o risco aumentava com 0 aumento da idade (Delpino et al., 2022).
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A pandemia ocasionou diversos ajustes do sistema de salde para que houvesse uma averiguacao do virus, e assim evitar
efeitos colaterais ndo intencionais, como a resisténcia antimicrobiana. (Zhu et al., 2020; Rawson et al., 2020). Estima-se que
aproximadamente 523 milhdes de pessoas foram infectadas pelo SARS-Cov-2 e 6,27 milhdes vieram a dbito. Com base em uma
pesquisa publicada no Jama American Medical Journal, em 2021 esta previsto que cerca de 30% dos pacientes desenvolvam
algumas sequelas no pés-covid. (Tenforde et al., 2020).

A predisposicdo para o desenvolvimento de bactérias como Staphylococcus aureus (Alizadehasl et al., 2020),
Staphylococcus warneri (Gelman et al., 2022) e a Streptococcus mitis (Kumanayaka et al., 2021), esta se mostrando evidente em
pacientes que contrairam o coronavirus.

Staphylococcus warneri € uma bactéria gram-positiva que faz parte da familia dos estafilococos coagulase-negativos
(SCN) e esté presente na flora normal da pele, sendo encontrado nas narinas, cabega, pernas e bracos (Becker et al., 2014; Balows
etal., 1991). E considerada um patdgeno débil, diferente de outros estafilococos coagulase-negativos que podem causar doencas
em individuos imunocomprometidos (Becker et al., 2014). A Staphylococcus warneri pode ocasionar endocardite valvar nativa
(ENV), sendo um episédio inusitado, com taxa de incidéncia de 2 a 10 casos por 100.000 pessoas/ano (Chambers et al., 2020).

A Staphylococcus aureus, uma bactéria esférica que esta inserida no grupo dos cocos gram-positivos e é facilmente
encontrada nas fossas nasais e na pele de individuos saudaveis, é capaz de ocasionar infecgdes simples como furdnculos e
espinhas e infeccBes graves como endocardite, pneumonia e septicemia (Cassettari et al., 2005; Koneman et al., 2001).
Atualmente, constatou-se que seu desenvolvimento era propicio em individuos acometidos pela Covid - 19, ocasionando, por
exemplo, endocardite infecciosa (Alizadehasl et al., 2020).

O COVID-19 é um agente iminente no risco de endocardite trombética ndo bacteriana (NBTE), sendo um exemplo de
endocardite ndo infecciosa desenvolvida em pacientes com fatores de risco (Lopez et al., 1987). Esse desfecho vem da deposicéo
de fibrina e plaquetas nas valvulas cardiacas que esta interligada a diversas condi¢des inflamatérias que levam a um estado pro-
coagulante (Zmaili et al., 2021). A NBTE se inicia com quadros de inflamagdes que causam dano ao endotélio, provocando uma
superficie trombogénica (Smeglin et al., 2008). Os pacientes com NBTE podem adquirir bacteremia transitéria, onde a bactéria
se adere a esses depdsitos, se reproduz e resulta em endocardite infecciosa (Gelman et al., 2022).

O coronavirus é conhecido por acarretar em hipercoagulaveis e hiper inflamatérios (Koupenova et al., 2020). A
hipercoagulabilidade pode gerar trombos arteriais e venosos, como microtrombos que resultam em alguns danos ao endotélio
(Zhang et al., 2020), que juntamente de uma reacdo inflamatoria, possibilitam o desenvolvimento da endocardite trombdtica néo
bacteriana (NBTE) em pacientes (Balata et al., 2020) (Chan et al., 2021).

O objetivo deste estudo foi descrever o impacto que 0 COVID-19 teve em relagdo a satide do individuo, podendo levar

a coinfeccdo bacteriana.

2. Metodologia

A Revisdo Integrativa é uma ferramenta que assegura uma pratica assistencial embasada em evidéncias cientificas,
sintetizando as pesquisas disponiveis sobre diversas tematicas e direcionando a uma préatica fundamentada. (Souza et al., 2010).

Para a realizagdo dessa revisdo de literatura do tipo integrativa, tomou-se como base de estudo: Incidéncia de resisténcia
bacteriana p6s infeccéo por COVID.

Foi realizado o levantamento dos artigos na literatura, para esta revisao, nas bases de dados: LILACS, BVS (biblioteca
virtual em satde), PubMed e Scielo. Foram utilizados, para busca dos artigos, as seguintes palavras-chave e suas combinagdes
nas linguas portuguesa e inglesa: “COVID-19”, “resisténcia bacteriana” e “coinfec¢do”. Todas as palavras foram previamente

consultadas nos Descritores em Ciéncias da Satde (Decs). O levantamento ocorreu entre os meses de abril a junho de 2022.
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Os critérios de inclusdo definidos para a selecdo dos artigos foram: artigos publicados em portugués, inglés e espanhol;
artigos de livre acesso e completos; artigos que retratam a tematica referente a resisténcia bacteriana pés infeccédo de COVID e
associagdes de infecgdes e coinfecgdes ao COVID, dos quais publicados e constatados nos referidos bancos de dados a partir do
ano de 2019.

Foram excluidos artigos que néo refletiam os principais objetivos de levantamento, artigos duplicados e os que ndo se
enquadraram nos critérios de incluséo.

Inicialmente foram selecionados 98 artigos por titulo e tematica, logo apos a leitura dos resumos, foram excluidos 46
artigos que ndo se encaixavam com o objetivo proposto, falta de dados e relagdo com a doenga COVID. Ao final, 52 artigos

foram incluidos no presente estudo, sendo 49 em inglés e 3 em portugués, como mostra a Figura 1.

Figura 1: Método de selecdo dos artigos incluidos nesta revisao.
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Fonte: Autores.

3. Resultados
O quadro abaixo (Quadro 1), lista artigos cientificos que descrevem casos de doencas pds sindrome respiratéria da

COVID-19, assim como 0s micro-organismos responsaveis, bem como seus géneros e espécies.

Quadro 1: Resultados de micro-organismos resistentes pos sindrome respiratoria da COVID-19.

Autor Doenga pos sindrome Micro-organismo Geénero e espécie
respiratoria da COVID-19

(Alizadehasl et al., 2020) Endocardite infecciosa de protese Bactéria Staphylococcus aureus
valvar mitral
(Chennamchetty et al., Mucormicose pulmonar Fungo Rhizopus, absidia, and
2021) Cunningham ella
(Pavlyshyn et al., 2021) Sindrome inflamatéria Virus SARS-CoV-2

multissistémica em criangas
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(Kumanayaka et al., 2021) Endocardite infecciosa Bactéria Streptococcus mitis

Mucormicose mesentérica
(Jain et al., 2021) gastrointestinal invasiva Fungo Ordem Mucolares
resultando em isquemia
mesentérica aguda e gangrena

intestinal
(Choudhary et al., 2021) Mucormicose renal fatal Fungo Rhizopus oryzae
(Aroraetal., 2021) Mucormicose apresentando-se Fungo Ordem Mucolares

como celulite da parede toracica
com mediastinite

Paciente 2: endocardite infecciosa
(Ouarradi et al., 2021) mitroadrtica complicada por Bactéria Paciente 2: Enterococcus e
insuficiéncia cardiaca e acidente Streptococcus Equinus

vascular cerebral hemorragico

(Verma, Anukriti; Rathi, Mucormicose Fungo Rhizopus oryzae, Rhizopus arrhizus
Bhawna, 2021) e Rhizopus microsporus.
(Metwally et al., 2021) Mucormicose de cabega e pescogo Fungo Ordem de Mucorales do filo
Zygomycota
(Rodrigues et al., 2021) Mucormicose rino-orbital- Fungo Mucor spp
cerebral
(Aroraetal., 2021) Mucormicose Fungo Ordem Mucolares
(Campos et al., 2021) Sindrome inflamatdria Virus SARS-CoV-2
multissistémica pediatrica
(Gopal, Kirun; Mary, Ann; Endoftalmite bilateral Fungo Aspergillus
Kulirankal, Kiran, 2022)
(Gelman et al., 2022) Endocardite infecciosa da valvula Bactéria Staphylococcus warneri
nativa
(Petrungaro et al., 2022) Linfocitopenia em pacientes com Bactéria Klebsiella Pneumoniae
talassemia

Fonte: Autores.

4. Discussao

O SARS-CoV-2, é responsavel por causar distirbios graves e pneumonia, aumentando a taxa de mortalidade de
pacientes com comorbidades e da populacdo idosa, além de levar a uma maior suscetibilidade a infeccBes bacterianas
secundarias. (Mirzaei et al. 2020).

A andlise dos estudos mostrou que coinfecgdes com varios micro-organismos como virus, bactérias e fungos séo
comumente encontradas em pacientes infectados por SARS-CoV-2 que influenciam significativamente o agravo da doenga
(OPAS/OMS Brasil, 2019).

Ap6s a hospitalizagdo de um grande nimero de individuos com COVID-19, pacientes foram diagnosticados também
com infeccOes secundarias (Ritchie et al., 2020). Um estudo realizado em 221 pacientes com pneumonia por SARS-CoV-2, 57

participantes foram acometidos por co-infeccGes, entre esses, 17 foram co-infectados por bactérias (Zhang et al., 2020).

5



http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i10.32966

Research, Society and Development, v. 11, n. 10, e340111032966, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i10.32966

Investigacgdes clinicas indicaram a co-presenca de outros virus, archaeas, fungos e principalmente espécies bacterianas
relacionadas com SARS-CoV-2 como Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Streptococcus pyogenes, Neisseria
meningitidis, Streptococcus pneumoniae e Staphylococcus aureus (Hoque et al., 2021) (Khatiwada et al., 2020).

De acordo com Montrucchio et al. (2020), pacientes com COVID-19 sdo mais suscetiveis a desenvolver superinfecgdes,
especialmente aquelas causadas por patégenos multirresistentes. Outro estudo realizado em UT], constatou que entre 35 pacientes
hospitalizados, 7 tiveram teste positivo para CPKP. Elucidam também que infeccBes bacterianas, secundarias as infeccdes virais,
desempenham um papel crucial na taxa de mortalidade de pacientes com infec¢des respiratérias virais, como COVID-19.

A administracdo de antibidticos tem sido frequentemente usada em pacientes com COVID-19 que foram internados na
unidade de terapia intensiva e tem sua administracdo associada a resisténcia bacteriana (Phua et al., 2019).

Um estudo realizado por Liew et al. (2020), determina que os pacientes com COVID-19 apresentam maior incidéncia
de infeccBes bacterianas em comparagdo com pacientes ndo acometidos pelo virus, em razdo do uso generalizado de antibi6ticos
de amplo espectro, o que pode ser responsavel por um aumento na incidéncia e na sele¢do de bactérias multirresistentes. Observa-
se também, um grande nimero de infecgBes bacterianas detectadas em pacientes com COVID-19 que ndo apresentam
suscetibilidade a antibidticos, incluindo resisténcia a multiplos medicamentos (O'toole et al., 2021).

A bactéria Staphylococcus aureus se mostrou propicia ao desenvolvimento em pacientes que contrairam infec¢éo por
coronavirus (Alizadehasl et al., 2020). Nesse estudo, avaliou-se o caso de um paciente homem de 24 anos, com cardiopatia
reumatica, submetido a troca valvar mitral mecénica ha 4 anos, onde 3 semanas apds receber alta por contagio do COVID-19,
apresentou endocardite infecciosa, com resultados da hemocultura positivos para Staphylococcus aureus.

Outro estudo relatou um caso de endocardite valvar nativa causada por Staphylococcus warneri, ocorrendo em um
homem saudavel de 19 anos, sem protese, sem historico de puncdo cuténea, sem condicdo valvar prévia e sem indicacdo de
imunocomprometimento, dois meses apds cura de infec¢do por COVID-19. Neste estudo, relata-se que os pacientes com COVID-
19 podem estar em maior risco para complicacdes trombéticas e, portanto, suscetiveis a endocardite infecciosa (Gelman et al.,
2022).

Também foi possivel observar um aumento significativo de infec¢des por Klebsiella pneumoniae no periodo de COVID-
19 em comparacdo com o periodo ndo COVID. Estudo realizado em 25 pacientes testados em UTI, 9 testaram positivo para
multirresisténcia ao gene CRKP (Dumitru et al., 2021).

Em estudo, cinco casos (5,1%) com coinfec¢des bacterianas, incluindo Acinetobacter baumannii e Klebsiella
pneumoniae , foram encontrados em 99 pacientes (Chen et al., 2020).

CoinfecgBes com Streptococcus pneumoniae e Staphylococcus aureus associados a SARS-CoV-2 comprometem o
sistema imunoldgico e adaptativo do paciente, causando pneumonia bacteriana secundéria, agravando o quadro patoldgico,
podendo levar a morte (Ginsburg et al., 2020).

Em estudo de caso, foi relatado um paciente homem de 38 anos que apresentou endocardite infecciosa causada por
Streptococcus mitis em uma valvula mitral nativa estruturalmente normal, onde o Unico fator de risco que o paciente apresentava

era uma infeccéo recente por COVID-19 (Kumanayaka et al., 2021).

5. Concluséo

Concluimos que coinfec¢es com varios micro-organismos sdo comumente encontradas em pacientes infectados por
SARS-CoV-2, que influenciam significativamente a gravidade e taxas de mortalidade por COVID-19.

Devemos considerar também que a resisténcia bacteriana é um grave problema de satide publica que vem sendo

estudada ao longo dos Gltimos anos, com principal atencdo nos dois anos apos a pandemia, pela preocupacao devido ao uso
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indiscriminado dos antibiéticos durante a COVID-19, que vem sendo tratada muitas vezes com antimicrobianos.

Diante disso, os autores reforcam que mais estudos in vitro sejam realizados para elucidar o assunto, com enfoque
para pesquisas que abordem o COVID-19 e suas possiveis coinfec¢es, bem como analises que mostram a realidade do uso
indiscriminado de antimicrobianos como terapéutica para 0 SARS-CoV-2.
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