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RESUMO: Os beta-lactamicos
constituem uma ampla classe de agentes
antimicrobianos, abrangendo as penicilinas,
carbapenémicos e cefalosporinas, entre
outros. As cefalosporinas, dentro deste
grupo, sdo frequentemente recomendadas
para o tratamento de infec¢des hospitalares
especificas, como infeccbes do ftrato
urinario complicadas, meningite e quadros
infecciosos em gestantes. Entretanto, a
resisténcia adquirida a esses agentes
antimicrobianos estd em  constante
evolugéo, o que levou ao desenvolvimento
dos carbapenémicos com 0 objetivo de
aprimorar a eficacia terapéutica. Estes
compostos sao classificados em diferentes
geracbes, com base na ampliacédo do
espectro de atividade antimicrobiana,
refletindo as caracteristicas de sua acgéo
bioldgica.
PALAVRAS-CHAVE:
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Antibioticos,

ABSTRACT: Beta-lactamsrepresentabroad
group of antimicrobials, including penicillins,
carbapenems, and cephalosporins.
Cephalosporins are the most indicated
beta-lactams for certain hospital-acquired
infections, such as complicated urinary
tract infections, meningitis, and infectious
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conditions in pregnant women. However, acquired resistance to these drugs is continuously
progressing, leading to the emergence of carbapenems with the aim of improving this profile.
These drugs are classified into generations based on the expansion of their spectrum of
action, namely, on the characteristics of their antimicrobial activity.

KEYWORDS: Antimicrobials, cephalosporins, pharmacology.

INTRODUCAO

Os beta-lactamicos representam um amplo grupo de antimicrobianos, dentro do qual
se incluem as penicilinas, carbapenémicos e as cefalosporinas. As cefalosporinas séo os
beta-lactamicos mais indicados para algumas infec¢des hospitalares, como ITU complicada,
meningite, quadros infecciosos em gestantes. Todavia, a resisténcia adquirida a esses
farmacos esta em constante progressédo, de tal maneira que os carbapenémicos surgiram
com o intuito de melhorarem esse perfil. Essas drogas sao classificadas em geragbes
baseadas na ampliacao do espectro de acdo das mesmas, ou seja, nas caracteristicas da

atividade antimicrobiana.

CEFALOSPORINAS DE PRIMEIRA GERAGCAO

A primeira geragao das cefalosporinas é conhecida pela superioridade da atividade
contra bactérias gram-positivas, como estreptococos e estafilococos. No entanto,
apresentam certa atividade antimicrobiana contra E. coli, K. pneumoniae e Moraxella
catarrhalis, ressaltando-se que cepas resistentes a meticilina, MRSA, enterococos, S.
epidermidis e B. fragilis s&o bactérias com resisténcia ja conhecida as cefalosporinas de
primeira geragéo.

A droga mais conhecida dessa subclasse é a cefazolina, a qual é bem tolerada
ap6s administracdo parenteral, sendo que sua atividade extra perante alguns sorovares
de Enterobacter sp. a diferencia das outras representantes. A indicacao terapéutica mais
relatada a respeito desse farmaco refere-se a profilaxia de procedimentos cirdrgicos com
fator de risco a infecg¢ao pela flora cutanea.

Além disso, grande parte do tratamento de infec¢do de pele e partes moles, cujos
agentes etiol6gicos mais significativos sdo S. pyogenes e S. aureus (nao MRSA), é feita
com a administrac@o de uma cefalosporina de primeira geracéo, com destaque a cefalexina.

Os principais representantes dessa classe antibiotica sdo cefalexina, cefazolina,

cefalotina e cefadroxila.
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CEFALOSPORINAS DE SEGUNDA GERAGCAO

A segunda geracdo das cefalosporinas tem espectro antimicrobiano aumentado
contra microrganismos (MO) entéricos gram-negativos quando comparado as de primeira
geracgéao, porém perdem as cefalosporinas de terceira gera¢do nesse quesito; possuindo —
ainda — atividade moderada perante bactérias gram-positivas, contudo néo sao téao efetivas
quanto as de primeira nesse aspecto.

No passado, essas drogas foram usadas de maneira indiscriminada pelos
profissionais de saude, de tal maneira que a resisténcia adquirida a esses farmacos, tornou
sua administracdo quase que inviavel nos dias de hoje. Dessa maneira, s@o poucas as
indicacOes terapéuticas para as cefalosporinas de segunda geragéo; podendo-se citar:
faringoamigdalites causadas por H. influenzae ou M. catarrhalis e meningites bacterianas
em criangas néo causadas por L. monocytogenes.

Os principais representantes das cefalosporinas de segunda geracgéao sao cefuroxima
e cefaclor.

CEFALOSPORINAS DE TERCEIRA GERACAO

As cefalosporinas de terceira geracdo foram desenvolvidas com o objetivo de
melhorar o combate de MO gram-negativos (Enterobacteriaceae) e manutencéao da eficacia
frente bactérias gram-positivas. Além disso, uma de suas representantes tem boa atividade
perante Pseudomonas aeruginosa.

Esses farmacos possuem boa cobertura farmacoldgica para Serratia sp., gonococo,
meningococo, S. aureus (ndo MRSA), pneumococo, Haemophilus sp., K. pneumoniae,
Enterobacter sp., Proteus sp., com exce¢ao dos produtores do gene AmpC.

A ceftriaxona é a cefalosporina de terceira geragdo mais usada para tratamentos
de diversas moléstias infecciosas. Pode-se citar blenorragia grave; borroliose de Lyme
(doenca do carrapato americano), meningite, ITU grave e pneumonia. Ratifica-se que o
bacilo gram-positivo Listeria monocytogenes é altamente resistente as cefalosporinas.

Os principais representantes das cefalosporinas de terceira geragéo sao ceftriaxona,
ceftazidima (cefalosporina anti-Pseudomonas) e cefotaxima.

CEFALOSPORINAS DE QUARTA GERACAO

As cefalosporinas de quarta geracdo apresentam efetividade superior as demais
representantes desse grupo, conferindo eficacia comparavel aos farmacos de terceira
geracéo, contudo sdo mais estaveis a acao de algumas beta-lactamases, com excec¢éo das
ESBL. Além disso, sao Uteis no tratamento de infeccdes adquiridas em ambiente hospitalar
por bactérias gram-positivas, Pseudomonas spp. ou Enterobacteriaceae.

Os principais representantes das cefalosporinas de quarta geragéo séo a cefepima
e cefpiroma.
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Esses medicamentos séo resistentes a acao litica de alguns subtipos (1 e 2) de beta-
lactamases com codificagdo via plasmideos, entretanto séo sensiveis a essas enzimas
cujo espectro € ampliado (ESBL). A maioria das informagdes a respeito dos farmacos em
questdo é baseada em modelos experimentais, 0s quais evidenciaram: boa penetracao no
liquido cefalorraquidiano e necessidade de ajuste de dose nos portadores de lesao renal.

CEFALOSPORINAS DE QUINTA GERAGCAO

As cefaloporinas de quinta geracao possuem espectro ampliado para Staphylococcus
aureus resistentes a meticilina.

Os principais representantes das cefalosporinas de quinta geracao séo a ceftarolina
e o ceftobiprole.

REACOES ADVERSAS AS CEFALOSPORINAS

Uma indicagéo terapéutica curiosa das cefalosporinas é a terapia de infec¢des
em pacientes alérgicos as penicilinas. Isso realmente pode acontecer, porém com muita
cautela — principalmente se esses individuos possuirem historico pregresso recente de
alergia aos outros beta-lactamicos. Cerca de 20% das pessoas apresentam quadros de
reacoes cruzadas entre penicilinas e cefalosporinas, os quais podem ser caracterizados
por exantemas maculopapulares, urticarias, broncoespasmo e anafilaxia. Além de casos
de hipersensibilidade, existem alguns relatos de outros efeitos colaterais, como diarreia.

Pode-se citar também reacdes semelhantes ao do dissulfiram quando existe
concomitancia de ingestdo das cefalosporinas com as bebidas alcodlicas, devido a
presenca do grupo metiltiotetrazol (MTT) em sua estrutura farmacol6gica, tornando possivel
0 aparecimento de enrijecimento e ruborizagdo faciais, desconforto abdominal, nduseas,
vomitos. O grupo MTT esta implicado em reacdes intestinais raras, contudo, consideradas
graves. O MTT é capaz de causar hipoprotrombinemia e disfungdes plaquetérias, de tal

forma que algumas pessoas podem ser vitimas de graves hemorragias.

REFERENCIAS

1.Elawady, Basma Ahmed; Mahmoud, Noha Refaat; Badawi, Hala El-Sayed; Badr, Azza Essam Eldin;
Gohar, Noha Mahmoud. Antimicrobial activity of cefepime-tazobactam combination against extended
spectrum beta-lactamase and/or AmpC beta-lactamase- producing gram-negative bacilli. BMC Infect
Dis ; 24(1): 434, 2024 Apr 23.

2.Haynes, Andrew S; Wei, Zixuan; Anderson, Peter; Scheetz, Marc H; Parker, Sarah K; Fish, Douglas
N. Cefadroxil and cephalexin pharmacokinetics and pharmacodynamics in children with musculoskeletal
infections. Antimicrob Agents Chemother ; 68(5): e0018224, 2024 May 02.

Jornada médica: Ciéncia e tecnologia em busca da qualidade de vida 3 Capitulo 6


https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Elawady,%20Basma%20Ahmed%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Mahmoud,%20Noha%20Refaat%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Badawi,%20Hala%20El-Sayed%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Badr,%20Azza%20Essam%20Eldin%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Gohar,%20Noha%20Mahmoud%22
http://portal.revistas.bvs.br/transf.php?xsl=xsl/titles.xsl&xml=http://catserver.bireme.br/cgi-bin/wxis1660.exe/?IsisScript=../cgi-bin/catrevistas/catrevistas.xis|database_name=TITLES|list_type=title|cat_name=ALL|from=1|count=50&lang=pt&comefrom=home&home=false&task=show_magazines&request_made_adv_search=false&lang=pt&show_adv_search=false&help_file=/help_pt.htm&connector=ET&search_exp=BMC%20Infect%20Dis
http://portal.revistas.bvs.br/transf.php?xsl=xsl/titles.xsl&xml=http://catserver.bireme.br/cgi-bin/wxis1660.exe/?IsisScript=../cgi-bin/catrevistas/catrevistas.xis|database_name=TITLES|list_type=title|cat_name=ALL|from=1|count=50&lang=pt&comefrom=home&home=false&task=show_magazines&request_made_adv_search=false&lang=pt&show_adv_search=false&help_file=/help_pt.htm&connector=ET&search_exp=BMC%20Infect%20Dis
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Haynes,%20Andrew%20S%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Wei,%20Zixuan%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Anderson,%20Peter%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Scheetz,%20Marc%20H%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Parker,%20Sarah%20K%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Fish,%20Douglas%20N%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Fish,%20Douglas%20N%22
http://portal.revistas.bvs.br/transf.php?xsl=xsl/titles.xsl&xml=http://catserver.bireme.br/cgi-bin/wxis1660.exe/?IsisScript=../cgi-bin/catrevistas/catrevistas.xis|database_name=TITLES|list_type=title|cat_name=ALL|from=1|count=50&lang=pt&comefrom=home&home=false&task=show_magazines&request_made_adv_search=false&lang=pt&show_adv_search=false&help_file=/help_pt.htm&connector=ET&search_exp=Antimicrob%20Agents%20Chemother

3. Taylor, Eric; Nailor, Michael D; Feider, Michelle; Sullivan, Shannon; Goodlet, Kellie J. Doxycycline
versus cephalexin treatment of presumed streptococcal skin and soft tissue infection among adults
presenting to the emergency department. Antimicrob Agents Chemother ; 68(2): e0128223, 2024 Feb
07.

4. Tsai, I-Hsuan; Wang, Yi-Chi. Cefepime-induced encephalopathy in an older patient with polypharmacy
and renal insufficiency: a case report. J Int Med Res ; 52(5): 3000605241244743, 2024 May.

Jornada médica: Ciéncia e tecnologia em busca da qualidade de vida 3 Capitulo 6 46


https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Taylor,%20Eric%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Nailor,%20Michael%20D%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Feider,%20Michelle%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Sullivan,%20Shannon%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Goodlet,%20Kellie%20J%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Goodlet,%20Kellie%20J%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Goodlet,%20Kellie%20J%22
http://portal.revistas.bvs.br/transf.php?xsl=xsl/titles.xsl&xml=http://catserver.bireme.br/cgi-bin/wxis1660.exe/?IsisScript=../cgi-bin/catrevistas/catrevistas.xis|database_name=TITLES|list_type=title|cat_name=ALL|from=1|count=50&lang=pt&comefrom=home&home=false&task=show_magazines&request_made_adv_search=false&lang=pt&show_adv_search=false&help_file=/help_pt.htm&connector=ET&search_exp=Antimicrob%20Agents%20Chemother
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Tsai,%20I-Hsuan%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Wang,%20Yi-Chi%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Wang,%20Yi-Chi%22
http://portal.revistas.bvs.br/transf.php?xsl=xsl/titles.xsl&xml=http://catserver.bireme.br/cgi-bin/wxis1660.exe/?IsisScript=../cgi-bin/catrevistas/catrevistas.xis|database_name=TITLES|list_type=title|cat_name=ALL|from=1|count=50&lang=pt&comefrom=home&home=false&task=show_magazines&request_made_adv_search=false&lang=pt&show_adv_search=false&help_file=/help_pt.htm&connector=ET&search_exp=J%20Int%20Med%20Res



