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Pontos-chave

Pergunta

Quais são os padrões globais e as previsões de resistência antimicrobiana (RAM) na infância em patógenos prioritários, de acordo com as categorias de antibióticos de Acesso, Vigilância e Reserva (AWaRe) da Organização Mundial da Saúde (OMS)?

Resultados

Neste estudo transversal com 106.581 indivíduos, a resistência a qualquer antibiótico do grupo de Acesso foi maior do que a resistência aos antibióticos dos grupos de Observação e Reserva; no entanto, a resistência aos três aumentou acentuadamente em ambientes com recursos limitados, em crianças de 0 a 2 anos, em indivíduos com sepse e em unidades de terapia intensiva. Até 2035, a resistência aos carbapenêmicos em crianças deverá ser significativamente maior em espécies de Klebsiella e em Acinetobacter baumannii .

Significado

A elevada e crescente resistência antimicrobiana, especialmente aos antibióticos de primeira linha, ameaça o tratamento empírico e pode ampliar as lacunas entre as diretrizes da OMS e a realidade clínica para crianças, particularmente em contextos com recursos limitados.



Este estudo transversal avalia a resistência antimicrobiana a patógenos prioritários designados pela Organização Mundial da Saúde em crianças.

Introdução
A resistência antimicrobiana (RAM) é uma crise global de saúde, reconhecida pela Organização Mundial da Saúde (OMS) como uma das maiores ameaças à saúde humana. 1 O surgimento e a disseminação da RAM comprometem a eficácia dos antibióticos, complicando o manejo de doenças infecciosas e aumentando a morbidade, a mortalidade e os custos com saúde. 
A OMS priorizou a vigilância da RAM por meio de duas estruturas:

- a lista de patógenos prioritários com a resistência mais preocupante, que representam os desafios clínicos mais sérios, e 
- o sistema de classificação Acesso, Vigilância e Reserva (AWaRe), uma nova abordagem que estratifica os antibióticos com base no potencial de resistência e no papel no tratamento.1,2  
O sistema AWaRe fornece uma estrutura muito necessária para o uso de antibióticos, mas depende de dados de vigilância atualizados, que frequentemente não estão disponíveis para crianças.
As crianças são especialmente vulneráveis ​​a infecções devido à imaturidade imunológica e ao contato próximo com seus pares, o que facilita a transmissão. Elas também estão entre as que mais recebem antibióticos, com mais de 90% recebendo pelo menos um até completarem um ano de idade em alguns contextos. 3  
A resistência antimicrobiana (RAM) contribui para desfechos graves em crianças, com uma estimativa de 840.000 mortes em crianças menores de 5 anos associadas à RAM em 2021.4
Em grupos vulneráveis, como crianças com câncer e aquelas em Unidades de Terapia Intensiva Neonatal, a RAM está associada a maior mortalidade e alto ônus socioeconômico.5 Evidências mostram que a RAM está aumentando em crianças em todos os contextos de recursos, com até 10% das infecções da corrente sanguínea atribuídas a organismos multirresistentes, com proporções ainda maiores relatadas em certas combinações de patógeno e ambiente. 5-9 Apesar disso, os esforços para combater a RAM em crianças são dificultados pela vigilância limitada e pela insuficiência de formulações de antibióticos apropriadas para crianças.10,11 
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A pesquisa sobre resistência antimicrobiana (RAM) em crianças permanece fragmentada, com os dados internacionais existentes, especialmente de contextos com recursos limitados, sendo frequentemente difíceis de comparar ou inacessíveis a clínicos, pesquisadores e formuladores de políticas. Essa lacuna prejudica a tomada de decisões clínicas eficazes e o desenvolvimento de políticas baseadas em evidências. 
Portanto, nosso estudo utiliza um amplo conjunto de dados longitudinais de vigilância da RAM e visa analisar as tendências geográficas e temporais da resistência a antibióticos segundo a classificação AWaRe da OMS em crianças, mapear a resistência em patógenos críticos identificados pela OMS e prever mudanças na próxima década.
                                 Objetivo

Avaliar as tendências geográficas e temporais da resistência antimicrobiana (RAM) em crianças para patógenos prioritários da Organização Mundial da Saúde (OMS), utilizando a classificação de antibióticos Acesso, Vigilância e Reserva (AWaRe) da OMS.

Métodos
Desenho do estudo

Este estudo de vigilância utilizou dados pediátricos do conjunto de dados Antimicrobial Testing Leadership and Surveillance (ATLAS).¹², 1³ Abrangendo 82 países de janeiro de 2004 a dezembro de 2022, o ATLAS inclui isolados de sangue, líquido cefalorraquidiano, urina, fluidos de sítios estéreis, escarro, pele e feridas, e fezes  e também testa a suscetibilidade. 
Variáveis ​​de dados

O conjunto de dados ATLAS agrupa crianças por faixas etárias de 0 a 2 anos, 3 a 12 anos e 13 a 18 anos. A análise concentrou-se em patógenos de prioridade crítica, alta e média da OMS para 2024. 
Foram excluídas : Salmonella spp., Mycobacterium tuberculosis e Shigella spp. (baixo número de isolados) e Neisseria gonorrhoeae (relevância pediátrica limitada) 
A resistência por categoria AWaRe foi definida pragmaticamente como resistência a pelo menos um antibiótico nessa categoria, para padronizar as comparações em nível de categoria. 
As regiões foram definidas geograficamente de acordo com a divisão da OMS: Américas (subdivididas em Norte, Central e Sul para evitar mascarar a heterogeneidade na RAM pediátrica), Europa (subdividida em Oriental e Ocidental), Mediterrâneo Oriental (que inclui os países do Norte da África), África, Sudeste Asiático e Pacífico Ocidental. 
Resultados

Características da amostra
Foram isolados 106.581 isolados de 106.581 crianças em 82 países ao longo de 19 anos ( Figura 1 ). 
Destes, 47% eram de crianças de 0 a 2 anos, 35% de 3 a 12 anos e 18% de 13 a 18 anos, sendo 58.620 do sexo masculino e 47.961 (45%) do sexo feminino. 
A maioria dos isolados foi obtida de enfermarias (47%) e Unidades de Terapia Intensiva (UTIs) (27%), e de escarro (30%), pele/feridas (21%) e sangue (16%). O patógeno mais frequente foi Staphylococcus aureus (19%), seguido por Klebsiella spp. (11%) e Escherichia coli (10%).
Figura 1. Mapa coroplético, gráficos de barras empilhadas e gráfico de pontos mostrando as características dos isolados da amostra.

Cada ponto representa 1% do total de isolados da região.
Nota do Editor da página:  Um mapa coroplético é um tipo de mapa temático que usa cores, tons ou padrões diferentes para mostrar dados estatísticos em áreas geográficas. As regiões com valores mais altos recebem cores mais fortes, enquanto as áreas com valores mais baixos recebem cores mais clara
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Resistência Antimicrobiana usando as classificações de antibióticos AWaRe

                            Patógenos prioritários da OMS e regiões da OMS
De 2004 a 2022, a resistência antimicrobiana pediátrica aumentou em todas as regiões, com níveis de resistência consistentemente mais elevados e crescimento mais rápido em contextos com recursos limitados. 
A resistência a qualquer antibiótico do grupo de Acesso foi a mais alta no geral, com uma média de 36% (variação de 2% a 66%), seguida pela resistência a antibióticos do grupo de Observação, com uma média de 22% (variação de 1% a 47%) e a antibióticos do grupo de Reserva, com uma média de 13% (variação de 0% a 30%). 
A resistência aos antibióticos nos grupos de observação e reserva aumentou mais rapidamente nas Unidades de Terapia Intensiva, onde a resistência aos antibióticos no grupo de observação aumentou de 15% (517/3564) para 33% (2910/8748) (P < 0,001), especialmente naqueles com idade entre 0 e 2 anos (12% [325/2649] para 32% [1257/3959]; P < 0,001) e naqueles com sepse (15% [298/2030] para 30% [1409/4705]; P < 0,001) e infecções respiratórias [12% [657/5324] para 29% [3311/11507]; P < 0,001]. 

A Acinetobacter baumannii apresentou a maior resistência geral (mais de 55% em todas as categorias AWaRe), enquanto as espécies de Klebsiella aumentaram mais rapidamente, particularmente em relação às cefalosporinas de terceira ou quarta geração e aos carbapenêmicos no Sudeste Asiático, Europa Oriental e Pacífico Ocidental. 
As projeções sugerem a estabilização da resistência aos antibióticos de Acesso, mas aumentos contínuos na resistência aos antibióticos dos grupos de Observação e Reserva, especialmente em patógenos Gram-negativos. 
Até 2035, a resistência aos carbapenêmicos deverá ser de 35% (intervalo de incerteza [IC] de 95%, 29%-40%) em espécies de Klebsiella e de 82% (IC de 95%, 77%-85%) em A. baumannii.

Resistência antimicrobiana a cefalosporinas e carbapenêmicos em patógenos prioritários críticos da OMS

Aumentos na resistência às cefalosporinas de terceira ou quarta geração e aos carbapenêmicos entre patógenos críticos, Enterobacterales e A. baumannii foram demonstrados por meio de AROCs ( Figura 3 ) 
Figura 3. Gráfico de floresta mostrando a taxa anualizada de variação (AROC) na resistência a cefalosporinas e carbapenêmicos de terceira ou quarta geração em patógenos críticos da Organização Mundial da Saúde (OMS).
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Na Figura 4. Mapas coropléticos mostrando a distribuição geográfica da resistência aos carbapenêmicos em patógenos críticos da Organização Mundial da Saúde (2021-2035)
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Resistência a cefalosporinas de terceira ou quarta geração

De 2004 a 2022, a resistência às cefalosporinas de terceira e quarta geração entre patógenos prioritários críticos em crianças aumentou de 16% para 31%, e a projeção para 2035 era de 36% (IC 95%, 26%-39%) ( Tabela ). A resistência às cefalosporinas em E. coli foi de 33% em 2022, com um aumento projetado para 56% em 2035 (IC 95%, 51%-61%). Houve um aumento significativo na área sob a curva ROC (AROC) de E. coli na África (2,8; IC 95%, 2,3-3,3). A resistência de Klebsiella spp. foi de 45% em 2022, com previsão de 70% para 2035 (IC 95%, 65%-74%), também com aumentos significativos na área sob a curva ROC na África (2,0; IC 95%, 1,4-2,5) e na Europa Oriental (1,0; IC 95%, 0,7-1,3) ( Figura 3 ). De forma semelhante, prevê-se que E. cloacae apresente 71% de resistência (IC 95%, 66%-75%) em todas as regiões até 2035. S. marcescens apresentou a menor resistência atual (7%) entre os patógenos críticos e as menores projeções (47%; IC 95%, 41%-52%). Em contraste, A. baumannii apresentou a maior resistência em todas as regiões, com 64%, com previsão de aumento para 83% (IC 95%, 80%-86%). As regiões com maior projeção de resistência às cefalosporinas de terceira ou quarta geração entre todos os patógenos críticos até 2035 foram a Europa Oriental, o Sudeste Asiático e o Pacífico Ocidental ( Tabela ; Figura 4 )
Tabela. Resistência a cefalosporinas de terceira e quarta geração e carbapenêmicos em patógenos críticos da Organização Mundial da Saúde (OMS) e regiões.

	
	Resistência às cefalosporinas de terceira e quarta geração
	Resistência aos carbapenêmicos

	
	Taxa de 2021/2022, %
	Taxa prevista, % (UI)
	Taxa de 2021/2022, %
	Taxa prevista, % (UI)

	Patógenos críticos
	
	
	
	

	Escherichia coli
	33
	56 (51-61)
	2.7
	7 (5-9)

	Klebsiellaspp
	45
	70 (65-74)
	15
	35 (29-40)

	Enterobacter cloacae
	24
	71 (66-75)
	5
	23 (19-29)

	Serratia marcescens
	7
	47 (41-52)
	4
	25 (20-31)

	Acinetobacter baumannii
	56
	83 (80-86)
	51
	82 (77-85)

	Regiões da OMS
	
	
	
	

	Renda mais alta
	
	
	
	

	América do Norte
	33
	61 (57-66)
	10
	50 (44-56)

	Europa Ocidental
	42
	65 (61-70)
	10
	50 (44-56)

	Europa Oriental
	61
	77 (74-80)
	25
	65 (59-70)

	Ámérica do Sul
	50
	79 (75-82)
	22
	64 (58-69)

	Pacífico Ocidental
	45
	79 (76-82)
	11
	61 (55-67)

	Renda mais baixa
	
	
	
	

	América Central
	48
	83 (80-85)
	16
	67 (62-72)

	Mediterrâneo Oriental
	65
	82 (78-84)
	22
	60 (54-66)

	Sudeste Asiático
	69
	90 (87-91)
	43
	79 (75-83)

	África
	69
	83 (80-86)
	20
	61 (55-67)


Resistência a carbapenêmicos
De 2004 a 2022, a resistência aos carbapenêmicos entre os patógenos prioritários críticos em crianças aumentou de 9% para 17%, e a projeção para 2035 era de 21% (IC 95%, 19%-23%). 
A resistência de E. coli aos carbapenêmicos foi a mais baixa entre os patógenos críticos, com 3% em 2022, e projeta-se um aumento para 7,5% (IC 95%, 6%-10%) até 2035. 
A resistência de Klebsiella spp. foi a mais alta entre as Enterobacterales, com 15%, e prevê-se que chegue a 35% (IC 95%, 29%-40%), com uma AORC geral significativa (0,72; IC 95%, 0,7-0,8), refletida regionalmente no Sudeste Asiático (3,2; 2,6-4,0), Europa Oriental (1,4; IC 95%, 1,2-1,6) e Mediterrâneo Oriental (1,5; IC 95%, 1,1-1,9) ( Figura 3 ). 
A resistência aos carbapenêmicos em E. cloacae e S. marcescens foi de 4%, com projeção de aumento para 22% e 25%, respectivamente. 
A. baumannii apresentou a maior resistência, com 51%, e uma taxa prevista para 2035 de 82% (IC 95%, 77%-85%). 
As regiões com a maior resistência projetada a carbapenêmicos entre os patógenos críticos até 2035 foram, novamente, o Sudeste Asiático e a Europa Oriental ( Tabela ; Figura 4 ).
Discussão

Nesta análise transversal de mais de 100.000 isolados bacterianos pediátricos, observou-se um aumento substancial na resistência antimicrobiana (RAM) em crianças nas últimas duas décadas. 
Os principais achados foram que a resistência aos antibióticos de vigilância e reserva, reservados para infecções graves e multirresistentes, foi especialmente alta em UTIs, crianças de 0 a 2 anos, aquelas com sepse e aquelas com infecções respiratórias. 
As projeções baseadas nas tendências atuais indicam aumentos acentuados na resistência aos antibióticos de vigilância e aumentos mais lentos na resistência aos antibióticos de reserva na próxima década, especialmente em A. baumannii , P. aeruginosa e Klebsiella spp. 
Esses achados foram impulsionados pela maior RAM em ambientes com recursos limitados em todas as categorias de vigilância. Por outro lado, a resistência aos antibióticos de acesso apresentou projeção de declínio.

A maior resistência aos antibióticos Accesso reflete seu uso histórico disseminado como agentes de primeira linha para infecções infantis. No entanto, a tendência de queda na resistência aos de Accesso, particularmente em S. aureus , provavelmente reflete o foco no controle de S. aureus resistente à meticilina (MRSA): um estudo multicêntrico 14,15 nos EUA — onde as infecções por MRSA têm sido um alvo do controle de infecções — relatou uma redução de mais de 50% nas infecções por MRSA entre 2016 e 2021. Isso é encorajador e está alinhado com a priorização de medicamentos de primeira linha no programa de gestão de antimicrobianos (AMS).
No entanto, a alta resistência de bactérias Gram-negativas aos antibióticos de acesso sugere que estes estão se tornando ineficazes como primeira linha de tratamento em muitos contextos pediátricos.17,18  A constatação do aumento da resistência em isolados de departamentos de emergência reflete os resultados de outros estudos e pode sinalizar o aumento das taxas comunitárias em crianças, onde a vigilância é limitada.  19,20  
O problema vai além dos agentes de primeira linha: a alta e crescente resistência aos antibióticos de observação e reserva em UTIs e infecções de alta incidência representam pontos críticos de estresse do sistema. Um estudo em UTIs europeias 21  relatou alta resistência a cefalosporinas de terceira geração em A. baumannii  (64%–91%) e P. aeruginosa (2%–16%), patógenos com mortalidade substancial atribuída à resistência antimicrobiana.4 

A resistência aos antibióticos de observação, agora frequentemente utilizados como primeira linha em UTIs pediátricas e neonatais, 22,23  e aos antibióticos de reserva com dados farmacocinéticos pediátricos ou ensaios clínicos limitados,24  é profundamente preocupante para o manejo de infecções em crianças. 22,23 
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As taxas de resistência atuais e projetadas mais elevadas concentraram-se em regiões com recursos limitados, incluindo o Sudeste Asiático, a África e a América Central. Estudos anteriores25-27  determinaram que isso resulta de uma combinação de alta carga de infecções, acesso irrestrito a antibióticos e limitações no saneamento e no controle de infecções, agravadas por conflitos e desastres naturais. Embora apenas dados fenotípicos estivessem disponíveis neste estudo, em E. coli e Klebsiella spp.</i>, a resistência a cefalosporinas de terceira e quarta geração e carbapenêmicos foi provavelmente impulsionada por enzimas transmitidas horizontalmente (por exemplo, β-lactamases de espectro estendido e carbapenemases em plasmídeos móveis), selecionadas pelo uso generalizado de amplo espectro e pela disseminação em ambientes de saúde.28-30
 Intervenções direcionadas incluem o fortalecimento do uso racional de antimicrobianos, a redução do uso de cefalosporinas e a melhoria do controle de infecções. Em E. cloacae e S. marcescens , a resistência pode surgir da expressão induzível da β-lactamase AmpC, frequentemente emergindo durante o tratamento, apesar da suscetibilidade in vitro.  

 HYPERLINK "https://jamanetwork.com/journals/jamapediatrics/fullarticle/2851769" \l "poi260040r32" 31 O principal fator foi provavelmente a exposição individual prolongada a cefalosporinas de terceira geração, particularmente em crianças hospitalizadas e em terapia intensiva. 22,23  As intervenções incluem tratamentos mais curtos, maior conscientização e acesso a agentes alternativos em ambientes com recursos limitados. 33  
Em A. baumannii , a resistência pode refletir mecanismos intrínsecos (por exemplo, β-lactamases do tipo oxacilinase) e adquiridos, agravados pelo uso intensivo de carbapenêmicos e pela persistência ambiental, particularmente em terapia intensiva. 34  As intervenções incluem a redução do uso de carbapenêmicos, o reforço da limpeza ambiental e a limitação de dispositivos invasivos. No geral, embora os mecanismos variem, a resistência foi consistentemente amplificada pela pressão antibiótica e pela transmissão em ambiente hospitalar, destacando a necessidade de gestão coordenada e controle de infecção adaptados aos contextos locais.
            Esses resultados são amplamente comparáveis ​​às faixas de 2022 do Sistema Global de Vigilância da Resistência e Uso de Antimicrobianos (GLASS) da OMS para 35 países (resistência a cefalosporinas, 33% a 100%; resistência a carbapenêmicos, 23% a 100%), com estimativas pediátricas mais baixas esperadas devido à complexidade dos casos e ao contexto. 
Sem intervenção urgente, até 2035 a resistência a cefalosporinas de terceira e quarta geração em Klebsiella spp. poderá ultrapassar 70% e a resistência a carbapenêmicos em A. baumannii poderá atingir 82%, comprometendo a eficácia dos antibióticos de último recurso.
Essas projeções estão alinhadas com as dos modelos da OMS que preveem aumentos desproporcionais em infecções multirresistentes em contextos com recursos limitados, ⁴ onde as crianças enfrentam o duplo problema da alta resistência antimicrobiana e do acesso limitado a antibióticos eficazes.³⁶ Dados específicos de cada região podem orientar as prioridades pediátricas.

Esses resultados têm implicações claras para políticas e práticas. As crianças continuam sub-representadas nas estratégias globais de resistência antimicrobiana, apesar dos distintos padrões de resistência. 9 Nossos achados destacam a necessidade de um sistema 

 HYPERLINK "https://jamanetwork.com/journals/jamapediatrics/fullarticle/2851769" \l "poi260040r37" de administração de antimicrobianos (AMS ) personalizado, direcionado à sepse e infecções respiratórias, especialmente em ambientes com supervisão potencialmente mais frágil (por exemplo, departamentos de emergência). 8,37
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Para melhorar a acessibilidade aos dados, desenvolvemos a plataforma interativa AMR in Kids, 38  que agrega dados de resistência pediátrica para apoiar a vigilância equitativa, o compartilhamento de dados e a análise contextualizada. Alinhado com o WHO GLASS, este recurso visa dar visibilidade e acesso prático a análises e estratificações detalhadas em nível nacional, particularmente em contextos de alta incidência e poucos recursos. O próximo passo seria vincular esses dados de vigilância às estratégias de gestão de antimicrobianos (AMS), conforme delineado no Plano de Ação Global da OMS sobre Resistência Antimicrobiana (RAM), para direcionar e avaliar intervenções. Exemplos nacionais da Holanda39 e da Dinamarca <40  mostram como planos de ação contra a RAM e sistemas integrados de vigilância podem apoiar a gestão, monitorar o uso de antimicrobianos e acompanhar as tendências de resistência ao longo do tempo. Pesquisas futuras devem caracterizar os fatores moleculares da resistência em infecções de alta incidência, para melhor direcionar as intervenções.

Limitações

Este estudo apresenta diversas limitações. Primeiro, o ATLAS não é baseado na população, e a participação dos locais e as práticas de submissão de isolados podem influenciar a mistura de patógenos e os padrões de resistência entre regiões e ao longo do tempo. Embora os testes tenham sido realizados em um laboratório central nos EUA para minimizar a variabilidade, ainda pode haver viés de seleção. Portanto, os resultados refletem uma grande rede de vigilância multinacional, em vez de estimativas globais totalmente representativas da população; no entanto, o ATLAS continua sendo um recurso valioso, dada a falta de conjuntos de dados comparáveis. Segundo, a heterogeneidade dentro das categorias de antibióticos do AWaRe complica a interpretação das taxas de resistência agregadas, uma vez que as tendências em nível de categoria podem obscurecer as diferenças entre antibióticos individuais. Terceiro, os mecanismos moleculares subjacentes à resistência fenotípica não foram analisados, o que limita a interpretação dos fatores determinantes. Quarto, as previsões pressupõem a continuidade das tendências atuais e não podem levar em conta mudanças futuras em políticas, tratamento, diagnóstico, vacinação, gestão de antimicrobianos, conflitos ou disrupções no sistema de saúde.
Conclusões

Os resultados deste estudo indicam que a resistência antimicrobiana (RAM) em crianças aumentou globalmente durante o período do estudo, impulsionada pelo aumento da resistência entre patógenos Gram-negativos críticos. 
É urgente a realização de um sistema integrado de vigilância da RAM estratificado por idade, que alinhe as recomendações de antibióticos da iniciativa AWaRe com a microbiologia e os desfechos clínicos, para orientar o uso racional de antibióticos e proteger a eficácia de antibióticos essenciais para as gerações futuras

Abstract

Importance: Antimicrobial resistance (AMR) threatens effective treatment of severe childhood infections, but multiregional data about pediatric AMR remain limited.

Objective: To assess geographic and temporal AMR trends among children for World Health Organization (WHO) priority pathogens using the WHO Access, Watch, and Reserve (AWaRe) antibiotic classification.

Design, setting, and participants: This multiregional surveillance study analyzed pediatric bacterial isolates from the Antimicrobial Testing Leadership and Surveillance (ATLAS) database between January 2004 and December 2022. The analysis included 106 581 isolates from 106 581 children aged 0 to 18 years in 82 countries. Data were analyzed from February 2024 to April 2026.

Exposures: Resistance to AWaRe-categorized antibiotics in WHO priority bacterial pathogens.

Main outcomes and measures: Temporal trends in resistance were evaluated using linear and nonlinear models, by geographic region, age, setting, and infection. Spatiotemporal generalized additive models were applied to estimate resistance trajectories and forecast to 2035.

Results: Of 106 581 children included in this study, 47% were aged 0 to 2 years, 35% were aged 3 to 12 years, and 18% were aged 13 to 18 years; 58 620 (55%) were male. From 2004 to 2022, pediatric AMR increased in all regions, with consistently higher resistance levels and faster growth in resource-limited settings. Resistance to any Access-group antibiotic was highest overall at a mean of 36% (range, 2%-66%), with resistance to Watch-group antibiotics at a mean of 22% (range, 1%-47%) and Reserve-group antibiotics at a mean of 13% (range, 0%-30%). Resistance to antibiotics in the Watch and Reserve groups increased most rapidly in intensive care units, wherein Watch-group antibiotic resistance increased from 15% (517/3564) to 33% (2910/8748) (P < .001), especially in those aged 0 to 2 years (12% [325/2649] to 32% [1257/3959]; P < .001) and those with sepsis (15% [298/2030] to 30% [1409/4705]; P < .001) and respiratory infections [12% [657/5324] to 29% [3311/11507]; P < .001). Acinetobacter baumannii had the highest overall resistance (more than 55% in every AWaRe category), while Klebsiella species increased fastest, particularly to third- or fourth-generation cephalosporins and carbapenems in Southeast Asia, Eastern Europe, and the Western Pacific. Projections suggested stabilization of resistance to Access antibiotics but continued increases in resistance to antibiotics in the Watch and Reserve groups, especially in Gram-negative pathogens. By 2035, carbapenem resistance was projected to be 35% (95% uncertainty interval [UI], 29%-40%) in Klebsiella species and 82% (95% UI, 77%-85%) in A baumannii.

Conclusions and relevance: Pediatric AMR increased in all regions across the study period, driven primarily by escalating resistance among Gram-negative pathogens responsible for sepsis and pneumonia. These trends threaten the effectiveness of empiric therapy for severe childhood infections, particularly in settings with limited alternative treatment options.

Resumo

Importância: A resistência antimicrobiana (RAM) ameaça o tratamento eficaz de infecções graves na infância, mas os dados multirregionais sobre RAM pediátrica ainda são limitados.

Objetivo: Avaliar as tendências geográficas e temporais da resistência antimicrobiana (RAM) em crianças para patógenos prioritários da Organização Mundial da Saúde (OMS), utilizando a classificação de antibióticos Acesso, Vigilância e Reserva (AWaRe) da OMS.

Desenho, contexto e participantes: Este estudo de vigilância multirregional analisou isolados bacterianos pediátricos do banco de dados do Sistema de Liderança e Vigilância de Testes Antimicrobianos (ATLAS) entre janeiro de 2004 e dezembro de 2022. A análise incluiu 106.581 isolados de 106.581 crianças de 0 a 18 anos em 82 países. Os dados foram analisados ​​de fevereiro de 2024 a abril de 2026.

Exposições: Resistência a antibióticos classificados como AWaRe em patógenos bacterianos prioritários da OMS.

Principais resultados e medidas: As tendências temporais na resistência foram avaliadas usando modelos lineares e não lineares, por região geográfica, idade, contexto e infecção. Modelos aditivos generalizados espaço-temporais foram aplicados para estimar as trajetórias de resistência e fazer previsões até 2035.

Resultados: Das 106.581 crianças incluídas neste estudo, 47% tinham entre 0 e 2 anos, 35% entre 3 e 12 anos e 18% entre 13 e 18 anos; 58.620 (55%) eram do sexo masculino. De 2004 a 2022, a resistência antimicrobiana pediátrica aumentou em todas as regiões, com níveis de resistência consistentemente mais elevados e crescimento mais rápido em contextos com recursos limitados. A resistência a qualquer antibiótico do grupo de Acesso foi a mais alta no geral, com uma média de 36% (variação de 2% a 66%), seguida pela resistência a antibióticos do grupo de Observação, com uma média de 22% (variação de 1% a 47%) e a antibióticos do grupo de Reserva, com uma média de 13% (variação de 0% a 30%). A resistência aos antibióticos nos grupos de observação e reserva aumentou mais rapidamente nas unidades de terapia intensiva, onde a resistência aos antibióticos no grupo de observação aumentou de 15% (517/3564) para 33% (2910/8748) (P < 0,001), especialmente naqueles com idade entre 0 e 2 anos (12% [325/2649] para 32% [1257/3959]; P < 0,001) e naqueles com sepse (15% [298/2030] para 30% [1409/4705]; P < 0,001) e infecções respiratórias [12% [657/5324] para 29% [3311/11507]; P < 0,001]. A Acinetobacter baumannii apresentou a maior resistência geral (mais de 55% em todas as categorias AWaRe), enquanto as espécies de Klebsiella aumentaram mais rapidamente, particularmente em relação às cefalosporinas de terceira ou quarta geração e aos carbapenêmicos no Sudeste Asiático, Europa Oriental e Pacífico Ocidental. As projeções sugerem a estabilização da resistência aos antibióticos de Acesso, mas aumentos contínuos na resistência aos antibióticos dos grupos de Observação e Reserva, especialmente em patógenos Gram-negativos. Até 2035, a resistência aos carbapenêmicos deverá ser de 35% (intervalo de incerteza [IC] de 95%, 29%-40%) em espécies de Klebsiella e de 82% (IC de 95%, 77%-85%) em A. baumannii.

Conclusões e relevância: A resistência antimicrobiana pediátrica aumentou em todas as regiões durante o período do estudo, impulsionada principalmente pela crescente resistência entre patógenos Gram-negativos responsáveis ​​por sepse e pneumonia. Essas tendências ameaçam a eficácia da terapia empírica para infecções graves na infância, particularmente em locais com opções de tratamento alternativas limitadas.
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                SUPERBACTÉRAS AMEAÇAM AS CRIANÇAS
Liderados pelo Instituto de Pesquisa Pediátrica Murdoch (MCRI) e pela Universidade de Sydney, na Austrália, os cientistas analisaram 106.581 amostras de infecções de crianças (0 a 18 anos) em 82 países, aumentou em todas as regiões do mundo entre 2004 e 2022, com previsão de que, na próxima década, infecções comuns tornem-se impossíveis de se tratar. Segundo os autores, essa é a análise mais abrangente já realizada sobre o problema na população pediátrica.

. Os pesquisadores utilizaram uma classificação desenvolvida pela Organização Mundial da Saúde (OMS), que divide os antibióticos em três grupos. O primeiro, chamado acesso, reúne medicamentos que devem ser utilizados como principal escolha na maioria das infecções. O segundo, vigilância, inclui drogas com maior potencial para induzir resistência e cujo uso deve ser mais criterioso. O último, reserva, reúne remédios considerados a última linha de defesa, reservados para infecções causadas por bactérias multirresistentes.
Rapidez
Ao longo dos 19 anos analisados, a resistência aumentou em todos os grupos, mas especialmente entre os antibióticos vigilância e reserva. Embora os medicamentos do grupo acesso concentrem as maiores taxas absolutas de resistência — reflexo de décadas de uso intenso —, os pesquisadores observaram crescimento muito mais rápido entre aqueles utilizados para tratar as infecções mais graves. Os autores destacam que a tendência preocupa porque reduz as opções terapêuticas para crianças hospitalizadas.

Nas UTIs pediátricas, a resistência aos antibióticos do grupo vigilância praticamente dobrou no período estudado, passando de 15% para 33%. Entre crianças de até dois anos internadas em terapia intensiva, o índice saltou de 12% para 32%. Em casos de sepse, doença que representa uma das principais causas de mortalidade infantil no mundo, o fortalecimento dos micro-organismos contra os medicamentos aumentou de 15% para 30%, enquanto nas infecções respiratórias subiu de 12% para 29%.

Entre as bactérias avaliadas, a Acinetobacter baumannii se destacou. O micro-organismo demonstrou níveis extremamente elevados de resistência em praticamente todas as categorias de antibióticos analisadas. As projeções indicam que, até 2035, cerca de 82% das cepas poderão ser resistentes aos carbapenêmicos, considerados alguns dos antibióticos mais potentes disponíveis atualmente.

Sepse
Outra preocupação é a Klebsiella spp., responsável por infecções urinárias, pneumonias e sepse. A resistência dessa bactéria aos carbapenêmicos deverá atingir aproximadamente 35% até 2035. Os pesquisadores observaram ainda crescimento expressivo da resistência às cefalosporinas de terceira e quarta gerações, medicamentos amplamente utilizados para tratar infecções graves em crianças. O índice, que era de 16% em 2004, chegou a 31% em 2022 e deverá alcançar cerca de 36% em 2035. Para bactérias como Klebsiella spp. e Acinetobacter baumannii, as projeções ultrapassam 70% em algumas regiões. 

Segundo os autores, diversos fatores contribuem para essa crise na saúde global. "Nos países de baixa renda, precisamos abordar o uso indiscriminado de antibióticos e o saneamento precário", acredita Penelope Bryant, coautora do estudo e professora do MCRI. "Esses países também precisam de melhor acesso a técnicas de diagnóstico e antibióticos de primeira linha." Já as nações de alta renda precisam investir no combate ao uso excessivo de antibióticos na agricultura, na veterinária, na atenção primária e nos ambientes hospitalares. 

De Paloma Oliveto (Correio Braziliense (22 de julho de 2026)
Aumento alarmante das infecções causadas pelas superbactérias (Relatório do Centro de Controle e Prevenção de Doença dos Estados Unidos)
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Matéria veiculada pelo  Jornal da TV Cultura em 24 de setembro de 2025
Realizado por Paulo R. Margotto.
O resultado não é motivo de pânico, segundo infectologistas, mas serve de alerta. 
A resistência pode ter sido acelerada com o uso indiscriminado e cada vez mais frequente de antibióticos, mesmo sem a confirmação de uma infecção bacteriana.

O aumento gerou um alerta da ONU. Até 2050, infecções causadas por superbactérias podem provocar 10 milhões de mortes por ano no planeta, superando o número de vítimas de câncer. 
Existe o risco, se o mundo não se organizar para conter o problema, de em algumas situações, nós voltarmos à era pré-antibiótica. E voltar à era pré-antibiótica é um problema, é como se a gente não existisse mais antibiótico para tratar infecções que antes eram corriqueiras.

 

                                                  Em Resumo...
O estudo analisou mais de 106.000 isolados bacterianos de crianças em 82 países entre 2004 e 2022. O objetivo foi avaliar as tendências de resistência utilizando a classificação AWaRe da OMS (Acesso, Vigilância e Reserva) e prever o cenário até 2035.Os principais achados foram:Aumento Global: A resistência aumentou em todas as regiões do mundo, com crescimento mais acelerado e níveis mais altos em contextos com recursos limitados.Grupos de Alto Risco: O aumento da resistência foi mais acentuado em  Unidades de Terapia Intensiva (UTIs), onde a resistência aos antibióticos do grupo "Vigilância" dobrou (de 15% para 33%), Crianças de 0 a 2 anos. e Pacientes com sepse ou infecções respiratórias.. Entre os patógenos críticos:Acinetobacter baumannii: apresentou a maior resistência geral, superando 55% em todas as categorias de antibióticos, Klebsiella spp.: fFoi o patógeno com o crescimento mais rápido de resistência, especialmente contra cefalosporinas e carbapenêmicos. As previsões para 2035 são alarmante  caso não haja intervenção:a resistência aos carbapenêmicos (antibióticos de última linha) deve atingir 82% em A. baumannii e 35% em Klebsiella spp. Portanto:Em certas regiões, a resistência de Klebsiella spp. às cefalosporinas de 3ª e 4ª gerações pode ultrapassar 70%. Portanto a crescente resistência ameaça a eficácia dos tratamentos empíricos para infecções graves, podendo levar a medicina de volta à era pré-antibiótica, onde infecções corriqueiras se tornam fatais. Os autores enfatizam a necessidade urgente de: Sistemas de vigilância integrados e estratificados por idade, Fortalecimento do uso racional de antimicrobianos (programas de stewardship) e Melhoria no saneamento e controle de infecções, especialmente em países de baixa renda. Quando possível, nos visite em www.paulomargotto.com.br !
                             Paulo R. Margotto -  Brasília, 1 de agosto de 2026
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