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RESUMO 

 

Em 2020, a Organização Mundial da Saúde relatou aumento do número de Infecções 

Sexualmente Transmissíveis (ISTs). O uso inadequado e a prescrição excessiva de 

antimicrobianos para várias ISTs contribuíram significativamente para o aumento da 

resistência antimicrobiana, particularmente de Mycoplasma genitalium. Esta bactéria 

tem mostrado crescente resistência a múltiplos antimicrobianos, incluindo 

macrolídeos e fluorquinolonas, representando um sério desafio global à saúde. Diante 

disso, este estudo teve como objetivo avaliar a resistência aos antimicrobianos no 

tratamento de infecções causadas por M. genitalium no cenário de pandemia de 

COVID-19. O estudo consiste em uma revisão da literatura utilizando o modelo 

PRISMA e após os critérios de exclusão foram utilizados 10 estudos para a leitura 

completa. A prevalência de amostras positivas para M. genitalium alterou 

significativamente entre diferentes populações e regiões geográficas variando de 

1,5% a 26%. A resistência de M. genitalium frente aos macrolídeos variou de 7,9% a 

92%; e para as fluorquinolonas os valores variaram de 8,1% a 37,5%. Estudos que 

pesquisaram a resistência dupla (macrolídeos e fluorquinolonas) foram escassos. 

Diante do cenário, a resistência antimicrobiana em M. genitalium destaca a gravidade 

da situação e a necessidade urgente de ações coordenadas entre profissionais de 

saúde, pesquisadores e formuladores de políticas públicas para desenvolver 

estratégias sustentáveis e mitigar seus impactos. Revisão das diretrizes e protocolos 

de tratamento, implementação da pesquisa de resistência, desenvolvimento de novas 

substâncias antimicrobianas e prescrição prudente de antimicrobianos são passos 

cruciais para melhorar o manejo clínico das ISTs causadas por M. genitalium, além 

da educação sexual e prevenção primária. 

 

 

 

 

Palavras-Chaves: Mycoplasma genitalium. Resistência Bacteriana a Antibióticos. 

Macrolídeos. Quinolonas.
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1. INTRODUÇÃO 

 

1.1 Infecções Sexualmente Transmissíveis (ISTs) 

Em um relatório da Organização Mundial da Saúde (OMS) publicado em 2022, 

mais de 1 milhão de Infecções Sexualmente Transmissíveis (ISTs) são adquiridas 

diariamente em todo o mundo sendo a maioria assintomáticas. A cada ano, há uma 

estimativa de 374 milhões de novas infecções por uma das quatro ISTs tratáveis: 

clamídia (129 milhões), gonorreia (82 milhões), sífilis (7 milhões) e tricomoníase (156 

milhões), causadas por Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorrhoeae, Treponema 

pallidum e Trichomonas vaginalis, respectivamente. As ISTs têm um impacto direto 

na saúde sexual e reprodutiva, causando estigmatização, infertilidade, cânceres e 

complicações na gravidez (OMS, 2022). 

Estas ISTs podem causar problemas agudos ou até a longo prazo como 

cervicite, uretrite, vaginite e surgimento de ulceração vaginal. A clamídia e gonorreira 

pode causar Doença Inflamatória Pélvica (DIP), gravidez ectópica, podendo evoluir 

para infertilidade e serem transmitidas durante a gravidez ou parto ao bebê. Enquanto 

a sífilis pode causar danos neurológicos e dermatológicos e até mesmo 

cardiovasculares, e em gestantes pode ocasionar morte neonatal, natimorto ou ainda 

parto prematuro (Rowley et al., 2019). Tricomoníase varia entre assintomática ou com 

sintomas de vulvovaginite, que causam corrimento vaginal anormal acompanhado de 

odor fétido (Bahadory et al., 2021). 

 

1.2 Mycoplasma genitalium 

1.2.1 Características gerais da bactéria e a doença 

M. genitalium foi descoberta pela primeira vez em 1981, quando foi isolado do 

exsudato uretral de dois homens com uretrite não gonocócica (Tully et al., 1981). 

Trata-se de uma bactéria Gram-positiva pertencente à classe Mollicutes, exigente e 

de crescimento lento, sendo o menor procarioto capaz de replicação independente, 

com um genoma de apenas 580 kb e codificando menos de 500 genes (Le Roux, 

2010; Taylor-Robinson et al., 2011). M. genitalium se distingue das demais espécies 

patogênicas desse gênero pela sua morfologia em formato de frasco com um terminal 

ligeiramente curvado (Hillier et al., 2021).  
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Múltiplos fatores ajudam na patogênese, incluindo a capacidade de adesão, 

motilidade deslizante e invasão celular (Gnanadurai et al., 2020). A bactéria causa 

inflamação no trato urogenital ao aderir às células epiteliais do hospedeiro, 

desencadeando sinais inflamatórios agudos, incluindo quimiocinas potentes, via 

sensores imunológicos inatos altamente expressos, resultando no recrutamento de 

leucócitos para o local da infecção (Hillier et al., 2021).  

M. genitalium é uma IST que pode ser assintomática ou causar uretrite não 

gonocócica em homens (Bjornelius et al., 2008; Gdoura et al., 2007; Stein et al., 2006; 

Yokoi et al., 2007) e cervicite, endometrite e DIP em mulheres (Falk et al., 2005; 

Haggerty, 2008; Manhart et al., 2003; Pepin et al., 2005). Estes sinais e sintomas têm 

sido mostrados como independentes de coinfecção com C. trachomatis ou N. 

gonorrhoeae (Haggerty, 2008; Pepin et al., 2005; Manhart et al., 2007).  

M. genitalium está provavelmente associado a danos nas tubas uterinas. 

Mulheres com infertilidade tubária têm maior probabilidade de possuir anticorpos 

contra M. genitalium (Clausen et al., 2001), e a presença de M. genitalium em homens 

tem sido associada a baixa concentração de esperma e morfologia espermática 

anormal (Gdoura et al., 2007). 

A coinfecção por C. trachomatis e M. genitalium frequentemente passam 

despercebidas devido a natureza assintomática ou inespecífica de seus sintomas. 

Ademais, Mycoplasma pode infectar T. vaginalis, o que dificulta a detecção e o 

diagnóstico (Butler et al., 2010). Em homens, ambas as infecções podem causar 

uretrite, com sintomas de disúria e secreção uretral. No entanto, a secreção associada 

à C. trachomatis tende a ser mucoide (Hillier et al., 2021). Nas mulheres, C. 

trachomatis pode levar a cervicite, dor abdominal inferior e DIP, com um risco 

estimado de 15% de desenvolver DIP se não tratada (Haggerty et al., 2010). Ambas 

as infecções podem apresentar sintomas locais adicionais dependendo do 

comportamento sexual, como infecções faríngeas, retais e conjuntivais (McGowin et 

al., 2017; Taylor-Robinson et al., 2011). 

 

1.2.2 Epidemiologia 

A subnotificação de M. genitalium limita o conhecimento de sua epidemiologia, 

enquanto melhorias nas técnicas diagnósticas, como a incorporação de múltiplos 

alvos em testes de amplificação de ácidos nucleicos, têm influenciado a detecção e o 
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entendimento da prevalência dessa infecção (Jensen, 2004). Estudos recentes 

indicam que M. genitalium contribui com 10-35% dos casos de uretrite não clamidial 

e não gonocócica em homens, com uma prevalência crescente em grupos de alto 

risco, como Homens que fazem Sexo com Homens (HSH), especialmente aqueles 

com HIV (Dionne-odom et al., 2018). 

Dados epidemiológicos variam de acordo com o contexto geográfico e a 

população estudada. Nos Estados Unidos, estudos demonstraram prevalências de M. 

genitalium de 10,8% na uretra e 6,4% no reto em homens infectados por HIV (Dionne-

odom et al., 2018). Estudos de base populacional, porém escassos, reportam taxas 

de detecção de 1-3% na população geral, mas alertam para a possibilidade de 

subestimação devido à frequência de infecções assintomáticas, mais comuns entre 

pacientes com ISTs (Jensen, 2004). Na Espanha, estudos baseados em séries de 

casos revelaram prevalências significativas em centros de ISTs e departamentos de 

emergência, com 9% e 13% em homens e mulheres em Barcelona, respectivamente, 

e taxas de incidência de 0,96-6,6 em Madri (Asenjo et al., 2018). 

Estudos locais, como os realizados em Donostia (Espanha), destacam taxas 

de incidência específicas, como a de 3,9% entre amostras de 2014 a 2017, enquanto 

um estudo piloto em Barcelona revelou uma prevalência notável de 7,4% entre 

indivíduos assintomáticos atendidos em centros de IST em 2017. Esses dados, 

embora limitados por metodologias específicas de coleta, evidenciam o impacto 

potencial de M. genitalium na saúde pública (Pineiro et al., 2019). 

 

1.2.3 Diagnóstico 

A detecção de M. genitalium é desafiadora devido à dificuldade de cultivo 

dessa espécie, que em meio de cultura pode demorar até seis meses para seu 

crescimento (Pond et al., 2014). Devido a isso, são utilizadas técnicas como Reação 

em Cadeia da Polimerase (PCR), hibridização e sequenciamento de DNA, devido à 

sua alta sensibilidade e especificidade para identificar o patógeno em amostras 

clínicas (Jensen, 2004). No entanto, o alto custo e as despesas associadas à 

realização desses testes representam barreiras significativas para sua ampla adoção 

e cobertura pelo Sistema Único de Saúde (SUS). 

Os testes moleculares, como Real Time-PCR (RT-PCR), são padrão-ouro para 

detecção de ISTs, em que por vezes é recomendado a realização em paralelo para 
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detecção de múltiplos patógenos, como C. trachomatis e N. gonorrheae (Ministério 

da Saúde, 2022). Para a sua realização, em mulheres é necessário coleta de material 

de raspado vaginal ou endocervical, que será utilizada para o PCR, em que ocorre 

amplificação específica de parte do DNA, permitindo uma detecção qualitativa e de 

reconhecimento de várias sequências moleculares (Maciel et al., 2022). 

1.2.4 Tratamento  

As bactérias Gram-positivas são comumente tratadas com antimicrobianos que 

atacam a síntese da parede celular, como os beta-lactâmicos, que incluem penicilinas 

e cefalosporinas (Cazanave et al., 2012; Gnanadurai et al., 2020). Esses 

antimicrobianos são eficazes porque interferem na formação da parede celular 

bacteriana, levando à morte celular (McGowin et al., 2017). Outros grupos de 

antimicrobianos utilizados contra Gram-positivas são as sulfonamidas, que inibem a 

síntese de ácido fólico, essencial para o crescimento bacteriano (Clausen et al., 

2001), e os glicopeptídeos, como a vancomicina, que também atuam na parede 

celular (Taylor-Robinson et al., 2011). 

M. genitalium apresenta uma particularidade que o torna resistente a muitos 

desses tratamentos convencionais. Diferente das bactérias Gram-positivas, M. 

genitalium não possui uma parede celular, sendo intrinsecamente resistente aos beta-

lactâmicos (penicilinas e cefalosporinas), sulfonamidas, assim como glicopeptídeos, 

que dependem da presença da parede celular para exercerem seu efeito bactericida 

(Le Roux, 2010; Taylor-Robinson et al., 2011). Essa característica única de M. 

genitalium complica seu tratamento e requer a utilização de antimicrobianos que 

atuem em outros alvos celulares.  

Os macrolídeos, especialmente a azitromicina em dose única, são 

recomendados para o tratamento de M. genitalium no Brasil (Ministério da Saúde, 

2022; Cazanave et al., 2012). O mecanismo de ação dos macrolídeos se dá inibindo 

a síntese proteica bacteriana, o que impede a replicação do patógeno, sendo, 

portanto, considerados bacteriostáticos (van der Schalk et al., 2020). A azitromicina 

foi introduzida como terapia de dose única para infecções por clamídia, demonstrando 

capacidade de eliminar também M. genitalium do trato urogenital sem progressão 

para doença. Porém, o surgimento de cepas resistentes tem sido documentado, 

necessitando de uma vigilância rigorosa e de novas estratégias terapêuticas 

(Gnanadurai et al., 2020; McGowin et al., 2017; Ministério da Saúde, 2022). 
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No exterior, o regime de tratamento recomendado em guidelines é a doxiciclina 

100mg, 2 vezes ao dia, durante 7 dias por apresentar alta efetividade no desfecho 

clínico (Workowski et al., 2021). Outra opção de tratamento para M. genitalium seriam 

as fluorquinolonas, as quais agem impedindo a síntese bacteriana ao se ligar na 

topoisomerase IV, impedindo assim a replicação e reparo das fitas de DNA causando 

morte celular, sendo assim, bactericidas (de Sousa et al., 2023). Embora o 

moxifloxacino, uma fluorquinolona, permaneça altamente ativa contra a maioria dos 

M. genitalium resistentes, esta opção terapêutica não está disponível no SUS para 

este tipo de infecção.   

 

1.3 Resistência antimicrobiana do M. genitalium 

Resistência antimicrobiana (RAM) é um problema crescente mundialmente, 

decorrente de quando um patógeno deixa de responder a um determinado 

medicamento, impedindo a eficácia terapêutica do tratamento de doenças causadas 

por fungos, bactérias, vírus ou parasitas. Em decorrência disso, há uma falha 

terapêutica e pode ocasionar diversas consequências. Estima-se que RAM pode 

ocasionar cerca de 1,3 milhões de mortes diretamente e até 5 milhões de mortes 

indiretamente por ano no mundo todo, sendo que este número pode chegar a 10 

milhões de mortes por ano até 2050 (Rayan, 2023). 

Existem vários tipos de resistência bacteriana aos antimicrobianos, que podem 

ser classificados de acordo com os mecanismos pelos quais as bactérias 

desenvolvem essa resistência: (i) Resistência por mutação genética: bactérias 

desenvolvem resistência aos antimicrobianos por meio de mutações genéticas 

aleatórias que afetam a eficácia do antimicrobiano, ocorrendo espontaneamente ou 

pela exposição ao antimicrobiano; (ii) Produção de enzimas que inativam o 

antimicrobianos: bactérias produzem enzimas que inativam antimicrobianos, 

tornando-os ineficazes; e (iii): diminuição da permeabilidade da membrana celular: as 

bactérias podem reduzir a entrada do antimicrobiano na célula, impedindo que ele 

atinja as estruturas alvo (Gnanadurai et al., 2020). 

A resistência aos tratamentos de primeira e segunda linha (macrolídeos e 

fluorquinolonas) para M. genitalium está aumentando globalmente, criando desafios 

significativos para o tratamento (Gnanadurai et al., 2020).   
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A resistência bacteriana aos macrolídeos pode ser através da alteração 

genética na estrutura ribossomal, onde os macrolídeos perdem a capacidade de se 

ligar ao ribossomo, resultando em ineficácia terapêutica. Além disso, outras 

modificações bacterianas que aumentam a resistência aos macrolídeos incluem a 

presença de bombas de efluxo, que expelem o antimicrobiano da célula, e a alteração 

na permeabilidade da membrana, que reduz a entrada do fármaco (van der Schalk et 

al., 2020).  

Para as fluorquinolonas, os principais mecanismos de resistência estão 

associados a alteração na enzima topoisomerase, especialmente com substituições 

de aminoácidos na região determinante de resistência a quinolonas (região QRDR do 

gene parC que codifica a topoisomerase IV) nos resíduos S83 e D87; e mutações no 

gene gyrA que codifica a subunidade A da DNA girase (Couldwell et al., 2013; Deguchi 

et al., 2018; Unemo et al., 2017). Além disso, pode ocorrer a expulsão do 

antimicrobiano através de sistemas de efluxo ativo e a resistência mediada por 

plasmídeos que contêm genes qnr (van der Schalk et al., 2020). 

No entanto, polimorfismos de nucleotídeo único nos genes gyrA e parC não 

estão bem correlacionados com resistência à moxifloxacino e sitafloxacino devido à 

falta de dados de isolados clínicos (Hamasuna et al., 2018). A relação de outras 

mutações nesses genes com a sensibilidade antimicrobiana e resultados clínicos 

ainda é incerta (Gnanadurai et al., 2020).  

O uso contínuo e inadequado de antimicrobianos provavelmente resultará em 

infecções intratáveis no futuro. M. genitalium representa um desafio emergente que 

requer vigilância rigorosa e investigações contínuas para desenvolver novas opções 

de diagnóstico e tratamento eficazes (Ministério da Saúde, 2022). 

Durante o período pandêmico, uma concepção errônea foi amplamente 

difundida entre a população de que antimicrobianos, principalmente azitromicina e 

amoxicilina, seriam eficazes no tratamento da COVID-19 (Rehman, 2023). A 

prescrição e uso inadequado de antimicrobianos leva à aceleração do processo 

evolutivo bacteriano o que promove a expressão de mecanismos de resistência e 

consequente ineficácia dos tratamentos. Os níveis rapidamente crescentes de RAM, 

juntamente com opções limitadas de tratamento alternativo, podem fazer com que os 

pacientes entrem em ciclos de regimes antimicrobianos complexos que podem causar 

mais danos do que a própria infecção (Sweeney et al., 2022).  



 
 

15 
 

 Como consequência do uso empírico e indiscriminado de antimicrobianos, 

houve aumento de RAM em diversas espécies bacterianas, como Staphylococcus 

aureus, Enterobacter sp., Acinetobacter baumannii, Enterococcus faecium, Klebsiella 

pneumoniae e Pseudomonas aeruginosa (Barberato-Filho et al., 2020).  

Diante disso, este estudo tem como objetivo avaliar a resistência aos 

antimicrobianos no tratamento de infecções causadas por M. genitalium no cenário 

de pandemia de COVID-19. 

 

2. METODOLOGIA 

 

O presente estudo consiste em uma revisão da literatura utilizando o modelo 

PRISMA. A pesquisa foi feita na base de dados Pubmed, utilizando termos MeSH: 

“Mycoplasma” com o acréscimo do operador booleano AND e o termo MeSH “Drug 

Resistance, bacterial”, obtendo como estratégia de busca a combinação: 

("Mycoplasma"[Title/Abstract] OR "Mycoplasma"[MeSH Terms]) AND "drug 

resistance, bacterial"[MeSH Terms]. 

Foram incluídos na pesquisa publicações a partir de 2020 no idioma inglês e 

que estavam relacionadas ao tema da pesquisa. Foram excluídas da análise, 

publicações em outros idiomas, exceto inglês, bem como publicações que não 

abordavam a prevalência da resistência bacteriana para M. genitalium. 

Em 2020, a OMS declarou a pandemia de COVID-19. Diante disso, o período 

de 2020 a 2024 foi escolhido para avaliar o impacto do uso irracional de 

antimicrobianos na resistência ao M. genitalium durante a pandemia de COVID-19. 

A busca na base de dados retornou 50 artigos. Após os critérios de exclusão 

serem utilizados, foram elegíveis 10 estudos para a leitura completa. A Figura 1 

sintetiza os dados de acordo com o modelo PRISMA. 
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Figura 1: Fluxograma da seleção e inclusão dos artigos na pesquisa baseado no método 
PRISMA. 
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3. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

Para que o presente estudo fosse desenvolvido foram selecionados 10 artigos, 

entre os anos 2020 e 2024. A descrição de tipo de estudo, país de origem dos dados 

e principais resultados são detalhados na Tabela 1.  

 

Tabela 1 – Descrição dos artigos utilizados para o estudo e síntese dos resultados de 

resistência de M. genitalium aos antimicrobianos testados. 

 
Tipo de 
estudo 

 
País de 
origem 

 
Total de 

amostras do 
estudo 

 
Amostras 
positivas 
para M. 

genitalium 

 
M. genitalium resistente 

 
Referência 

 
Macrolídeos 

 
Fluorquinolona 

 
Ambos 

 

Artigo 
original 

Austrália 1318* 
 

*15 tiveram 
teste inválido 

para M. 
genitalium, 

restando 1303. 

83* 
(6,4%) 

 
*Não foi 

avaliada a 
resistência aos 
macrolídeos em 
uma amostra. 

39 (47,6%)  - - Latimer et 
al., 2022 

Artigo 
original 

Holanda 13143  202 
(1,5%) 

149 
(73,8%) 

20 
(9,9%) 

5 
(2,5%) 

Yusuf et al., 
2023 

Artigo 
original 

EUA 1743 290* 
(16,6%) 

 
*286 tiveram 

resultados 
válidos para 
pesquisa de 

resistência aos 
macrolídeos. 

169 
(59,1%) 

 

- - Manhart et 
al., 2023 

Artigo 
original 

Singapura 472* 
 

*369 amostras 
selecionadas 
(184 positivas 

para 
Chlamydia e 
Neisseria + 

185 
negativas). 

16 
(4,3%) 

4 
(25%) 

6 
(37,5%) 

- Hart et al., 
2020 

Artigo 
original 

Holanda 2592  106*  
(4,1%) 

 
*Foi analisada 

apenas 86 
amostras 

positivas para 
M. genitalium 
para pesquisa 
de resistência. 

43 
(50%) 

Azitromicina 

7 (8,1%) 
 

1 
(1,2%) 

Nijhuis et al., 
2021 

Artigo 
original 

Espanha 3540 132*  
(3,7%) 

 

14 
(12,6%) 

 

- - Nemirosky et 
al., 2021 
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*Apenas 111 
estavam 

disponíveis para 
detecção 

molecular de 
resistência a 
macrolídeos. 

 

Artigo 
original 

China 493 38 
(7,7%)  

3 
(7,9%) 

6 
(15,8%) 

14 
(36,8%) 

Lee et al., 
2022 

Artigo 
original 

Dinamarca 50  13 
(26%) 

 

12 
(92,3%) 

- - Khosropour 
et al., 2020 

Artigo 
original 

Austrália 184  14* 
(7,6%) 

 
*Somente 10 

amostras 
tiveram 

resultados para 
resistência. 

5  
(50%) 

  

- - Richardson 
et al.,2021 

Artigo 
original 

EUA 121  16 
(13,2%) 

8 
(50%) 

- - Toh et al., 
2022 

 

Com base nos resultados descritos na tabela, a prevalência de amostras 

positivas para M. genitalium altera significativamente entre diferentes populações e 

regiões geográficas variando de 1,5% a 26%. O estudo com a maior prevalência foi 

realizado na Dinamarca, onde 26% das amostras testadas foram positivas para M. 

genitalium (Khosropour et al., 2020). Outros estudos apresentaram prevalências 

significativamente menores, como na Holanda, onde apenas 1,5% das amostras 

foram positivas (Yusuf et al., 2023).  

A resistência de M. genitalium frente aos antimicrobianos também variou 

amplamente entre os estudos. A resistência aos macrolídeos variou de 7,9% na China 

(Lee et al., 2022) até 92% na Dinamarca (Khosropour et al., 2020). Para a resistência 

às fluorquinolonas, os valores variaram de 8,1% na Holanda (Nijhuis et al., 2021) até 

37,5% em Singapura (Hart et al., 2020).  

Estudos que pesquisaram a resistência dupla (macrolídeos e fluorquinolonas) 

foram raros, como o estudo realizado na China, onde 36,8% das amostras mostraram 

resistência a ambos os antimicrobianos (Lee et al., 2022) e estudos realizados na 

Holanda onde foi encontrada 2,5% e 1,2% de resistência dupla (Nijhuis et al., 2021; 

Yusuf et al., 2023).  

A necessidade de testes diagnósticos em pacientes que se expõe ao risco 

reforça a importância de estratégias de diagnóstico preciso e tratamento eficaz. 

Pesquisa realizada no Melbourne Sexual Health Centre evidenciou a alta prevalência 
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de M. genitalium entre as mulheres estudadas, comparável à de C. trachomatis. 

Apesar da associação com cervicite mucopurulenta, a prevalência de M. genitalium 

foi similar em mulheres sintomáticas e assintomáticas, além de que não mostrou 

correlação com outros sintomas genitais comuns. A resistência à macrolídeos em 

quase metade dos casos de M. genitalium reforça a importância da terapia guiada por 

resultados de pesquisa de resistência aos antimicrobianos (Latimer et al. 2022).  

Coinfecções envolvendo M. genitalium e outras bactérias, como C. trachomatis 

e N. gonorrhoeae, são preocupantes devido ao aumento da complexidade no 

diagnóstico e tratamento das ISTs. Pacientes infectados por M. genitalium 

frequentemente apresentam coinfecção com outras ISTs (Hart et al., 2020; Manhart 

et al., 2023). A coinfecção com C. trachomatis é comum, complicando o quadro clínico 

e aumentando a dificuldade de se determinar um tratamento eficaz, dado que ambas 

as bactérias podem apresentar resistência antimicrobiana (Latimer et al. 2022). 

Amostras anogenitais, uretrais e de garganta de pacientes (n=2592) 

demonstraram que C. trachomatis foi a infecção mais comum, com prevalência de 

10,2%, seguida por M. genitalium (4,1%), N. gonorrhoeae (1,6%) e Trichomonas 

vaginalis (0,4%) (Nijhuis et al. 2021). Entre as amostras positivas para M. genitalium, 

outras ISTs foram encontradas em 21,3% em uma área próxima a Barcelona, sendo 

C. trachomatis a mais prevalente (Nemirosky et al., 2021).  

M. genitalium foi fortemente associado com infecção por C. trachomatis (8,1%) 

e presente somente em 2,4% em amostras negativas para C. trachomatis. 

Curiosamente, a resistência aos antimicrobianos foram encontradas exclusivamente 

naqueles isolados que também foram positivos para C. trachomatis (Hart et al., 2020). 

O tratamento combinado de C. trachomatis associada a M. genitalium em 

homens com uretrite apresenta desafios para cura clínica (Richardson et al. 2021). O 

tratamento com azitromicina nem sempre reflete na cura microbiológica, ressaltando 

a importância da testagem molecular específica, usando técnicas como NAAT (do 

inglês nucleic acid amplification test) para orientar o manejo adequado da infecção 

(Richardson et al. 2021; Toh et al., 2022). 

A presença de M. genitalium resistente à azitromicina em pacientes 

coinfectados com N. gonorrhoeae pode levar a um tratamento inadequado, resultando 

em persistência da infecção e transmissão contínua (Hart et al. 2020). Além disso, a 

resistência cruzada observada entre M. genitalium e N. gonorrhoeae para 

antimicrobianos como ciprofloxacino e azitromicina ressalta a necessidade de 
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protocolos de tratamento mais robustos e vigilância contínua (Hart et al., 2020; Nijhuis 

et al., 2021). 

A alta prevalência de coinfecções destaca a necessidade de estratégias 

diagnósticas abrangentes como testes de diagnóstico multiplex para ISTs, permitindo 

a detecção simultânea de M. genitalium, C. trachomatis, N. gonorrhoeae e outras 

infecções prevalentes. Tal abordagem pode melhorar a eficácia do tratamento e 

reduzir a propagação de resistência antimicrobiana, ao permitir a escolha de terapias 

mais direcionadas e eficazes. Em suma, o manejo eficaz das ISTs requer uma 

compreensão aprofundada das dinâmicas de coinfecção e resistência, bem como a 

implementação de métodos de diagnóstico avançados e vigilância contínua (Nijhuis 

et al., 2021; Yusuf et al., 2023). 

A resistência aos antimicrobianos pode levar ao uso de terapias mais 

agressivas e de amplo espectro, aumentando o risco de efeitos adversos no paciente 

e aumento dos custos de tratamento (Manhart et al., 2023). A resistência aos 

macrolídeos não só compromete a eficácia dos tratamentos de primeira linha, os 

quais são convenientes pela dose única e eficácia inicial, mas também está associada 

a um aumento na duração dos sintomas e nas taxas de recorrência da infecção 

(Gnanadurai et al., 2020). A resistência aos macrolídeos em M. genitalium é 

majoritariamente atribuída a mutações pontuais no gene 23S rRNA (Lee et al., 2022; 

McGowin et al., 2017; Unemo et al., 2017). Nos estudos analisados, as mutações 

mais comuns associadas à resistência incluem A2058G, A2059G e C2611T (Latimer 

et al., 2022; Lee et al., 2022; Yusuf et al., 2023). Estas mutações alteram o sítio de 

ligação dos macrolídeos, reduzindo a afinidade do antimicrobiano pelo ribossomo 

bacteriano e, consequentemente, sua eficácia (Manhart et al., 2023; Richardson et 

al., 2021).  

Moxifloxacino, uma fluorquinolona, é uma opção eficaz para tratar cepas de M. 

genitalium resistentes aos macrolídeos. No entanto, o uso de moxifloxacino deve ser 

cauteloso devido ao risco de desenvolver resistência também a este antimicrobiano 

(Manhart et al., 2023; Yusuf et al., 2023). Ademais, moxifloxacino não está disponível 

no SUS para tratamento das infecções por M. genitalium (Brasil, 2022). 

Antimicrobianos como o sitafloxacino, uma fluorquinolona de última geração que não 

está disponível no Brasil, mostram potencial em casos de resistência múltipla, embora 

mais pesquisas sejam necessárias para confirmar sua eficácia e segurança a longo 

prazo (Gnanadurai et al., 2020). 
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Uma alternativa seria a utilização de doxiciclina, uma tetraciclina, que pode 

reduzir a carga bacteriana, mas raramente erradica completamente a infecção, 

destacando a necessidade de um regime de tratamento combinado. Embora menos 

eficaz que a azitromicina na erradicação de M. genitalium, a doxiciclina ainda 

desempenha um papel importante no manejo inicial de ISTs, especialmente em casos 

suspeitos ou confirmados de resistência aos macrolídeos (Richardson et al., 2021).  

Entender os fatores que contribuem para a alta prevalência de resistência em 

populações específicas é crucial para desenvolver estratégias de tratamento 

direcionadas. Populações que possuem perfil de práticas sexuais específicas e a 

frequente troca de parceiros podem facilitar a disseminação de cepas resistentes 

(Yusuf et al., 2023). Além disso, a prescrição indiscriminada de antimicrobianos e a 

falta de adesão aos regimes de tratamento entre essas populações também 

contribuem para o aumento da resistência (Manhart et al., 2023). 

Para enfrentar o desafio da resistência antimicrobiana em M. genitalium, é 

crucial a identificação da resistência antes de iniciar o tratamento. Isso permite uma 

abordagem mais personalizada e eficaz, evitando o uso inadequado de 

antimicrobianos e reduzindo o risco de desenvolvimento de outros mecanismos de 

resistência. A vigilância contínua e o monitoramento das taxas de resistência são 

essenciais para adaptar as diretrizes de tratamento (Manhart et al., 2023; Yusuf et al., 

2023). 
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4. CONCLUSÃO 

 

As ISTs representam um desafio significativo para a saúde pública global, 

especialmente devido a crescente resistência aos antimicrobianos tradicionais. M. 

genitalium, N. gonorrhoeae, e C. trachomatis são algumas das bactérias que têm 

mostrado resistência preocupante, impactando a eficácia dos tratamentos tidos como 

padrão e complicando o manejo clínico empírico dessas infecções. A integração de 

dados epidemiológicos e clínicos é crucial para desenvolver estratégias de tratamento 

eficazes e sustentáveis, garantindo a saúde e o bem-estar das populações afetadas. 

A prevalência de resistência de M. genitalium frente aos macrolídeos varia 

significativamente entre diferentes populações e regiões geográficas, com taxas que 

podem alcançar até 92% em algumas áreas, refletindo tanto o uso indiscriminado de 

antimicrobianos quanto a capacidade de disseminação de cepas resistentes. Essa 

resistência é majoritariamente atribuída a mutações pontuais no gene 23S do RNA 

ribossômico, resultando em falhas terapêuticas frequentes. 

Terapias alternativas, como o uso de moxifloxacino, se mostram necessárias, 

embora já existam cepas resistentes ao tratamento com fluorquinolonas, o que 

acarreta uma tomada de decisão cautelosa no momento da prescrição e uso racional 

de antimicrobianos durante o tratamento. Além disso, já existem isolados que 

possuem mecanismos de resistência tanto para macrolídeos quanto para 

fluorquinolonas. 

Diante disso, a resistência antimicrobiana em M. genitalium destaca a 

gravidade da situação e a necessidade urgente de ações coordenadas para mitigar 

seus impactos. Revisão das diretrizes e protocolos de tratamento, implementação 

pesquisa de resistência e o desenvolvimento de novas substâncias antimicrobianas 

são passos cruciais para melhorar o manejo clínico das ISTs causadas por M. 

genitalium. Além disso, a prescrição prudente de antimicrobianos e programas de 

educação em saúde são essenciais para prevenir a disseminação de cepas 

resistentes. 
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