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Resumo

A infeccdo do trato urinario (ITU) e a colonizagéo do trato urinario sdo extremamente frequentes, ocorrendo em todas
as faixas etarias. O uso indiscriminado de antibi6ticos ambulatoriamente, e também no ambiente nosocomial, é um
fator de risco importante para o surgimento e disseminagdo de resisténcia microbiana. O alto nivel de resisténcia
multipla apresenta um risco potencial para a salde publica e pode dificultar o tratamento de doencgas. Analisamos o
perfil de resisténcia bacteriana de uroculturas, bem como dados sobre as infec¢es urinarias e coloniza¢fes do trato
urinrio nos pacientes atendidos na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) da Fundacdo Hospitalar S&o Lucas,
Municipio de Cascavel/PR. Trata-se de um estudo transversal, retrospectivo, realizado através de prontuarios de
pacientes internados em unidade de terapia intensiva, no periodo de janeiro de 2019 a janeiro de 2021. Analisamos
dados sobre infeccdo de trato urinério e colonizacdo de trato urinario, bem como perfil de resisténcia microbiana e
caracteristicas clinicas dos respectivos pacientes. Obtivemos um total de 87 pacientes que possuiram urocultura
positiva, sendo 66 colonizagdes de trato urinario, 9 classificadas como ITU ndo associada a cateter, 10 como ITU
associada a cateter e 2 como ITU relacionada a assisténcia a salde. Encontramos 15 tipos de microorganismos e
diferentes resisténcias aos antibioticos. Comparamos com outros 4 trabalhos, para obter a diferenca nos valores de
resisténcia em diferentes localidades. As bactérias mais encontradas no estudo foram Escherichia coli, Klebsiella sp. e
Pseudomonas aeruginosa. Pseudomonas aeruginosa teve 0s maiores percentuais de isolados multirresistentes.
Palavras-chave: Antibiéticos; Infeccdo do trato urinério; Resisténcia microbiana; Urina.

Abstract

Urinary tract infection (UTI) and urinary tract colonization are extremely frequent, occurring in all age groups. The
indiscriminate use of antibiotics in outpatient settings, and also in the nosocomial environment, is an important risk
factor for the emergence and spread of microbial resistance. The high level of multiple resistance presents a potential
risk to public health and can make it difficult to treat diseases. We analyzed the bacterial resistance profile of urine
cultures, as well as data on urinary infections and urinary tract colonization in patients treated at the Intensive Care
Unit (ICU) of Fundacdo Hospitalar S8o Lucas, in Cascavel/PR. This is a cross-sectional, retrospective study, carried
out through medical records of patients admitted to an intensive care unit, from January 2019 to January 2021. We
analyzed data on urinary tract infection and urinary tract colonization, as well as profile of microbial resistance and
clinical characteristics of the respective patients. We obtained a total of 87 patients who had a positive urine culture,
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66 of which were urinary tract colonizations, 9 classified as non-catheter-associated UTI, 10 as catheter-associated
UTI and 2 as healthcare-related UTI. We found 15 types of microorganisms and different antibiotic resistances. We
compared it with 4 other works, to get the difference in resistance values in different locations. The bacteria most
found in the study were Escherichia coli, Klebsiella sp. and Pseudomonas aeruginosa. Pseudomonas aeruginosa had
the highest percentages of multidrug-resistant isolates.

Keywords: Antibiotics; Urinary tract infection; Microbial resistance; Urine.

Resumen

La infeccion del tracto urinario (ITU) y la colonizacion del tracto urinario son extremadamente frecuentes y ocurren
en todos los grupos de edad. El uso indiscriminado de antibiéticos en entornos ambulatorios, y también en el ambiente
nosocomial, es un factor de riesgo importante para la aparicion y propagacion de resistencia microbiana. El alto nivel
de resistencia multiple presenta un riesgo potencial para la salud publica y puede dificultar el tratamiento de
enfermedades. Analizamos el perfil de resistencia bacteriana de los urocultivos, asi como datos sobre infecciones
urinarias y colonizacion del tracto urinario en pacientes atendidos en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) de la
Fundacéo Hospitalar S8o Lucas, en Cascavel/PR. Se trata de un estudio transversal, retrospectivo, realizado a través
de historias clinicas de pacientes ingresados en una unidad de cuidados intensivos, desde enero de 2019 hasta enero de
2021. Se analizaron datos de infeccion de vias urinarias y colonizacion de vias urinarias, asi como perfil de resistencia
microbiana y caracteristicas clinicas de los respectivos pacientes. Obtuvimos un total de 87 pacientes que tuvieron
urocultivo positivo, de los cuales 66 fueron colonizaciones del tracto urinario, 9 se clasificaron como ITU no asociada
a catéter, 10 como ITU asociada a catéter y 2 como ITU relacionada con la asistencia sanitaria. Encontramos 15 tipos
de microorganismos y diferentes resistencias a los antibiéticos. Lo comparamos con otros 4 trabajos, para obtener la
diferencia de valores de resistencia en diferentes lugares. Las bacterias mas encontradas en el estudio fueron
Escherichia coli, Klebsiella sp. y Pseudomonas aeruginosa. Pseudomonas aeruginosa tuvo los porcentajes mas altos de
aislamientos multirresistentes.

Palabras clave: Antibidticos; Infeccion del tracto urinario; Resistencia microbiana; Orina.

1. Introducéo

A infecgdo do trato urinario (ITU) é definida como a invasdo microbiana de tecidos em qualquer parte do trato
urindrio, da uretra até os rins. A ITU constitui uma das principais causas de consulta na pratica médica, perdendo apenas para
infecgBes respiratoras. Os microrganismos podem alcangar o trato urindrio por meio de trés vias, sendo elas a ascendente, ou
seja, pela uretra, a hematogénica e a linfatica. As ITUs ocorrem principalmente em mulheres jovens sexualmente ativas e
recém-nascidos do sexo masculino, homens com obstrugdo prostatica e idosos de ambos o0s sexos, porém, acomete também
homens e mulheres em toda vida (Azevedo & Silva, 2012).

O diagndstico da ITU é representado pelo crescimento bacteriano igual ou acima de 100.000 unidades formadoras de
colénia por mililitro (mL) de urina (100.000 UFC/mL), preferencialmente coletada de jato médio, com adequada assepsia da
regido anatbmica envolvida. Abaixo desse valor, consideramos uma colonizagdo de bactérias do trato urinério e ndo uma
infecclo propriamente dita.

Quando o paciente tem bactérias na urina, mas ndo apresenta nenhum sinal ou sintoma de infec¢do urinéria,
dizemos que ele tem apenas bacteridria assintomatica. A presenca da bacteridria assintomatica por si sé ndo esta
associada a nenhuma complicagdo mais séria, como o desenvolvimento de hipertensdo arterial, doenca renal crénica ou
aumento da mortalidade. Devemos tratar nos seguintes casos: gravidez e pacientes que serdo submetidos a alguma
intervencdo uroldgica. Ndo devemos tratar nos seguintes casos: pacientes com sistema imunoldgico comprometido,
diabéticos, idosos, pés operatorio de cirurgia uroldgica, pacientes com cateter vesical (Campos, 2022).

As bactérias gram-negativas sdo as maiores causadoras de 1TUs, sendo Escherichia coli 0 microrganismo invasor
mais comum, isolada em cerca de 70% a 90% das infec¢Bes urinarias agudas de etiologia bacteriana. Como exemplo, podemos
citar outras bactérias que podem causar ITU: Staphylococcus aureus, Streptococcus dos grupos B e D, Enterococcus

faecalis, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter sp., Proteus sp., Pseudomonas sp., entre outros (Azevedo & Silva, 2012).
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Na selecdo de antibidticos empiricos a resisténcia medicamentosa deve ser considerada, especialmente em pacientes
em unidade de terapia intensiva, pois a terapia antibi6tica inicial inadequada esta associada a um prognéstico ruim. (Chen, et
al., 2020).

Os antibioticos recomendados para o tratamento empirico da ITU adquirida na comunidade em adultos sao
sulfametoxazol/trimetroprima (SMZ-TMP), quinolonas (norfloxacina ou ciprofloxacina), cefalosporinas de 12 ou 22 geragGes,
amoxiciclina/clavulanato ou nitrofurantoina. No entanto, o crescimento da resisténcia microbiana a tais opcdes terapéuticas em
ambientes comunitario e nosocomial suscita ddvida sobre a validade dessas recomendacdes de forma universal (Estrela, 2018).
E necessario destacar que a resisténcia que determinadas bactérias apresentam atualmente é um grande desafio no tratamento
de infec¢des (Koch, et al., 2008). Enterobatérias gram-negativas impulsionam o surgimento de patdgenos multiresistentes a
antimicrobianos convencionais. Membros da ordem Enterobaterales como E. coli e K. pneumonie que sdo preocupantes por
serem beta-lactamase de espectro estendido (ESBL) e carbapenemase. A ESBL confere resisténcia a muiros agentes
antimicrobianos de primeira linha, os quais podemos citar cefalosporinas de terceira geracdo, aztreonam e combinacdes
inibidoras de beta-lactamase. (Coyne, et al., 2021).

Sdo considerados fatores de risco independente para isolados produtores de ESBL.: infecgdo nosocomial, infec¢do do
trato biliar, cateterismo do tubo estomacal e administragdo prévia de cefalosporina. (Zhao, et al., 2022).

Estima-se que 700 mil mortes sejam causadas anualmente pela resisténcia aos antimicrobianos. De acordo com alguns
autores, sem uma mudanca de abordagem para conter tal problemaética, considera-se que até 2050 a ascensdo de resisténcia
microbiana (AMR) podera causar mais mortes que o cancer (Braoios, Turatti, Meredija, Campos, & Denadai, 2009).

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) sugeriu uma gama de estratégias politicas para combate a AMR. O
“Combat drug resistance: No action today, no cure tomorrow”, que foi considerado o ponto inicial do Plano Global de
combate a AMR, teve aprovacdo no ano de 2015 e tinha como objetivo o engajamento médico e populacional na questdo
(Braoios, Turatti, Meredija, Campos, & Denadai, 2009).

Com base na necessidade de apurar a magnitude da resisténcia antimicrobiana em nivel mundial, foi publicado em
2014, um documento intitulado “Resisténcia antimicrobiana: relatério global”, 0 qual foi elaborado pela OMS com a
colaboracéo e as informacBes dos estados membros. Esse trabalho ateve-se & resisténcia antibacteriana e demonstrou a
existéncia de elevadas taxas de resisténcia em todas as regides, afirmando, assim, o fato fundamental de que vivemos uma “era
po6s-antibidtico” (Braoios, Turatti, Meredija, Campos, & Denadai, 2009).

No Brasil, diversos estudos ja foram realizados em diferentes regides, e 0s mesmos demonstraram o papel de
relevancia de Escherichia coli como agente etiolégico preponderante de ITUs. A sensibilidade a amoxacilina/ampicilina,
sulfametoxazol-trimetoprim e cefalosporinas de 1° e 2° gera¢es pode variar expressivamente conforme o local do estudo. O
estudo do padrdo local da resisténcia bacteriana é de grande relevancia na orientagdo da escolha adequada dos antibidticos
empiricos para tratamento dos pacientes com ITU. Relevante frisar a escassez de estudos brasileiros que investiguem a
evolucdo da resisténcia antimicrobiana de outros uropatégenos em pacientes adultos com ITU adquirida na comunidade
(Estrela, 2018).

O desenvolvimento de medicacdes eficientes no combate as infec¢Bes bacterianas revolucionou o tratamento médico,
por outro lado, a dissemina¢do do uso de antibiodticos infelizmente fez com que as bactérias também desenvolvessem defesas
relativas aos agentes antibacterianos. Deve-se notar que o uso indiscriminado de antibiéticos em ambiente hospitalar e
ambulatorial é um fator de risco grave para o surgimento e disseminacao de resisténcia bacteriana (Koch, et al., 2008).

Por conseguinte, o presente estudo é justificado pela relevancia do tema para a sadde publica e formagdo médica. O

objetivo do estudo ¢ analisar o perfil de resisténcia bacteriana de uroculturas, bem como dados sobre as infec¢des urinarias e
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colonizagdes do trato urinario nos pacientes atendidos na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) da Fundacdo Hospitalar Séo
Lucas, Municipio de Cascavel/PR.

2. Metodologia

Estudo descritivo, realizado de forma retrospectiva, compreendendo uroculturas positivas de pacientes internados em
Unidade de Terapia Intensiva (UTI) da Fundagdo Hospitalar Sdo Lucas de Cascavel, Parana.

Para esse estudo, partimos de uma tese observada no dia-a-dia no hospital, ap6s, definimos um método para
observacdo e possivel comprovacdo ou reprovacdo das nossas hipoteses por meio da pesquisa em prontuario eletrénico
disponibilizados no hospital de pesquisa. Isso gera conhecimento, e aliado a ciéncia que adquirimos com a analise de diversas
obras que abordam este tema proposto em nosso trabalho chegamos aos resultados e a concluséo presente neste trabalho, a qual
déa suporte a futuras mudancas na forma de abordagem do tratamento de pacientes com ITU (Pereira A. S. et al., 2018).

Segundo (Grayling, A., 2000) “O trabalho cientifico tem como objetivo utilizar as ciéncias como um sistema de
conhecimento capaz de descrever, explicar e predizer com a maior eficiéncia certos fatos (fenémenos) ou aspectos de uma
dada realidade. A ardua tarefa que implica a aproximacdo do conhecimento humano a verdade e a certeza faz com que as
pesquisas se tornem altamente rigorosas, deixando-se de produzir mero conhecimento subjetivo, para gerar um tipo de
conhecimento especial. Tal conhecimento cientifico deriva das pesquisas, isto é, da resolucéo de problemas cientifico”.

O periodo avaliado foi de janeiro de 2019 a janeiro de 2021. As informac8es de interesse foram coletadas a por meio
do banco de dados informatizado do Sistema de gestdo TASY, da Fundacdo Hospitalar Sdo Lucas, com auxilio do Servico de
Controle de Infecgio Hospitalar da instituicdo. Este estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa com seres humanos
do Centro Universitario Fundagio Assis Gurgacz, tendo recebido o Certificado de Apresentagio de Apreciagio Etica (CAAE)
n°® 49082821.0.0000.5219.

Foram utilizadas informacGes de prontuarios de pacientes internados na UTI a partir de uroculturas positivas, no
periodo de interesse do estudo. Foram estudadas 93 uroculturas positivas, sendo analisados 0s microorganismos e o perfil de
sensibilidade a antimicrobianos, sexo dos pacientes, idade, comorbidades dos pacientes, desfecho da internagdo e também a
caracterizacdo da urocultura como colonizagao ou infeccdo do trato urinario.

As informagdes e dados coletados foram registrados no Microsoft Word com posterior tabulagdo em planilha do
Microsoft Excel, sendo os dados absolutos descritos em porcentagem. Para estratificacdo da idade, foram utilizados os para-
metros definidos pela Organizacdo Mundial da Saide (OMS), que determina trés principais faixas etarias: criangas de 0 a 12
anos, adultos de 13 a 59 anos e idosos acima de 60 anos, género do paciente e espécie bacteriana identificada.

A privacidade e a confidencialidade dos dados dos pacientes foram resguardadas.

3. Resultados e Discusséo

Foram avaliados, no periodo compreendido entre os meses de janeiro de 2019 a janeiro de 2021, os exames de
uroculturas e antibiogramas provenientes da Unidade de Terapia Intensiva do Hospital Sdo Lucas, de Cascavel/PR.

Para o diagnostico de ITU, devemos observar os sintomas relatados pelos pacientes e o aspecto da urina obtida. O
diagnostico € feito pela urocultura ap6s coleta asséptica do jato médio urinario, avaliando o crescimento de um nGmero igual
ou maior que 100.000 uinidades formadoras de col6nia. (Costa, & Cardoso, 2020)

No periodo do estudo, um total de 87 pacientes possuiram urocultura positiva, sendo que 6 tiveram duas uroculturas
positivadas, correspondendo a um total de 93 uroculturas positivas. Entre as uroculturas positivas, um total de 66 foram

classificadas como colonizagdo de trato urinario (abaixo de 100.000 Unidades Formadoras de Coldnia) e 21 foram

4


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i9.32088

Research, Society and Development, v. 11, n. 9, 41011932088, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i9.32088

classificadas como infeccéo do trato urinario (acima de 100.000 UFC), sendo 9 delas classificadas como ITU ndo associada a
cateter (NAC), 10 como ITU associada a cateter (AC) e 2 como ITU relacionada a assisténcia a sadde (IRAS).

Referente as comorbidades que tais pacientes apresentavam, hipertensdo arterial sistémica (HAS) foi a mais
prevalente (50,5%), seguida de diabetes mellitus (29%) e doenga renal cronica (9,6%). Observando somente 0s pacientes que
tiveram infeccdo do trato urinario, 88,9% dos pacientes com ITU-NAC tinham hipertensdo arterial sistémica, 44,4% dos
pacientes tinham diabetes mellitus e 11% tinham doenca renal crénica. Entre os pacientes com ITU-AC, 30% apresentavam
hipertensdo arterial sistémica, 30% tinham diabetes mellitus e 10% tinham doenca renal crénica. As comorbidades observadas

entre pacientes com uroculturas positivas e suas respectivas frequéncias estdo elencadas na Figura 1.

Figura 1: Comorbidades entre pacientes com uroculturas positivas.
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*Daop (Doenca arterial obstrutiva periférica), HAS (Hipertensdo arterial sistémica), DM (Diabetes mellitus), DPOC (Doenga pulmonar
obstrutiva cronica), ICC (Insuficiéncia cardiaca congestiva), DRC (Doenga renal cronica). Fonte: Autores (2022).

Quando analisada a idade dos pacientes acometidos, 58 corresponderam a pacientes com mais de 60 anos, 17 pacientes
tinham idade entre 13 e 59 anos e 12 pacientes encontravam-se de 0 a 12 anos. Sabe-se que idosos sdo mais susceptiveis a
complicagdes quando sdo submetidos & internagdo de duragdo prolongada.

Das 93 uroculturas positivas provenientes da UTI, foram isolados os seguintes microrganismos: Escherichia coli,
Proteus mirabilis, Klebsiella sp., Pseudomonas aeruginosa, Citrobacter freundii, Serratia marcescens, Staphylococcus aureus,
Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus auriculares, Enterococcus fecalis, Acinetobacter baumannii, Acinetobacter

Iwoffii, Enterobacter cloacae, Burkholderia cepacia e Morganella morganii (Tabela 1).
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Tabela 1: Nimero absoluto de uroculturas encontradas por microorganismo.

Microorganismos encontrados NUmero absoluto
Escherischia coli
Pseudomonas aeruginosa
Klebsiella sp.
Enterococcus fecalis
Acinetobacter Baumannii
Acinetobacter lwoffii
Staphylococcus aureus
Serratia marcescens
Enterobacter cloacae
Proteus mirabilis
Burkholderia cepacia
Staphylococcus auriculares
Citrobacter freundii
Morganella morgani
Staphylococcus epidermidis

N
(o]

RPIRPIRPIERINNINNNDN W RO

Fonte: Autores (2022).

As bactérias Gram-negativas, sdo as mais frequentes em UTI de acordo com o Ramos et al. Pudemos observar tal fato
na presente pesquisa, uma vez que os microrganismos Gram-negativos foram os que mais se destacaram (Tiago, et al., 2020)

A Escherichia coli foi a enterobactéria mais frequente nas amostras avaliadas em nosso estudo. Estudos nacionais e
internacionais citam tal microrganismo como o principal agente etioldgico de ITUs (Schnarr & Smaill, 2008). A correlacéo
anatdbmica dessa bactéria & contaminacdo do trato urinario explica a alta prevaléncia do referido gram-negativo. Destaca-se
também a sua capacidade de producdo de flagelos, adesinas, polissacarideos extracelulares e sider6foros aumentando a
capacidade de invasdo tecidual e formacdo de biofilmes (Dougnon, et al., 2020). Algumas das vantagens evolutivas que essas
bactérias apresentam sdo a resisténcia a desidratacdo e a oxidacdo, além de maior tolerdncia aos antibiéticos comumente
prescritos (Shrestha, et al., 2019)

Os 5 microorganismos mais isolados estdo presentas na Figura 3. Ademais, encontramos Acinetobacter baumannii em
3 isolados. Outros isolados positivos evidenciaram Acinetobacter lwoffii, Staphylococcus aureus, Serratia marcescens,
Enterobacter cloacae, Proteus mirabilis, Burkholderia cepacia, Staphylococcus auriculares, Citrobacter freundii e
Staphylococcus epidermidis

Sobre o perfil de resisténcia bacteriana nas uroculturas, observamos que a E. coli foi a bactéria mais observada com
(52,6%), seguida por P. aeruginosa e Klebsiella sp. (9,6%) e Enterococcus fecalis (4,3%). Comparando os dados obtidos com
trabalho realizado em pacientes internados na UTI de um Hospital Universitario de Pernambuco no ano de 2018, tivemos
divergéncias quanto as principais etiologias, que foram K. pneumoniae (48%), Enterococcus sp (17%), P. aeruginosa (14%) e
Escherichia coli (14%) ( Gongalves, et al., 2020). Outro estudo feito em um hospital da Colémbia observou como bactéria
mais frequente a E. coli (72,6%) e a segunda bactéria mais isolada foi a Klebsiella sp. (10,9%) (Spitia et al., 2019). Na UTI do
Hospital Santa Casa de Misericordia de Goiania, os microrganismos mais frequentes encontrados em uroculturas foram E.
coli (42,5%) e K. pneumoniae (38,3%) (da Mota et al., 2018). Em estudo realizado no Hospital Universitario de Vitdria-ES, as
bactérias mais encontradas foram E. coli (24.6%), K. pneumoniae (21%) e P. aeruginosa (14.6%) (Siqueira, et al., 2018),
dados que corroboram com nosso trabalho.

Para a comparacdo de dados com outros estudos, procuramos evidenciar antibidticos de diferentes classes para cada
microrganismo isolado (Tabelas 2,3 e 4).
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Tabela 2: Percentual de isolados de E. coli resistentes em UTIs de hospitais de Goiania, Pernambuco e Colémbia.

Perfil de Resisténcia da E. coli

Goiania Colémbia Pernambuco
Amicacina - 0,6% 0,0%
Ampicilina 64,4% 72,6% 50,0%
Ciprofloxacino 54,2% 37,1% 33,0%
Meropenem 1,7% - 0,0%
Nitrofurantoina 3,3% 6,8% 0,0%

Fonte: Autores (2022).

No presente trabalho, observamos o seguinte percentual de isolados de E.coli resistentes: Amicacina (10%),
Ampicilina (51%), Ciprofloxacino (38,8%), Meropenem (0%), Nitrofurantoina (18,4%). Somente a nitrofurantoina diferiu um
pouco dos dados dos outros estudos citados, tendo um perfil de resisténcia maior. Os outros dados sdo semelhantes com o

perfil de resisténcia citado em outros trabalhos (Tabela 1).

Tabela 3: Percentual de isolados de Klebsiella sp. resistentes em UTI de hospitais de Goiania, Pernambuco e Colémbia.

Perfil de Resisténcia da Klebsiella sp

Goiénia Coldémbia Pernambuco

Amicacina 4,6% 0,0% 17,0%

Ampicilina 83,9% 96,6% 91,0%
Ceftazidima 32,1% 16,7% B

Ciprofloxacino 44,8% 23,3% 75,0%

Gentamicina 10,0% 10,0% 75,0%

Meropenem 16,1% B 25,0%

Pip./ Tazo. 23,0% 42,0%

Fonte: Autores (2022).

Em nosso estudo, nenhum isolado com Klebsiella sp. (Tabela 2), apresentou resisténcia a amicacina e meropenem.
Um total de 22,2% dos isolados apresentou resisténcia a Ceftazidima, o que demonstra certa semelhanca perante os estudos de
Goiénia e Colémbia. Em nosso estudo, 44,4% dos isolados com Klebsiella sp se mostraram resistentes a Ciprofloxacino,
demonstrando semelhan¢a quando comparado ao estudo que cita UTI de Goiénia, porém significativamente menor se
comparado a UTI de Pernambuco. Quando avaliada a resisténcia de Klebsiella sp a Piperacilina+Tazobactam, 44,4% dos
isolados se mostraram resistentes, igualando o que foi encontrado em Pernambuco e maior se comparado a Goiania. A
ampicilina teve um perfil de resisténcia alto em todas as regides, igualmente ao nosso trabalho, que obteve 88,9% dos isolados

resistentes. O perfil encontrado para gentamicina (66,7%) se assemelha ao encontrado em Pernambuco (75%).
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Tabela 4: Percentual de isolados de P. aeruginosa resistentes em UTI de hospitais de Goiania, Pernambuco e Colémbia.

Perfil de Resisténcia da P. aeruginosa

Goiania Vitéria Pernambuco
Cefepime 18,50% 70,9% 100,0%
Ceftazidima - 75,0% -
Colistina/ Polimixina 3,7% 0,0% 0,0%
Meropenem 33,3% 80% 50,0%
Piperacilina+Tazobactam 7,4% 62,5% 50,0%

Fonte: Autores (2022).

Comparando os dados sobre Pseudomonas aeruginosa (Tabela 3), observamos que os dados das cidades estudadas
diferem significativamente em relacdo ao perfil de resisténcia. No presente estudo, nenhum isolado de urocultura com
Pseudomonas aeruginosa era resistente a Meropenem. Quando avaliados os isolados em relacdo a Cefepime, observamos que
44,4% apresentavam resisténcia. Sé obtivemos dados da Ceftazidima na UTI de Vitdria-ES, que se aproxima dos resultados
encontrados em nosso trabalho: 77,8%. A resisténcia a Polimixina foi de 11,1% dos isolados e de Piperacilina+Tazobactam foi
de 77,8% dos isolados, mais altas se comparadas aos outros estudos.

Ao discutir a resisténcia bacteriana, € conveniente considerar os mecanismos de ac¢éo e as propriedades necessarias
para a eficacia dos antibidticos. Em geral, os antibi6ticos devem encontrar os alvos moleculares, extracelulares e intracelulares,
interagir com uma molécula alvo e causar dano bacteriano, evitar bombas de efluxo, que expulsam os antimicrobianos da
ceélula e, finalmente, evitar a inativagéo pelas enzimas (Tiago, et al., 2020).

Nos ultimos anos, o aumento global de cepas produtoras de beta-lactamases plasmidiais induziveis e de espectro
estendido (ESBL), fizeram com que os carabapenémicos fossem considerados a primeira opg¢do de tratamento de infecgdes
graves. Porém, a resisténcia ja é considerada um problema de salde puablica em diversos paises e a producdo da enzima
Klebsiella pneumonie Carbapenemase (KPC) tem sido descrita como o principal mecanismo de resisténcia a esta classe de
antibiéticos na familia Enterobacteriaceae (Ribeiro, 2018).

As beta-lactamases sdo as enzimas responsaveis pela resisténcia aos Betalactamicos. Elas hidrolisam as drogas que
possuem o anel beta lactamico e estdo presentes nas espécies da familia Enterobacteriaceae. Podem ser agrupadas, segundo a
classificacdo de Amber em classes A, B, C e D ( Gongalves, et al., 2020).

A classe A (Serina-betalactamases), inclui enzimas de 'espectro estreito’, que conferem resisténcia as penicilinas e
cefalosporinas. O mais proeminente &€ KPC (Klebsiella pneumoniae carbapenemase), ainda mais comumente associado a K.
pneumoniae, mas também encontrado em E. coli, Enterobacter e outras espécies (Partridge, 2015)

A classe B (metalo-betalactamases) é dependente de ions zinco para atividade (ao invés da serina encontrada em
classes A, C e D), os quais podem conferir resisténcia aos antibioticos carbapenémicos, geralmente em adicdo a outros b-
lactdmicos, exceto aztreonam, e aos inibidores de beta-lactamase (Partridge, 2015).

A classe C (cefaloporinases), sdo b-lactamases AmpC cromossdmicas, encontradas em muitas espécies de
Enterobacteriaceae, mas ndo em K. pneumoniae, K. oxytoca, P. mirabilis, Salmonella ou Citrobacter. Eles conferem
resisténcia aos inibidores da b-lactamase atualmente disponiveis, como o &cido clavulanico, bem como as cefalosorinas de

terceira geracgdo (Partridge, 2015).
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A classe D (oxacilinases) € um grupo muito variado que engloba muitas subfamilias diferentes e variantes, muitas das
quais atualmente parecem amplamente restritas a Acinetobacter baumannii (Partridge, 2015).

A resisténcia por mecanismo AmpC é um tipo de resisténcia cromossdmica e induzivel pelo o uso de aztreonam,
penicilinas e, sobretudo, cefalosporinas de 12 22 e 3% geracOes. Dessa forma, as bactérias que a produzem se mostram
resistentes a penicilinas, aztreonam e cefalosporinas, sendo sensiveis, dentre os betalactdmicos, aos carbapenémicos e
cefalosporinas de 4° geracdo ( Gongalves, et al., 2020).

A resisténcia aos carbapenemicos em patégenos Gram-negativos é dramaticamente limitante em relacdo as opg¢des de
tratamento. Gram-negativos produtores de beta lactamase, em particular, so resistentes a todos ou quase todos os beta-
lactamicos, ja que na maioria das vezes portam, a0 mesmo tempo, genes que codificam resisténcia contra fluoroquinolonas e /
ou aminoglicosideos. Portanto, agentes como polimixinas, que raramente eram implementados no passado devido a eficéacia e /
ou preocupacdes com a toxicidade, tornaram-se recurso terapéutico cada vez mais utilizado (Meletis, 2016).

A P. aeruginosa foi 0 microrganismo mais comumente associado a maiores niveis de resisténcia. O fato de que tal
microrganismo € capaz de tolerar condi¢Oes desfavoraveis com baixos niveis de nutrientes e temperaturas extremas com pouco
oxigénio, bem como o aumento da expressdo de bombas de efluxo ativas (MexAB-OprD) e a producdo de metaloenzimas,
pode explicar a resisténcia observada (Gongalves, et al., 2020).

A resisténcia a aminoglicosideos tem sido descrita como um processo multifatorial, decorrente do encontro de
diferentes mecanismos de resisténcia. Os mecanismos mais comuns de resisténcia adquirida sdo a atividade de enzimas
modificadoras, sistemas de efluxo ativo e redugdo da permeabilidade da célula bacteriana. Pode ocorrer, ainda, alteracdo dos
ribossomos por mutacdo, que reduz sua afinidade para esses antibidticos, e prote¢do ribossomal pela metilagéo sitio-especifica
da subunidade 16S do rRNA (RNA ribossdmico), realizada por enzimas metilases 16S rRNA ( dos Santos, Nogueira, &
Mendonca, 2015).

A resisténcia as fluorquinolonas se baseiam em alteragbes na DNA-girase e/ou na topoisomerase IV (alvos das
fluoroguinolonas), provocadas por muta¢Bes cromossdémicas nos genes que as codificam, e em mutacBes nos genes que
regulam a expressdo dos sistemas de efluxo. Para a resisténcia a quinolonas mediada por genes plasmidicos existem trés
mecanismos que ndo iremos aprofundar (dos Santos et al.,2015).

A resisténcia a polimixinas ocorre entre outros mecanismos, basicamente por muta¢des que alteram a constituicdo da
membrana externa da bactéria, através de reducdo de proteinas especificas da membrana externa, reducéo do contetdo de ions

de magnésio e clcio e alteracGes lipidicas ( dos Santos et al., 2015).

4. Concluséo

As bactérias mais encontradas neste estudo, foram Escherichia coli, Klebsiella sp. e Pseudomonas aeruginosa. Dentre
essas, a P. aeruginosa teve os maiores percentuais de isolados multirresistentes. As outras bactérias que estudamos, e que nao
tiveram uma grande quantidade absoluta de testes, apresentaram niveis variaveis de resisténcia a determinados antibiéticos das
diversas classes (quinolonas, cefalosporinas e penicilinas).

O conhecimento do perfil de resisténcia aos antibiéticos utilizados nas UTIs de hospitais é de grande importancia,
uma vez que pode guiar o tratamento de infecgbes e diminuir a selecdo de cepas multirresistentes. O resultado encontrado
auxilia nas estratégias terapéuticas de controle das infeccdes e colonizagdes urinarias e direcionam para um melhor desfecho
clinico dos pacientes em geral.

Os autores do artigo presente acreditam que seria importante a realizacdo de inicialmente estudo transversal com
maior periodo de tempo e posteriormente um estudo de intervengdo com atuacdo da Comissdo de Controle de Infeccdo

Hospitalar durante a pesquisa, visando assim avaliar a mudanca do perfil de resisténcia microbiana.
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