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RESUMO

A infecgdo do trato urinario (ITU) é uma das doengas mais comumente diagnosticada em pacientes que buscam
atendimento médico. Com o aumento de microrganismos multirresistentes, o uso de antimicrobianos para
tratamento de patologias infecciosas deve ser realizado com cautela. O objetivo desta pesquisa foi detectar as
principais bactérias isoladas em uroculturas e analisar a sensibilidade aos antimicrobianos em pacientes
atendidos em um hospital de Ponta Grossa, Parana. Foi realizado um estudo retrospectivo com avaliagdo de 100
uroculturas positivas, durante o periodo de 2015 a 2017. Dentre os pacientes avaliados 56% eram do sexo
feminino e 44% do sexo masculino. Observou-se que a bactéria predominante é Escherichia coli, responsavel
por 56,7% dos casos e em segundo lugar Klebsiella spp, com 13,5%. As enterobactérias mostraram maior
sensibilidade aos antimicrobianos amicacina (98,8%), meropenem (97,7%), ceftriaxona (86%) e gentamicina
(83,7%), e maior resisténcia a ampicilina (64,3%), norfloxacino (39,8%) e ciprofloxacino (39,5%). Poucos
antimicrobianos apresentaram taxa de resisténcia inferior a 20%, o que indicaria seu uso para tratamento
empirico. Dessa forma, a realizacdo da urocultura e do antibiograma é essencial para que o tratamento seja
realizado corretamente, evitando o uso irracional de medicamentos e a promocéo de bactérias resistentes.

DESCRITORES: infeccdo do trato urinario; uropatdgenos; resisténcia microbiana.
ABSTRACT

Urinary tract infection (UTI) is one of the most commonly diagnosed diseases in patients seeking medical
attention. With the increase of multiresistant microorganisms, the use of antimicrobials to treat infectious
diseases should be carried out with caution. The objective of this research was to detect the main bacteria
isolated in urocultures and to analyze antimicrobial susceptibility in patients treated at a hospital inPonta Grossa,
Parana. A retrospective study was conducted with 100 positive urocultures evaluated during the period of 2015
to 2017. Among the patients evaluated, 56% were female and 44% male. It was observed that the predominant
bacterium is Escherichia coli, being responsible for 56.7% of cases, secondly is Klebsiella spp, with 13.5%. The
enterobacterias showed greater susceptibility to antimicrobials amikacin (98.8%), meropenem (97.7%),
ceftriaxone (86%) and gentamicin (83.7%), and greater resistance to ampicillin (64.3%), norfloxacin (39.8%)
and ciprofloxacin (39.5%). Few antimicrobials had a resistance rate of less than 20%, which would indicate their
use for empirical treatment. Thus, the performance of uroculture and antibiogram is essential for the treatment to
be performed correctly, avoiding the irrational use of drugs and the promotionof resistant bacteria.

DESCRIPTORS: urinary tract infection; uropathogens; microbial resistance.
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INTRODUCAO

Em paises subdesenvolvidos, como o Brasil, a infeccdo do trato urinario (ITU) € uma
das doencas mais comumente diagnosticada entre os pacientes que buscam atendimento
médico @. No mundo, 150 milhdes de pessoas adquirem a infeccdo a cada ano . Esta
patologia apresenta clinicamente uma variedade de sinais e sintomas e pode ser causada por
uma série de microrganismos ®. A ITU superior (pielonefrite) é caracterizada por sintomas
como febre e dor lateral, enquanto a ITU mais baixa (cistite) geralmente exibe disuria,
politiria, hemattiria e sensibilidade supraptbica .

Sabe-se hoje que a bexiga ndo é estéril, sendo colonizada por um ndmero muito
pequeno de microrganismos nao identificados nos procedimentos de rotina ©. Porém, um
quadro infeccioso geralmente ocorre devido a bactérias ascendentes, oriundas de restos fecais
ou da microbiota da pele vaginal ou perianal ©. Os seres humanos possuem mecanismos de
defesa que impedem a permanéncia e a migracdo de agentes patogénicos para a bexiga, como
o comprimento da uretra e a micgdo . Dentre os principais microrganismos causadores de
ITU estdo as Enterobactérias, principalmente Escherichia coli, aléem de Staphylococcus
saprophyticus, Enterococcus faecalis, Pseudomonas aeruginosa e Candida sp ©.

A ITU é comum em todas as faixas etérias, sendo mais predominante no sexo
feminino, devido principalmente a anatomia da uretra, episddios prévios de cistite, relacdo
sexual, gestacdo e higiene deficiente, com frequéncia maior em pacientes com baixa
imunidade, condices socioecondmicas inferiores e obesas © 19,

O tratamento para as infeccBes bacterianas € realizado através de antimicrobianos
especificos para a espécie encontrada. Entretanto, a eficacia dessas drogas estd ameacada
devido a evolucéo da resisténcia bacteriana, que pode ocorrer por meio da utilizacdo a longo
prazo do medicamento e através de seu uso empirico, ou seja, antes do resultado do exame
laboratorial ou até mesmo sem a sua solicitagio &Y.

O diagndstico laboratorial da ITU é realizado através do exame de cultura de urina ou
urocultura, que permite a identificacdo e quantificacdo do microrganismo responsavel. A
sensibilidade aos antimicrobianos é avaliada pelo resultado do antibiograma ©. Uma
urocultura positiva é caracterizada pelo crescimento bacteriano minimo de 100.000 unidades
formadoras de colonias (UFC) por mL de urina, colhida em jato médio e de maneira asseptica.
Em algumas circunstancias (paciente idoso, infeccdo cronica, uso de antibidticos, puncéo

suprapUbica) o crescimento bacteriano inferior a essa contagem pode ser considerado %,
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Os trabalhos realizados com pacientes portadores de ITU demonstram sua recorréncia,
0 aumento da etiologia por bactérias resistentes e fornecem dados que auxiliam no controle da
doenca e na contencdo das resisténcias bacterianas frente aos antimicrobianos, que é de
grande preocupacdo para a saide mundial ©.

O objetivo do presente estudo foi identificar os agentes patogénicos bacterianos
isolados e sua sensibilidade aos antimicrobianos em uroculturas de pacientes atendidos pelo
ambulatorio de urologia em um hospital de Ponta Grossa, Parana durante o periodo de junho
de 2015 a junho de 2017.

METODOLOGIA

Foi realizado um estudo retrospectivo, avaliando-se 100 pacientes atendidos pelo
servico de Urologia em um hospital de Ponta Grossa, Parana, durante o periodo de junho
2015 a junho de 2017. O hospital é considerado de médio porte, com 165 leitos ativos, de alta
complexidade em ortopedia e traumatologia e atende 12 municipios da regido dos Campos
Gerais. Os critérios de inclusdo foram: pacientes com exame de urocultura positivo e
crescimento bacteriano significativo, atendidos tanto ambulatorialmente quanto apos
internacdo. Ndo foram levados em consideracdo sexo e idade, sendo escolhidos os pacientes
ao acaso e somente um resultado de exame por paciente foi avaliado.

Todas as informacgdes foram coletadas pelo Sistema de Gestdo Hospitalar e
Ambulatorial — GSUS. O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa

(CEP) do Centro de Ensino Superior dos Campos Gerais sob 0 nimero 2.102.912.
RESULTADOS E DISCUSSAO

Das 100 uroculturas positivas, 56% foram de pacientes do sexo feminino e 44% do
sexo masculino, confirmando que a ITU tem um maior predominio na populagéo feminina.

A partir da analise das uroculturas positivas verificou-se a presenca de 12 espécies
bacterianas distintas (Figura 1). Em quatro uroculturas houve desenvolvimento de dois
microrganismos, ambos com contagem de colonias superior a 100.000 UFC/mL. A bactéria
predominante foi Escherichia coli, sendo responsavel por 56,7% dos casos, em seguida esta
Klebsiella spp. com 13,5%. Esses microrganismos pertencem a familia Enterobacteriaceae,
residentes do intestino do ser humano e consideradas causas importantes de ITU, infecgdes

sanguineas, hospitalares, pneumonias e varias infeccdes intra-abdominais . E. coli é o
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microrganismo mais frequentemente isolado em ITU e também causa a maioria das infec¢des
em todos os sitios do organismo, para todas as sindromes e faixas etarias onde sua
transmissao é feita por contato direto pessoa a pessoa e via fecal-oral %1%,

Outras enterobactérias detectadas foram Proteus mirabilis (4,8%), Enterobacter spp
(2,9%), Citrobacter spp (2,9%), Pantoea agglomerans (1%) e Serratia marcescens (1%). A
Unica bactéria Gram negativa ndo fermentadora da glicose encontrada foi Pseudomonas
aeruginosa (3,8%). Geralmente, este microrganismo ndo faz parte da microbiota normal de
hospedeiros saudéveis, estando associada a ITUs complicadas e de origem hospitalar .

Em porcentagens menores foram encontrados cocos Gram positivos como
Staphylococcus aureus (4,8%), Staphylococcus coagulase negativa (ndo Staphylococcus
saprophyticus) (3,8%), Enterococcus faecalis (3,8%) e Staphylococcus saprophyticcus (1%).

Este grupo é mais conhecido como agente etiologico de ITU em mulheres gravidas e idosas
(15)

Figura 1: Bactérias Identificadas nas Uroculturas Avaliadas.
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Quanto ao perfil de sensibilidade aos antimicrobianos das enterobactérias testadas
(Figura 2), verificou-se que o antimicrobiano mais sensivel foi a amicacina (98,8%), seguida
pelo meropenem (97,7%), ceftriaxona (86%) e gentamicina (83,7%). Amicacina e
gentamicina, pertencentes a classe dos aminoglicosideos, sdo eficazes contra bactérias Gram

negativas e Gram positivas e sdo frequentemente Uteis no tratamento das ITUs ©. No entanto,
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esta classe tem uma perfusdo dificultada no rim de pacientes com insuficiéncia renal, sendo
contra-indicada pela consequente toxicidade, além de estarem disponiveis somente na forma
injetavel. A terapia empirica com um aminoglicosideo é apropriada em caso de suspeita de
patdgenos resistentes ou em pacientes com intolerancia a outros agentes eficazes. Porém a
continuidade do tratamento deve ser reavaliada apds os resultados da cultura da urina ©.
Ceftriaxona é uma cefalosporina de terceira geracdo utilizada para microrganismos
multirresistentes, bem como o meropenem, um carbapenémico de uso exclusivamente
hospitalar. Dois dos pacientes analisados tiveram resultado de urocultura positiva para
Klebsiella pneumoniae produtora de carbapenemase (KPC), inativando o meropenem. Em
ambos os casos 0 microrganismo apresentou sensibilidade apenas para amicacina e polimixina
B.

O antibio6tico que apresentou a maior taxa de resisténcia foi a ampicilina (64,3%),
seguida pelo norfloxacino (39,8%), ciprofloxacino (39,5%), sulfametoxazol/trimetoprim
(sulfazotrim) (35,7%), ampicilina/sulbactam (29,1%) e nitrofurantoina (22,1%). A ampicilina
¢ um B-lactamico e, apesar da alta taxa de resisténcia, esse medicamento € considerado terapia
de primeira linha para bactérias sensiveis em gestantes por ndo serem relatados efeitos
nocivos fetais, o que acontece com a maioria dos demais antimicrobianos usados para
tratamento de infeccdo urinaria ©®. Ampicilina/sulbactam também é um B-lactdmico com
inibidor de B-lactamase que pode ser utilizada nos casos de bactérias resistentes a ampicilina.
Fluorquinolonas como ciprofloxacino e norfloxacino tém sido extensivamente prescritos
como terapia empirica em muitos casos de infeccSes hospitalares e comunitarias ©. Porém,
esse uso fez com que as taxas de resisténcia as fluorquinolonas aumentassem rapidamente,

como pudemos observar neste trabalho.
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Figura 2: Perfil de Sensibilidade das Enterobactérias Isoladas nas Uroculturas.
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A nitrofurantoina, juntamente com a fosfomicina e sulfazotrim, sdo considerados
antimicrobianos de escolha para tratamento empirico de cistite aguda ndo complicada,
segunda a Sociedade Americana de Doencas Infecciosas (IDSA). No entanto, a taxa de
resisténcia local desse antimicrobiano ndo deve ultrapassar 20% . A fosfomicina mostrou-
se sensivel em 13 das 14 enterobactérias isoladas. Sua baixa frequéncia de avaliacdo é
explicada pela padronizagdo desse antimicrobiano no antibiograma do hospital apenas em
2017 e por esse motivo seu perfil de sensibilidade néo foi incluido na Figura 2. Sulfazotrim,
em nossa regido, ndo deve ser utilizado como antimicrobiano empirico para ITU baixa nédo
complicada pela elevada taxa de resisténcia ja demonstrada em outros trabalhos e confirmada
neste ®. Nitrofurantoina também apresentou perfil de resisténcia de 22,1%, o que também
contraindica seu uso empirico segundo a IDSA.

O perfil de sensibilidade dos demais microrganismos isolados esta apresentado na
Tabela 1. Pseudomonas aeruginosa e Enterococcus faecalis demonstraram boa sensibilidade
aos antimicrobianos testados, com excecdo das fluorquinolonas. Apenas um Staphylococcus
aureus apresentou-se resistente a oxacilina (MRSA), indicando que este antimicrobiano e
todas as cefalosporinas sdo uma boa opcdo terapéutica para o tratamento deste
microrganismo. Com relacdo aos demais Staphylococcus, a penicilina foi o antimicrobiano

mais resistente, resultado que ja era esperado @Y.
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Tabela 1: Perfil de sensibilidade de Pseudomonas aeruginosa e Cocos Gram Positivos isolados nas uroculturas.

Microrganismo (N°

; Antimicrobiano
isolado)

NUmero testado
NUmero sensivel
P. aeruginosa (4) AMI ATM CPM CAZ CIP GEN MER NOR PTZ
03 04 04 03 04 04 04 03 04
03 04 04 03 02 04 04 02 04
E. faecalis(4) AMP CIP NIT NOR PEN VAN
04 04 04 03 04 04
04 02 04 01 04 04
S. aureus(5) CIP GEN NIT NOR OXA PEN SUT VAN
05 04 05 05 05 05 02 03
04 03 05 04 04 03 02 03
SCN (4) CIP GEN NIT NOR OXA PEN VAN
04 04 04 03 03 04 04
03 03 03 02 02 02 04
S. saprophyticus(1) CIP GEN NOR OXA PEN VAN
01 01 01 01 01 01
01 01 01 01 00 01
LEGENDA: AMI: amicacina; AMP: ampicilina; ATM: aztreonam; CPM: cefepima; CAZ: ceftazidima; CIP:

ciprofloxacino; GEN: gentamicina; MER: meropenem; NIT: nitrofurantoina; NOR: norfloxacino; OXA:
oxacilina; PEN: penicilina; SUT: sulfazotrim; VAN: vancomicina; SCN: Staphylococcus coagulase negativa.

Os unicos antimicrobianos que apresentaram taxa de resisténcia inferior a 20% foram
amicacina, meropenem, ceftriaxona e gentamicina (1,2%, 2,3%, 14% e 16,3%,
respectivamente). Porém, possuem apenas apresentacdo injetdvel e sdo indicados para
tratamento de infec¢Ges causadas por microrganismos multirresistentes. Este estudo néo
diferenciou infeccbes comunitarias de hospitalares, ja que as uroculturas analisadas foram
tanto de pacientes internados como atendidos ambulatorialmente pelo servigo de Urologia do
hospital. Tal fato pode explicar a elevada taxa de resisténcia apresentada pelos
microrganismos, principalmente enterobactérias. Outro aspecto importante € a origem do
paciente, uma vez que o hospital atende toda a regido dos Campos Gerais, 0 que poderia ter
contribuido para selecionar pacientes com microrganismos multirresistentes encontrados neste
trabalho. Os resultados apresentados deixam evidente a necessidade da realizagcdo da
urocultura e do antibiograma para que a antibioticoterapia seja adequada e efetiva, evitando
desta maneira o uso inadequado de medicamentos, que além de n&o tratar a doenca pode gerar
resisténcia bacteriana. A busca por novos antimicrobianos e as modificacfes estruturais das
drogas ja existentes sdo essenciais para que ndo faltem alternativas contra microrganismos

multirresistentes.
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CONSIDERACOES FINAIS

De acordo com este estudo as bactérias mais predominantes em ITU de pacientes
atendidos no referido hospital sdo Escherichia coli (56,7%) e Klebsiella spp (13,5%). Os
antimicrobianos mais eficazes para o grupo das enterobactérias sdo amicacina (98,8%) e
meropenem (97,7%). Os antimicrobianos com uma maior resisténcia bacteriana s&o
ampicilina (64,3%) e as fluorquinolonas norfloxacino (39,8%) e ciprofloxaxino (39,5%). Mais
estudos precisam ser realizados no intuito de estabelecer diferenciacdo entre microrganismos
quanto a origem da infeccdo, se comunitaria ou hospitalar. No entanto, os dados apresentados
servem de alerta para a presenca de microrganismos resistentes na regido e deixam evidente a
necessidade da solicitacdo de exames de urocultura e antibiograma para um melhor

acompanhamento do tratamento do paciente com infeccdo urinéria.
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