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RESUMO

Introducao: A infecgdo do trato urinario (ITU) é a infeccdo
hospitalar mais frequente. Objetivo: Este estudo tem como
objetivo categorizar e identificar aspectos relacionados a infecgao
nosocomial do trato urinario (ITUN) no Hospital Universitario Alcides
Carneiro (HUAC), em Campina Grande (PB), tracando um perfil
dos pacientes com este diagnostico durante internacéo de janeiro
a julho de 2012 em enfermarias clinicas do hospital (clinica geral,
cardiologia, endocrinologia, infectologia e pneumologia). Métodos:
Foram analisados prontuarios referentes a 436 internamentos.
A pesquisa de base quantitativa e qualitativa se caracterizou por um
estudo descritivo. As variaveis examinadas incluiram idade, sexo,
enfermaria, tempo de internagédo, sondagem vesical de demora
(SVD) e sua duragéo, exames diagnosticos, evolugéo para ITUN,
drogas utilizadas como terapia empirica inicial, agentes isolados
em uroculturas e susceptibilidade antimicrobiana dos patdgenos
isolados. Resultados: Foi identificada a evolucdo para ITUN em
12,61% das internacoes, predominando entre pacientes idosos e
naqueles com SVD, além da supremacia da Escherichia coli entre
os patdgenos isolados e sua taxa de resisténcia as fluoroquinolonas
de 50%. Conclusao: As cepas de E. coli isoladas mostraram
sensibilidade as cefalosporinas de 2% e 3% geragdes, amicacina
e meropenem. As cepas isoladas de Klebsiella pneumoniae,
segundo patdégeno mais frequente, foram sensiveis apenas a
cefoxitina e ao meropenem. As fluoroquinolonas foram, em nossa
pesquisa, as mais prescritas como terapia empirica, 0 que pode
justificar as elevadas taxas de resisténcia encontradas, tornando,
entao, seu uso improéprio para tratamento empirico de novos casos.
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ABSTRACT

Introduction: The urinary tractinfection (UTI) is the most frequent
nosocomial infection. Objective: This study aims to categorize
and identify issues related to nosocomial urinary tract infection
(NUTI) at the Hospital Universitario Alcides Carneiro (HUAC), in
Campina Grande (PB), delineating a profile of patients with this
diagnosis during hospitalization from January to July of 2012 in
the wards hospital (general medicine, cardiology, endocrinology,
pulmonology and infectious diseases). Methods: We analyzed
436 medical records pertaining to admissions. The research
based on quantitative and qualitative data is characterized
by a descriptive study. Variables examined included age,
sex, ward, length of hospitalization, indwelling catheter (IC)
and duration, diagnostic tests, evolution to NUTI, drugs
used as initial empirical therapy, agents isolated from urine
culture and antimicrobial susceptibility of isolated pathogens.
Results: It was identified in the evolution to NUTI 12.61% of
hospitalizations, predominantly among elderly patients and
those with SVD, beyond the supremacy of Escherichia coli
among pathogens and their rate of fluoroquinolone resistance
in 50%. Conclusion: The strains of E. coli isolated showed
sensitivity to cephalosporins 2 and 3 generations, amikacin
and meropenem. The isolated strains of Klebsiella pneumoniae,
second most common pathogen, were only sensitive to cefoxitin
and meropenem. Fluoroquinolones were, in our research, the
most prescribed as empiric therapy, which may explain the high
rates of resistance encountered, making then unsuitable for use
empirical treatment of new cases.
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INTRODUGAO

A infecgdo do trato urindrio (ITU) é a infec¢ao hospitalar mais
frequente. A elevada propor¢do de ITU nosocomial (ITUN) esta
intimamente associada ao uso de cateter vesical, principal fator de
risco. Esse dispositivo remove os mecanismos de defesa intrinse-
cos do hospedeiro, tais como a micgéo e o eficiente esvaziamento
da bexiga, favorecendo a colonizagdo de microrganismos nas vias
urindrias’. A aquisi¢do de ITUN aumenta tanto o risco de morta-
lidade quanto o tempo e o custo da internagdo hospitalar esperada
para a doenga subjacente’.

Embora a Escherichia coli permanega como principal microrga-
nismo envolvido?, a etiologia das ITUs nosocomiais, assim como a
suscetibilidade antimicrobiana dos uropatégenos, vem mudando
ao longo dos anos’. Nos EUA, 50-60% das ITUs nosocomiais sio
causadas por cepas de bactérias com alguma resisténcia a antibi-
oticos*. Fatores como a mudanga no perfil dos pacientes (senili-
dade, doengas cronicas, uso de drogas imunossupressoras etc.), o
aperfeicoamento de métodos diagndsticos e o uso indiscriminado
e muitas vezes incorreto dos antimicrobianos podem ter contribu-
ido para as mudangas no perfil microbioldgico do trato urindrio'.

O tratamento das ITUs nosocomiais é usualmente empirico, ba-
seado na frequéncia dos patdgenos, na resisténcia antimicrobiana
local e na gravidade da doenga. O uso de terapia empirica inapro-
priada associa-se a um aumento na taxa de mortalidade, especial-
mente em pacientes com bacteremia. Portanto, Vigiléncia sobre os
perfis de epidemiologia e resisténcia é uma importante medida para
detec¢do de novos padrdes, podendo providenciar informacdes
cruciais para guiar uma terapia empirica e encorajar o uso prudente
dos antibidticos, componente chave no controle da emergente aqui-
sicdo e disseminacio de resisténcia antimicrobiana'*.

Nosso estudo foi conduzido para avaliacdo da incidéncia de
ITU nosocomial nas enfermarias de clinica médica do Hospital
Universitario Alcides Carneiro (HUAC) — clinica geral, cardio-
logia, endocrinologia, infectologia e pneumologia —, correlacio-
nando-a com fatores de risco, além de analisar o perfil microbio-

légico e propor uma terapia empirica inicial para novos casos.

METODOS

Delineamento do estudo

Foi realizado um estudo retrospectivo por meio de andlise de
prontudrios dos pacientes internados em enfermarias clinicas do
HUAC (Clinica geral, cardiologia, endocrinologia, infectologia e
pneumologia) durante o primeiro semestre de 2012.

Local e Periodo do estudo

O estudo foi realizado no Hospital Universitario Alcides
Carneiro (HUAC), localizado na cidade de Campina Grande, no
estado da Paraiba. O Hospital ¢ referéncia em infectologia nas
mesorregides da Borborema e do Agreste paraibano, as quais so-

mam uma populagao estimada de 1.511.542 habitantes>.

Baracuhy YPS, Gondin CSSE, Barros AAP, Baracuhy HP, Baracuhy VS

A cidade de Campina Grande possui 594,182 km? de 4rea territo-
rial e, de acordo com o IBGE 2010, um total de 385.213 habitantes.

A pesquisa foi realizada com prontudrios referentes a interna-
¢oes de janeiro a junho de 2012. Esse periodo foi escolhido pela
proximidade temporal, com a finalidade de utilizar seus resulta-
dos em decisdes terapéuticas atuais, haja vista a grande velocidade
mutagénica bacteriana para aquisi¢do de novos perfis de resistén-
cia antimicrobiana. Os prontudrios foram selecionados em pes-
quisa no banco de dados do setor faturamento do HUAC, de acor-
do com a data e a enfermaria em que o paciente esteve internado
nesse hospital. Sendo assim, alguns pacientes cujos prontudrios
foram selecionados, embora estivessem internados no periodo de
estudo, foram admitidos em um periodo anterior, ndo preenchen-

do os critérios de inclusio e excluidos do estudo.

Populacao e amostra

O presente estudo foi composto por todos os pacientes admiti-
dos para internagdo em enfermarias clinicas do HUAC, na cidade
de Campina Grande (PB), durante o primeiro semestre de 2012.
Foram selecionados, com base no banco de dados do hospital, 445
prontudrios referentes a 507 internagdes. Destas, 71 internagdes
foram excluidas do estudo por ndo preencherem os critérios de
inclusao, sendo em sua maioria internagdes sem passagem nas en-

fermarias clinicas ou com admissdo em periodos anteriores.

Selecao da amostra

Foram adotados os seguintes critérios de inclusdo: (1) pacien-
tes internados com passagem em enfermarias clinicas (clinica ge-
ral, cardiologia, endocrinologia, infectologia e pneumologia) do
HUAC em Campina Grande (PB) e (2) admissdo para internagao
entre 01 de janeiro a 30 de junho de 2012.

Foram adotados os seguintes critérios de exclusao: (1) pacientes
sem passagem em enfermarias clinicas do HUAGC; e (2) admissao

para internagdo antes de 01 de janeiro ou apds 30 de junho de 2012.

Definicao das variaveis do estudo

No estudo foram avaliadas as seguintes varidveis qualitativas:
sexo, unidade de interna¢do, sondagem vesical de demora, rea-
lizagdo de EAS e urocultura, evolugdo para ITUN, terapia anti-
microbiana utilizada frente aos casos de ITUN, drogas utilizadas
como terapia empirica inicial, agentes isolados em uroculturas e
susceptibilidade antimicrobiana dos patogenos isolados.

As seguintes varidveis quantitativas foram abordadas: idade,

tempo de internagdo e tempo de sondagem vesical.

Consideracoes éticas

O estudo seguiu os principios prima facie da Bioética, confi-
gurados no principio da autonomia, ndo maleficéncia, benefi-
céncia e justiga; conforme a Resolugio n° 196/1996 da Comissao
Nacional de Etica em Pesquisa (CONEP) do Conselho Nacional
de Saude. Recebeu parecer favoravel da coordenagido de clinica
médica do HUAC e da diregdo geral do HUAC para acesso ao
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arquivo. Aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do HUAC
no dia 11 de margo de 2013 (Parecer n° 215.750). Foi comunicado
a0 Comité de Etica em Pesquisa do HUAC a mudanga de titulo no
dia 8 de abril de 2013.

Andlise e interpretacédo de dados

O diagnostico de ITU nosocomial foi feito a partir da constata-
¢do de uma urocultura positiva (mais de 100.000 UFC/mL) apds
48 horas da internagdo, associada a investigagao clinica, como
disuria, urgéncia miccional, hesitagao, dor supraptbica, dor lom-
bar, febre, sepse, alteragao do sensdrio ou delirium.

Os testes de sensibilidade foram realizados de acordo com
o CLSI 2009.

RESULTADOS

Das 436 internagoes estudadas, houve sondagem vesical de
demora em 60 (13,76%), sendo a maior parte com duragao igual
ou inferior a dez dias. Houve predominancia do sexo masculino
(63,33%) entre os pacientes sondados. Esses enfermos registraram
uma duragdo de internagio superior quando comparado aos nao
sondados, sendo acima de 10 dias em 70%, e acima de 25 dias em
38,33% (Tabela 1).

Nio foi observada realizagdo de EAS e urocultura de rotina
para admissao dos pacientes nas enfermarias. Para pesquisa de
ITUN, foi realizado EAS em 62,61% e urocultura em 42,88%
das internagdes.

A ITUN foi confirmada em 44 pacientes, os quais somaram 55
uroculturas positivas. Foi observada maior ocorréncia no sexo
feminino (59,09%) e em pacientes idosos (54,55%) (Tabela 2).
Houve uma relagdo direta entre o diagnéstico de ITUN e o pro-
longamento do internamento hospitalar, que excedeu 15 dias em
70,46% dos casos.

A ITUN foi diagnosticada em 12,61% das internagdes, sendo
essa propor¢do maior entre as internagdes com sondagem vesi-
cal de demora, nas quais o diagndstico foi confirmado em 35%.
A incidéncia geral por 1.000 pacientes/dia foi de 8,98. Maior inci-
déncia foi encontrada entre pacientes acima de 60 anos, sendo de
12,01 por 1.000 pacientes/dia, em oposi¢do ao grupo mais jovem,
que registrou incidéncia de 6,89 por 1.000 pacientes/dia.

Para os casos confirmados de ITUN, a principal conduta ado-
tada foi aguardar o resultado do antibiograma para escolha do
antibidtico (32,69%), ja a terapia empirica inicial foi realizada
em 30,77% dos casos. O tratamento nao foi realizado em 26,92%,
metade sem justificativa e os demais por motivo de alta hospita-
lar ou 6bito antes do resultado da urocultura. Quinolonas foram
a principal classe de antibidticos utilizados como terapia empiri-
ca inicial (62,5%), seguido pelas cefalosporinas (12,5%) e amino-
penicilina associada a inibidor de betalactamase (12,5%). Dentre
as drogas utilizadas apds andlise do antibiograma destacam-se
quinolonas (41,18%), amino-glicosideos (23,53%) e carbapené-
micos (11,76%).
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Escherichia coli foi o principal patdgeno isolado (Tabela 3),
correspondendo a 28,57% do total, seguido pela Klebsiella
sp (21,43%), Pseudomonas sp (12,5%), Candida sp (7,14%),
Enterobacter sp (5,36%), Proteus mirabilis (5,36%), Staphylococcus
sp (5,36%) e outros (14,28%).

O perfil de resisténcia antimicrobiana das cepas de E. coli iso-
ladas esta disposto na Tabela 4. O grupo da Klebsiella (Klebsiella
pneumoniae e Klebsiella ssp), segundo mais isolado, demonstrou a
seguinte taxa de resisténcia: 77,77% para amoxicilina associada a
acido clavulanico; 45,45% para piperacilina associada a tazobactam;
16,66% para meropenem; 91,66 para cefalotina; 27,27% para cefo-
xitina; 70% para cefotaxima; 63,63% para ceftazidima; 66,66% para
cefepima; 58,33% para gentamicina; 33,33% para amicacina; 80,0%
para sulfametoxazol associado a trimetoprima; 75% para ciprofloxa-
cina; 80,0% para levofloxacina; 80,0% para acido nalidixico; 71,42%
para nitrofurantoina. Das cepas isoladas, 100% foram classificadas
como resistentes a ampicilina isolada e associada a sulbactam.

Todas as cepas de Pseudomonas (aeruginosa e ssp) demonstra-
ram resisténcia aos seguintes antimicrobianos: ampicilina isolada
e associada a sulbactam; amoxicilina associada a acido clavula-
nico; cefalotina; cefepima; gentamicina; sulfametoxazol associado
a trimetoprima; ciprofloxacina; levofloxacina; acido nalidixico e
nitrofurantoina. Ademais, observamos as seguintes taxas: 40%
para piperacilina associada a tazobactam; 14,28% para merope-
nem; 66,66% para cefoxitina; 83,33% para ceftazidima; 71,43%
para amicacina.

Apenas trés cepas de Staphylococcus (auerus e ssp) foram isola-
das. O teste de susceptibilidade a oxacilina foi realizada em duas,
sendo ambas sensiveis. Quanto a teicoplamina, das duas testadas,
uma foi resistente e outra sensivel. A inica cepa testada para van-
comicina mostrou-se sensivel.

A avaliacdo da susceptibilidade antimicrobiana foi prejudicada
pela ndo quantificagdo da concentragio inibitéria minima (CIM)
em 30,8% das uroculturas, possibilitando apenas a distingdo entre
sensivel e resistente. A caréncia de uma uniformidade de testes

antimicrobianos contribuiu para o prejuizo no estudo.

DISCUSSAO

Segundo Foxman®, caracteristicas tanto do hospedeiro quanto
dos patogenos definirdo se uma colonizagéo vesical resultard em
infecgdo sintomatica. Fatores do hospedeiro incluem anormali-
dades anatomicas nas vias urindrias e estado imunolégico. A vi-
ruléncia bacteriana é o principal fator patogénico a influenciar a
evolugdo da colonizagdo.

Esta bem documentada na literatura a relacdo entre a idade e
o risco de aquisi¢do de infecgdes hospitalares, sendo o trato uri-
nario o principal foco, ainda mais comum em idosos, conforme
Avci et al” e Foxman®. Essa caracteristica possivelmente estd re-
lacionada a caracteristicas intrinsecas dessa popula¢ido, como do-
engas cronicas, imobilidade e cateterismo do trato urindrio, entre

outros dispositivos invasivos. Em nosso estudo, 38,53% de todos os



Tabela 1: pacientes internados durante o primeiro semestre de 2012 em enfermarias clinicas do Hospital Universitario Alcides Carneiro

de acordo com a duragao do internamento

Duracao dos

internamentos (dias) percentual
<5 113/25,92
6-10 121/27,75
11-15 76/17,43
16-20 33/757
21-25 23/5,27
26-30 23/5,27
31-35 18/4,13
36-40 71,61
41-45 2/0,46
46-50 4/0,92
>51 16/3,67

Resultado geral/

Baracuhy YPS, Gondin CSSE, Barros AAP, Baracuhy HP, Baracuhy VS

Entre pacientes sondados/
percentual

9/15,0
9/15,0
8/13,33
6/10,0
5/8,33
2/3,33
7/11,67
3/5,0
1/1,67
2/3,33
8/13,33

Entre pacientes com
diagndstico de ITUN/ percentual

3/6,82
2/4,55
8/18,18
5/11,36
5/11,36
5/11,36
5/11,36
3/6,82
1/2,27
1/2,27
6/13,64

ITUN: infeccdo nosocomial do trato urinario

Tabela 2: Pacientes internados durante o primeiro semestre de
2012 em enfermarias clinicas do Hospital Universitario Alcides
Carneiro de acordo com a faixa etaria e evolugao para infecgao
nosocomial do trato urinario em cada grupo

Faixa etaria dos Evoluiram com

pacientes (anos) FEEIED ITUN / percentual
<20 12 1/8,33
20-39 110 10/9,09
40-59 146 9/6,16

>60 168 30/17,85

ITUN: infecgao nosocomial do trato urinario

Tabela 3: patégenos isolados em uroculturas de pacientes
internados em enfermarias de clinica médica do Hospital
Universitario Alcides Carneiro durante o primeiro semestre de 2012

Agentes isolados em uroculturas Resultado / percentual

Escherichia coli 16/28,57
Klebsiella pneumoniae 10/17,86
Céandida sp 4/714
Pseudomonas aeruginosa 4/714
Pseudomonas ssp 3/5,36
Enterobacter sp 3/5,36
Proteus mirabilis 3/5,36
Klebsiella ssp 2/3,57
Staphylococcus ssp 2/3,57
Enterococcus faecalis 2/3,57
Citrobacter freundii 2/3,57
Staphylococcus aureus 1/1,78
Serratia sp 1/1,78
Acinetobacter baumannii 11,78
Providencia stuartii 11,78
Aeromonas salmonicida 1/1,78

casos de ITUN foram diagnosticados em pacientes com 60 anos ou
mais. Essa propor¢ao € inferior a varios estudos Brusaferro et al.?
e Eriksen et al.%, devido, provavelmente, ao fato de muitos estudos
publicados na literatura serem oriundos de enfermarias geriatri-
cas ou de cuidados de longo prazo, e de nosso hospital nao dispor

de tais instalagoes. Além disso, como os sintomas tipicos e sinais

Tabela 4: susceptibilidade antimicrobiana das cepas de E. coli
isoladas em uroculturas de pacientes internados nas enfermarias
de clinica do Hospital Universitario Alcides Carneiro, durante o
primeiro semestre de 2012

Resultado/percentual apés

Ser}sipilida_de exclusdo dos nio avaliados
antimicrobiana: _
Escherichia coli Sensivel Resistente N§o
avaliado
Ampicilina 3/18,75 13/81,25 0
Amoxivilina/clavulanato 8/57,14 6/42,86 2
Ampicilina/sulbactam 2/33,33 4/66,67 10
Piperacilina/tazobactam 11/84,62 2/15,38 3
Meropenem 16/100 0/0,0 0
Cefalotina 5/31,35 11/68,75 0
Cefoxitina 13/81,25 3/18,75 0
Cefotaxima 9/81,82 2/18,18 5
Ceftazidima 14/87,5 2/12,5 0
Cefepima 9/81,82 2/18,18 5
Gentamicina 12/75,0 4/25,0 0
Amicacina 15/93,75 1/6,25 0
SMX/TMP 4/30,77 9/69,23 &
Ciprofloxacina 8/50,0 8/50,0 0
Levofloxacina 7/50,0 7/50,0 2
Acido nalidixico 3/21,43 11/78,57 2
Nitrofurantoina 5/55,56 4/44.44 7

de infecgdo estdo frequentemente ausentes ou brandos nessa po-
pulagdo, possivelmente nao detectamos todos os casos de infecgéo.

De acordo com Foxman®, o menor comprimento uretral no sexo
feminino favorece a ascensdo bacteriana a bexiga, determinando
uma maior incidéncia de ITU nesse grupo. Em nosso estudo, obser-
vamos uma propor¢ao maior de ITUN no sexo feminino (59,09%).
Esse resultado corrobora dados da literatura que apontam uma
maior incidéncia em mulheres, como consequéncia do menor com-
primento uretral que favorece a ascensdo bacteriana a bexiga.®

A inser¢do da sonda vesical de demora carreia patdgenos do
orificio externo da uretra a bexiga, gera uma comunicagio con-
tinua entre as duas extremidades, bloqueia os mecanismos in-

trinsecos de defesa do organismo, além de favorecer a fixagdo
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bacteriana livre da agdo leucocitdria e antibiotica, no chamado
biofilme. De acordo com Foxman®, a sondagem vesical de demo-
ra é responsavel por uma incidéncia de bacteritria de 5% ao dia,
sendo a principal causa de infec¢do nosocomial.

Em nosso estudo houve uma relagao proporcional entre o tempo
de sondagem vesical de demora e a incidéncia de ITUN, assim como
descrito por Foxman®. Ante esses dados, orientamos uma avaliagdo
individualizada das indicagdes de sondagem vesical de demora, as-
sim como de sua retirada o mais precoce, que sdo’: 1) Drenagem
vesical por obstru¢do cronica; 2) Disfun¢io vesical (bexiga neuro-
génica); 3) Drenagem vesical apos cirurgias uroldgicas e pélvicas;
4) Medida de diurese em pacientes graves; e 5) Assegurar higiene
perineal e conforto em pacientes incontinentes e comatosos.

Segundo Foxman®, em pacientes cateterizados, a pitria (defini-
da por uma contagem de leucdcitos superior a 10 células/mL de
urina) embora bastante especifica (90%), ndo demonstrou sensi-
bilidade (37%) como preditor de bactereritria.

A ITU define-se pela concomitancia entre uma urocultura
positiva com crescimento igual ou superior a 100.000 UFC/mL
e a presencga de sintomas, como o surgimento ou piora da febre,
alteragdes mentais, letargia, mal-estar, hematuria aguda, dor em
flancos ou desconforto pélvico, distria®.

Avci et al.” descrevem uma incidéncia de ITUN por 1.000 pa-
cientes/dia de 0,36 para pacientes jovens e 0,6386 para idosos.
Em nossa pesquisa, essas taxas obtiveram valores de, respectiva-
mente, 6,89 e 12,01. Essas elevadas taxas podem decorrer da ca-
réncia de EAS de rotina para internagdo dos pacientes, ja que as
ITU da comunidade ndo diagnosticadas na admissao podem ter
sido interpretadas como ITUN.

Em suas diretrizes, The Infectious Disease Society of America'
ndo recomenda a investigagdo ou tratamento de bacteritria assin-
tomdtica em pacientes cateterizados, exceto em gestantes e naque-
les que se submeteram a procedimento genitourinario invasivo.
Segundo 0 mesmo autor, o tratamento de bacteritria assintomati-
ca favorece a selegdo de cepas resistentes. De acordo com Foxman®,
devido a elevada frequéncia de sintomas urindrios e de bacteridria
na populagdo sauddvel, um paciente sem ITU pode apresentar am-
bos, levando a um diagnoéstico falso-positivo. Dessa forma, a ITU é
sobrediagnosticada, principalmente quando o médico utiliza ape-
nas o quadro sintomatoldgico ou laboratorial, isoladamente.

Pat6genos multidroga resistentes, incluindo Staphylococcus aureus
resistente a metilcilina, Streptococcus pneumoniae resistente a peni-
cilina e enterococus resistentes a vancomicina’, assim como E. coli
resistente a fluoroquinolona (FQRE) e produtora de betalactamase
de espectro estendido (ESBL)", estdo emergindo nas inimeras ins-
titui¢des de satide, em todo o mundo. A emergéncia de cepas resis-
tentes pode ser consequéncia do uso excessivo de um mesmo agente
antimicrobiano''. Segundo Cullen et al.!, vérios estudos tém demons-
trado uma forte correlagdo entre o hébito local de prescri¢ao de anti-
microbianos e o desenvolvimento de resisténcia antimicrobiana dos
uropatégenos. Infelizmente, bactérias resistentes raramente recupe-

ram a sensibilidade se o antimicrobiano for removido de seu habitat®.
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Como muitos mecanismos de resisténcia antimicrobiana ocorrem
por transferéncia horizontal de genes (por exemplo, via plasmideos),
bactérias podem adquirir resisténcia a mdltiplas drogas simultanea-
mente. Dessa forma, o uso de um tnico antimicrobiano pode sele-
cionar cepas resistentes a varios outros, inclusive de outras classes®.

Escherichia coli, um Gram-negativo e anaerdbico facultativo,
tende a ser o patdgeno mais frequentemente isolado em casos
de ITU®'"'2, Essa hegemonia ¢ garantida por duas caracteristicas
fundamentais desse patogeno: a formagdo de biofilme e invasao
de células uroteliais®®. Em nosso estudo, assim como observado
na literatura, a E. coli foi responsavel por 28,57% dos casos diag-
nosticados de ITUN. Existe uma variagao na frequéncia de pato-
genos entre diferentes hospitais e até mesmo entre setores da mes-
ma instituicdo’. Dessa forma, observamos diferentes propor¢des
de etiologia de ITUN em diversos estudos. Na Irlanda, Cullen
et al.!, apos analisarem 32.482 infecgdes hospitalares do trato uri-
néario em Dublin (Irlanda), descrevem a E. coli como principal
agente etiologico, responsavel por 47,4% dos casos. Entretanto, na
Turquia, essa proporgao foi de 20%’.

Em nosso estudo, a taxa de resisténcia da E. coli a ampicilina
foi de 81,25%. Na maioria dos paises essa taxa é superior a 50%,
impedindo o uso das aminopenicilinas como terapia empirica ini-
cial em infecgdes por E. coli'. A resisténcia & ampicilina decorre da
producdo ESBL, sendo a selegdo dessas cepas facilitadas por infec-
¢do bacteriana prévia, tratamento antimicrobiano intravenoso e
exposicao anterior as cefalosporinas de segunda geragao''.

Segundo o EARSS Annual Report 2008 (programa de monito-
ramento de resisténcia antimicrobiana na Europa), 14 de 33 paises
europeus reportaram uma taxa de resisténcia da E. coli as cefalos-
porinas de terceira geragio inferior a 5%; entretanto, Bulgdria e
Turquia, registraram taxas de 29 e 42%, respectivamente. Em nos-
so servigo raramente utilizamos cefalosporinas de terceira geragao
e, como consequéncia, registramos infimas taxas de resisténcia,
sendo de 0,18% para cefotaxima e 0,12% para ceftazidima. Apesar
do excelente perfil de susceptibilidade da E.coli as cefalosporinas
de terceira geragdo'’, ndo as recomendamos como terapia empiri-
ca, devido a forte pressao de selecdo de cepas resistentes.

Quanto as cefalosporinas de segunda geracdo, a taxa de resis-
téncia da E. coli no EARSS Annual Report 2008 foi de 5,3%. Em
nosso estudo, a cefoxitina foi a Ginica representante desta classe a
ser analisada, apresentando indice de resisténcia de 18,75%.

Existe uma grande aflicdo quanto a emergente resisténcia da
E. coli as fluoroquinolonas (FQRE), que tem ampliado de forma
consistente e substancial em varios estudos. De acordo com o
EARSS Annual Report 2008, apenas quatro paises obtiveram uma
proporcdo de resisténcia inferior a 5%. Esse valor foi superior a
25% em dez paises, dos quais trés reportaram cifras superiores
a 35% (Italia, 38%; Chipre, 45%; e Turquia, 52%). Em Dublin essa
proporgao foi descrita em 18,1%?®. Entretanto, essa tendéncia nio
foi observada por Shigemura et al."’, apos uma redugio no uso
de fluoroquinolonas no Hospital Municipal de Akashi, Japao.

Em seu estudo, Shigemura et al' identificaram, entre as



cepas FQRE, uma maior propor¢do de resisténcia simultdnea a
sulfametoxazol-trimetoprima, ciprofloxacina e gentamicina.

Embora em nosso estudo os resultados sejam limitados por apenas
seis meses de dados, registramos uma taxa de resisténcia da E. coli as
fluoroquinolonas de 50%, inferior apenas ao reportado na Turquia,
0 que torna essa medicagao impropria para tratamento empirico de
novos casos. As fluoroquinolonas foram, em nossa pesquisa, as mais
prescritas como terapia empirica, o que pode justificar as elevadas ta-
xas de resisténcia encontradas. Os fatores de risco para indugao de re-
sisténcia as fluoroquinolonas incluem uso prévio de antimicrobianos
dessa classe, cateterizagdo prévia do trato urindrio e ITU recorrente!".

De acordo com o EARSS Annual Report, 2008, seis paises eu-
ropeus reportaram uma propor¢do de resisténcia da E. coli aos
aminoglicosideos inferior a 5%, com a menor taxa identificada na
Suécia (2%); 16 paises relataram taxas entre 5 e 10%. Em Dublin
foi descrito uma taxa de 3,4%'. Ainda segundo o EARSS Annual
Report, 2008, foi descrito uma crescente resisténcia aos aminogli-
cosideos nos ultimos quatro anos de pesquisa. Em nosso estudo,
a proporgao de cepas de E. coli resistentes a aminoglicosideos foi
de 25% para gentamicina e 6,25% para amicacina. Esse perfil de
major resisténcia a gentamicina ¢ descrito na literatura, prova-
velmente consequente ao uso dessa droga como profilaxia anti-
microbiana em cirurgias uroldgicas. As taxas descritas em nosso
estudo sdo similares as reportadas em paises europeus.

A elevada taxa de resisténcia a ciprofloxacina é sugestiva de um uso
excessivo dessa substéncia nessa populagio, e com uma taxa de resis-
téncia de 50% das cepas de E. coli, principal uropatégeno envolvido, o
uso empirico de quinolonas para tratamento de novos casos de ITUN
ndo é adequado. E. coli permanece sensivel a amicacina, as cefalospo-
rinas de terceira geragdo, representadas pela cefotaxima e ceftazidi-
ma, e a0 meropenem, contra o qual nao foi verificado resisténcia. Em
posse desses dados, apenas meropenem e amicacina podem ser re-
comendados na terapia empirica, uma vez que cefalosporinas de ter-
ceira gera¢do induzem mais facilmente a selegdo de cepas resistentes.

Outros patdgenos podem estar envolvidos na etiologia das
ITUN, principalmente bactérias Gram-negativas entéricas e ana-
erobicas. Segundo Shigemura et al.'!, quanto maior a propor¢ao
de casos complicados (associagdo com anomalias estruturais ou
fisioldgicas do trato urindrio, gestagdo ou instrumentagdo uro-
genital), maior serd a participagdo de outros microrganismos
na etiologia, principalmente bactérias Gram-negativas e anae-
rébicas, como Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aerugino-
sa, Enterobacter ssp, Serratia ssp e Proteus mirabilis, assim como
Gram-positivos como Streptococcus agalactiae, Staphylococcus
saprofyticus e Staphylococcus aureus®!.

A Klebsiella Pneumoniae é o segundo patdgeno mais frequen-
temente isolado em casos de ITUN, atingindo um percentual de
8,0% segundo o estudo de Foxman®. Bactérias dessas espécies
ocuparam a segunda posi¢do entre os patdgenos isolados em nos-
sa pesquisa, em uma propor¢io de 17,86%.

As cepas de Klebsiella pneumoniae isoladas em nosso estudo

demonstraram sensibilidade apenas as cefalosporinas de segunda
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geragdo, representadas pela cefoxitina (80,0%), e aos carbapené-
micos, representados pelo meropenem (80,0%). Outros antimi-
crobianos apresentaram valores de sensibilidade proibitivos ao
uso como terapia empirica, como ampicilina (0,0%), cefalotina
(10,0%), cefotaxima (30,0%), ceftazidima (33,33%), gentamicina
(40,0%), levofloxacina (25,0%), amicacina (60,0%), ciprofloxacina
(30,0%), nitrofurantoina (28,57%) e SMX-TMP (25%). Um estudo
da USP, conduzido no Hospital das Clinicas de Ribeirdo Preto, des-
creve valores semelhantes de susceptibilidade a cefoxitina (79%)
e ao imipenem (100%), outro carbapenémico®. Ainda de acordo
com Dias Neto?, exceto pela ceftazidima, que apresentou o valor
limite de 70% de susceptibilidade, as demais drogas revelaram um
indice de resisténcia impeditivo ao uso como terapia empirica.

Segundo Pallett ef al.”®, o nimero de cepas de Klebsiella ssp resis-
tentes vem crescendo nos ultimos anos, ja que cepas produtoras de
ESBL, vistas apenas em unidades especializadas antes de 2003, hoje
ja sdo encontradas em infec¢des da comunidade. De acordo com os
autores, a maioria dessas cepas ¢ resistente a uma vasta gama de ce-
falosporinas (inclusive as de quarta geragdo) e penicilinas, incluindo
piperacilina/tazobactam, e muitas também sao resistentes a agentes
nao betalactimicos, como fluoroquinolonas, trimetoprim e gentami-
cina. Ainda segundo Pallett et al.'®, Cepas produtoras de carbapene-
mase ja foram isoladas, mas permanecem incomuns na Inglaterra’.

Nio obtivemos dados suficientes para avaliar a susceptibilidade
antimicrobiana dos demais patégenos, em decorréncia do peque-
no numero de isolados.

Consideramos que a percepgdo sobre resisténcia antimicro-
biana ao longo do tempo ¢é essencial para o desenvolvimento de
um guia de terapia antibiética baseada em evidéncias. O presente
estudo trata de uma analise retrospectiva sobre resisténcia anti-
microbiana de uropatdgenos de um local especifico, o HUAC, po-
dendo contribuir como guia de prescri¢do para terapia empirica.
Os resultados podem nao refletir os padroes de outras institui-
¢des. Entretanto, conhecimentos sobre perfis de resisténcia local
sdo essenciais devido a significante variagao inter-regional, e guias
de prescrigdao devem ser adaptados aos dados de vigilancia local.

Prescrigao criteriosa de sondagem vesical de demora e um cor-
reto manejo dos antimicrobianos sdo medidas de impacto signifi-
cativo na redugdo da incidéncia de ITUN e indugéo de resisténcia
antimicrobiana, respectivamente.

Mais pesquisas sobre susceptibilidade antimicrobiana no
HUAC precisam ser realizadas para avaliar os patdgenos menos
frequentes, ja que em nosso estudo pudemos analisar apenas in-
fecgoes por E. coli e Klebsiella ssp, principais agentes etioldgicos.
Além disso, pesquisas periddicas nesse campo sao de extrema
importancia, pois orientam a prescricdo da terapia empirica de
acordo com as tendéncias temporais de resisténcia antimicrobia-

na, dada a elevada velocidade de mutabilidade das cepas.
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