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RESUMO: Infecgdo do Trato Urinario (ITU) ¢ uma doenga
bacteriana que acomete principalmente o sexo feminino com
maior prevaléncia em criangas e idosos. Os antibidticos possuem
uma capacidade de inibir o crescimento bem como destruir as
bactérias que causam a ITU. O uso de antibidticos sem condugao
do antibiograma tem aumentado o numero de isolados resistentes.
O foco deste estudo foi investigar a incidéncia ¢ a resisténcia aos
antibidticos das bactérias causadoras da ITU em hospitais de
Colatina. Laudos da urocultura dos pacientes hospitalizados no
periodo de 2015 a 2019 foram investigados. Faixa etaria, sexo,
agentes etiologicos mais freqiientes e resisténcia aos antibidticos
foram analisados. A avaliag@o estatistica foi realizada pelo
programa Origin 8,0 a p<0,05. Os resultados mostraram maior
incidéncia de ITU em criangas e idosos com acometimento maior
em pacientes do sexo feminino (56%). Klebsiella pneumoniae
(31%), Escherichia coli (29%), Enterococcus sp (20%),
Pseudomonas aeruginosa (7%), Proteus (7%) e Stapylococcus
coagulase negativa (6%) foram as bactérias mais prevalentes.
Klebsiella pneumoniae mostrou-se resistente em 41% dos
antibidticos administrados, Stapylococcus coagulase negativa
38%, Pseudomonas aeruginosa 30%, Proteus 29%, Escherichia
coli 21% e Enterococcus sp 19%. Amicacina, gentamicina,
imipenem e vancomicina foram os antibidticos mais eficazes
para o tratamento da ITU. Pacientes internados em hospitais de
Colatina com ITU apresentaram resisténcia bacteriana em torno
de 40% para a maioria dos antibidticos administrados. Portanto
faz-se necessario o uso do antibiograma para evitar o aumento da
resisténcia bacteriana nos ambientes hospitalares de Colatina— ES.

Palavras—chave: Infec¢do do trato urinario; Resisténcia
microbiana; Antibi6tico; Antibiograma.

ABSTRACT: Urinary Tract Infection (UTI) is a bacterial disease
that mainly affects females with a higher prevalence in children
and the elderly. Antibiotics have an ability to inhibit growth as
well as destroy the bacteria that cause UTI. The use of antibiotics
without conducting the antibiogram has increased the number of
resistant isolates. The focus of this study was to investigate the
incidence and antibiotic resistance of bacteria that cause UTI in
the Colatina hostitals. Uroculture reports of hospitalized patients
from 2015 to 2019 were investigated. The statistical evaluation
was performed using the Origin 8.0 program at p <0.05. The
results showed a higher incidence of UTI in children and the
elderly with greater number of female patients (56%). Klebsiella
pneumoniae (31%), Escherichia coli (29%), Enterococcus
sp (20%), Pseudomonas aeruginosa (7%), Proteus (7%) and
Staphylococcus sp (6%) were the most prevalent. Klebsiella
pneumoniae was resistant to 41% of antibiotics administered.
The other bacteria showed 38% resistance to Stapylococcus sp,
30% Pseudomonas aeruginosa, 29% Proteus, 21% Escherichia
coli and 19% Enterococcus sp. Amikacin, gentamicin, imipenem
and vancomycin were the most effective antibiotics for the
treatment of UTI. Patients admitted to Colatina hospitals with
UTI showed bacterial resistance around 40% for most antibiotics
administered. Therefore, it is necessary to use the antibiogram
to avoid increasing bacterial resistance in hospital environments
in Colatina - ES.

Keywords: Urinary tract infection; Microbial resistance;
Antibiotic; Antibiogram.
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INTRODUCAO

infeccdo do trato urinario (ITU) é uma

Apatologia microbioldgica causada por bactérias
que acometem o sistema urinario. Apesar de ocorrer em
todas as idades, ¢ mais freqiiente em criangas e pacientes
do sexo feminino'. Quando ndo tratada de forma correta o
quadro infeccioso gera disfun¢ao em outros 6rgaos levando
a sepse’.

No mundo, cerca de 150 milhdes de pessoas sdo
diagnosticadas com ITU por ano®. Um estudo multicéntrico
europeu mostrou que Escherichia coli., Enterococcus sp.,
Candida sp., Klebsiella sp. e Pseudomonas aeruginosa
sdo as bactérias mais comuns que acometem pacientes
internados em hospitais*. Estudos realizados no Brasil
mostraram indices proéximos aos internacionais sendo
casos causados por Escherichia coli variarem entre 60 a
90%?*347. Infec¢des bacterianas sdo responsaveis por 8%
de todas as consultas clinicas realizadas no Brasil‘. Esses
dados mostram a importancia do uso correto de antibioticos
e condutas adequadas de tratamento da ITU.

O uso indiscriminado e incorreto dos antibidticos
tem levado ao aparecimento de bactérias multirresistentes’?.
Além da Enterococcus faecalis, Escherichia coli e
a Staphylococcus aureus, Klebsiella Pneumoniae
pneumoniae tem apresentado 90% de resisténcia a
antibioticos Ampicilina, Cotrimoxazol e Cefalotina®. A
principal forma de tratamento da ITU ¢ a prescricdo de
antibioticos e por isso € necessario conhecer o tipo de
bactéria para tratamento correto e antibiograma ¢ o método
para a indicag@o do antibidtico apropriado’.

A resisténcia bacteriana tem crescido no Brasil
e no Espirito Santo ndo ha relato na literatura sobre
epidemiologia e grau de resisténcia microbiana em
pacientes que apresentaram [TU. Colatina ¢ um municipio
que apresenta 8 hospitais de pronto atendimento e investigar
os casos de ITU nesse nicho faz-se necessario ndo so para
ampliar o estado da arte mas também a melhor conduta
terapéutica.

O foco aqui foi identificar os agentes etiologicos
mais frequentes para a infec¢do do trato urinario e
correlacionar a resisténcia bacteriana com os casos da
populag@o do Centro Norte do Estado do Espirito Santo.

MATERIAL E METODOS

Cento e noventa e seis (196) laudos de amostras de
urina de pacientes internados no Hospital Maternidade Sao
José (HMS)J), Hospital Escola do Centro Universitario do
Espirito Santo - UNESC, periodo de 2015 a 2019, foram
analisados. As culturas e antibiogramas foram realizados
junto ao coparticipante Laboratorio de Analises Clinicas
Santa Maria - LAC conforme a diretrizes da Brazilian
Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing —
BrCAST.

Foram utilizados como critérios de exclusdo os
laudos que apresentavam resultados nao alterados, ou
descrigdo de microorganismos fungicos, que ndo se
enquadram no interesse desta pesquisa. Faixas etaria,
sexo do paciente, tipos de bactérias e antibioticos
administrados no tratamento da ITU foram os quesitos
avaliados. A organizacdo dos dados foi realizada por
meio de tabelas em percentuais para ilustrar os principais
agentes determinantes da infeccdo e sua resisténcia aos
antimicrobianos escolhidos.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos do Centro Universitario
do Espirito Santo sob parecer aprovado n°® 3.733.275. Os
dados foram analisados sob o teste t de student a p<0,05
pelo programa Origin 8.0.

RESULTADOS

Os laudos avaliados como positivos para infec¢ao
do trato urinario (ITU) mostraram a prevaléncia de 110
pacientes do sexo feminino (56%), 71 masculino (36%) e
15 criangas até 3 anos (8%).

Em 60 das amostras analisadas neste estudo (31%) o
agente causador da ITU foi Klebsiella Pneumoniae, sendo
esta a mais prevalente. Em relagdo as demais bactérias
encontradas, 133 causaram a ITU por Escherichia coli
(29%), Enterococcus sp. (20%), Pseudomonas Aeruginosa
(7%), Proteus (7%) e Stapylococcus Coagulase Negativa
(6%) (Tabela 1).

Tabela 1 — Prevaléncia de bactérias causadoras de ITU em
pacientes internados no HMSJ entre 2015 a 2019

Microorganismo Prevaléncia

Klebsiella Pneumoniae 31,08% (n=60)

Escherichia Coli 29,53% (n=57)

Enterococcus Sp. 19,69% (n=38)
Pseudomonas Aeruginosa 7,25% (n=14)
Proteus 6,73% (n=13)

Staphylococcus Coagulase Negativa 6,21% (n=12)

Apos avaliacdo das bactérias prevalentes neste
estudo, foi investigado também os antibidticos administrados
nos pacientes hospitalizados com ITU.

Imipenem (n=56) e amicacina (n=57) foram
os antibidticos que apresentaram total eficacia contra
cepas de Klebsiella Pneumoniae e sobretudo os mais
eficazes para o tratamento da ITU. Também considerado
antibiotico de d6tima escolha ao tratamento, gentamicina
(n=43) foi eficiente em 81% dos casos. Cepas da
Klebsiella Pneumoniae foram resistentes aos antibioticos
levofloxacino (n=15), acido nalidixico (n=17), ceftriaxona
(n=33) e sulfametoxazol+trimetroprima (n=40) (Tabela 2).



Tabela 2 - Perfil de sensibilidade e resistencia das cepas de
Klebsiella Pneumoniae isoladas em pacientes com ITU no periodo
de 201522019

Antimicrobiano Sensivel Resistente
Imipenem 100% (n=56) --
Amicacina 100% (n=57) --
Gentamicina 81,35% (n=43) 18,64% (n=11)
Levofloxacino 74,14% (n=43) 25,86% (n=15)
Acido Nalidixico 65,30% (n=32) 34,7% (n=17)
Ceftriaxona 43,10% (n=25) 56,41% (n=33)

Sulfametoxazol +

9 =
trimetroprima 28,57% (n=16)

71,43% (n=40)
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Tabela 3 - Perfil de sensibilidade e resistencia das cepas de
Escherichia Coli isoladas em pacientes com ITU no periodo de

2015a2019

Antimicrobiano Sensivel Resistente
Amicacina 98,18% (n=54) 1,81% (n=1)
Gentamicina 96,42% (n=54) 3,57% (n=2)
Nitrofurantoina 98,11% (n=52) 1,81% (n=1)
Cefepime 89,58% (n=43) 10,42% (n=5)
Ceftriaxona 76,36% (n=42) 23,63% (n=13)
Ciprofloxacina 66,07% (n=37) 30,35% (n=17)

Tabela 4. - Perfil de sensibilidade e resistencia das cepas de
Enterococcus sp. isoladas em pacientes com ITU no periodo de

2015a2019

O perfil de sensibilidade e resistencia das cepas
de Escherichia coli isoladas dos pacientes hospitalizados
durante a investigacdo mostrou um cenario mais eficiente
para o tratamento da ITU.

Amicacina (n=54), gentamicina (n=54) e
nitrofurantoina (n=52) apresentaram eficacia proximo
a 98% contra cepas de Escherichia coli. Por outro lado,
cefepime (n=43), ceftriaxona (n=42) e ciprofloxacina
(n=37) observou-se o aumento da resisténcia (Tabela 3).

Vancomicina, e cefepime mostraram eficéacia
de 100% (n=31) frente as cepas de Enterococcus sp. A
tetraciclina (n=27), ampicilina (n=29) e gentamicina
(disco High Level) (n=29) apresentaram eficacia de 82%,
83% e 78% respectivamente. Em norfloxacina (n=25) e a
eritromicina (n=20) notou-se resisténcia dos Enterococcus
sp acima de 30% (Tabela 4).

Antimicrobiano Sensivel Resistente
Vancomicina 100% (n=31) --
Cefepime 100% (n=31) --
Tetraciclina 81,81% (n=27) 18,18% (n=06)
Ampicilina 82,85% (n=29) 17,14% (n=6)
Gentamicina (High 78,37%(n=29) 21,62% (n=8)
Level)

Norfloxacino 67,57% (n=25)  32,43% (n=12)
Eritromicina 60,06% (n=20)  39,39% (n=13)

Embora os dados de sensibilidade e resisténcia tenha
sido apresentado para as bactérias mais prevalentes, dados
de resisténcia aos antibidticos foram investigados para
todas as bactérias desse estudo (Klebsiella pneumoniae,
Escherichia coli e Enterococcus sp, Pseudomonas
aeruginosa, Proteus e Stapylococcus coagulase negativa)
(Tabela 5).

Tabela 5 — Porcentagem (%) de resisténcia bacteriana. # significa porcentagens abaixo de 2%. n/a significa ndo administrado.

* representa significancia estatistica a p<0,05

Antibidticos Bactérias
Klebsiella E coli Enterococcus Staphylococcus Proteus Pseudomonas

Amicacina* # 2 # # 8 #
Ampicilina 41 23 16 50 # 29
Cefaclor 50 51 n/a 50 23 14
Cefepime 47 12 # # 23 #
Ceftriaxona 55 35 13 33 38 64
Ciprofloxacina 48 26 29 42 46 36
Gentamicina* 17 4 18 8 14
Imipenem* # # # 8 # 14
Levofloxacina 22 33 37 42 23 21
Nitrofurantoina 73 2 5 *# 31 57
Norfloxacina 47 32 26 42 46 21
Tetraciclina 23 14 13 42 15 7
?‘r‘lﬁ‘ggg;ﬁgﬁ‘ﬂ * 67 35 13 67 62 50
Vancomicina n/a n/a # n/a n/a n/a
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A Tabela 5 mostra a porcentagem de resisténcia
bacteriana aos antibioticos administrados durante a
internacao hospitalar. Dentre eles, a amicacina apresentou
tratamento mais efetivo contra as bactérias detectadas nos
pacientes. A gentamicina e imipenem também apresentaram
grande eficiéncia com poucas variagdes para o tratamento
(Figura 1). Os demais antibioticos foram varidveis na
eficiéncia ao combate bacteriano (Tabela 5). Apesar de
Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli e Enterococcus
sp apresentarem maior prevaléncia nesse estudo, a
maioria das bactérias detectadas mostraram resisténcia aos
antibidticos administrados. O valor médio de resisténcia
foi 41% para Klebsiella pneumoniae, 38% Stapylococcus

coagulase negativa, 30% Pseudomonas aeruginosa, 29%
Proteus, 21% Escherichia coli e 19% Enterococcus sp. O
gréafico da Figura 1 mostra a variabilidade de resisténica
em funcao dos antibioticos administrados. Dentre as cepas
investigadas percebeu-se variagdes de resisténcia com
valores acima de 40% na grande maioria dos antibioticos
(Figura 1). Amicacina, gentamicina e imipenen foram
os antibidticos com menor variacao de resisténcia sendo
a nitrofurantoina com elevada variedade (Figura 1).
Notavel que a nitrofurantoina se mostrou eficiente para
Stapylococcus coagulase negativa (< 2% de resisténcia) e
Klebsiella pneumoniae apresentou 73% de resisténcia para
0 mesmo antibidtico (Tabela 5).
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Figura 1: Variabilidade de resisténcia das seis cepas investigadas em funcdo dos antibidticos administrados.

DISCUSSAO

A resisténcia bacteriana ¢ definida como alta
probabilidade de falha terapéutica mesmo quando ha
aumento da exposi¢a@o e tem se tornado um sério problema
do ponto de vista clinico e de satide publica’. O isolamento
e a identificagdo do microrganismo em laboratorio ¢ a
prova definitiva no diagnostico e controle da resisténcia.
No entanto, a suscetibilidade minima nao tem sido seguida
adequadamente'. Enterococcus sp, Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae, Proteus e Pseudomonas aeruginosa
sdo bactérias prevalentes na literatura que acometem o trato
urinario e resistentes a diversos antibioticos**®.

Semelhante aos dados da literatura, a maior
prevaléncia da ITU nesse trabalho foi o sexo feminino e

criangas na idade pediatrica®!. Recidivas em hospitalizados
também foram comuns devido as limitagdes aos movimentos,
uso de fralda e higiene inadequado que refletem no aumento
da incidéncia destas infecgdes'?.

A Klebsiella pneumoniae foi o maior agente
causador de ITU neste estudo (31%) e com média de
resisténcia de 41% aos antibioticos administrados.
Imipenem e amicacina apresentaram 100% de eficiéncia
no tratamento e a gentamicina apresentou bom potencial
de tratamento (Tabela 2). A literatura mostra também
que Klebsiella pneumoniae nao sé tem apresentado
aumento na resisténcia aos antibidticos em pacientes
com ITU, mas também apresenta resisténcia elevada em
animais domésticos e silvestres'* Os dados aqui mostram
que Stapylococcus coagulase negativa e Pseudomonas



aeruginosa apresentaram 8% e 14% de resisténcia
respectivamente ao imipenen (Tabela 5). Isso pode indicar
a possibilidade de resisténcia contra os carbapenémicos
também entre as demais cepas, como a Klebsiella
pneumoniae.

Escherichia coli por sua vez ¢ bastante incidente
nas regides do Brasil e no mundo com proporg¢des
variaveis acima de 50% dos casos de ITU**5. A Tabela
3 mostra que Escherichia coli apresentou sensibilidade a
amicacina, nitrofurantoina e a gentamicina proximo a 100%
mas hd aumento da resisténcia aos demais antibidticos
administrados (Tabela 3).

Importante notar na Tabela 5 um aumento da
resisténcia de Escherichia coli aos antibioticos nos tltimos
anos. A resisténcia da bactéria a ceftriaxona era de 23,6%
em amostra observadas entre 2015 ¢ 2016 (Tabela 3). Por
outro lado, os laudos das amostras mais recentes deste
estudo mostraram aumento da resisténcia para 35 %
(Tabela 5). E importante notar que a cronologia entre 2015
a 2019 mostrou um aumento da resisténcia de 11,4 % da
Escherichia coli ao antibiotico ceftriaxona. Um estudo de
identificagdo de patotipos de Escherichia coli em afluentes
da bacia do Rio Doce tem se mostrado crescente também
em amostras coletadas a partir de 2015, Importante
ressaltar que Colatina ¢ um municipio que utiliza a 4gua
do Rio doce para tratamento nas estacdes (ETAs). Com
derramamento dos rejeitos de minério no leito do Rio
doce em 2015, muitos moradores da regido t€ém procurado
alternativas de captura de 4gua em nascentes e afluentes da
bacia sem quaisquer cuidados ou aplicacdo de protocolos
de tratamento da agua. Esse procedimento pode corroborar
com o aumento das infecgdes.

Enterococcus sp. também tem mostrado varidveis
que demanda cuidados para impedir o crescimento da
capacidade de resisténcia e estabilizacdo do organismo
como multirresistente'. Nossos dados mostraram que
vancomicina e cefepime apresentaram sensibilidade de
100% contra Enterococcus sp (Tabela 4).
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A sulfametoxazol + trimetoprima ¢ um exemplo
de resisténcia bacteriana (Tabela 5) ocasionada pelo uso
inadequado dos antibidticos e sem antibiograma. Os autores
relatam que o farmaco foi desenvolvido no inicio da histdria
dos antibioticos, considerado droga de primeira linha para
tratamento de cistite aguda. Seu uso indiscriminado com o
passar dos anos foi um dos principais fatores responsaveis
a resisténcia por parte dos microrganismos causadores de
ITU!SY, Isso mostra a gravidade de satide publica quando
nao se aplica protocolos adequados.

Alguns autores mostram altas taxas de resisténcia
bacteriana a ceftriaxona e ciprofloxacina'®. Os dados da
Tabela 5 mostram também resisténcia proxima a 50%,
30% e 20% para Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli
e Enterococcus sp respectivamente para os antibidticos
ceftriaxona e ciprofloxacina (Tabela 5). Notavel que
Stapylococcus coagulase negativa apresentaram 33% de
resisténcia a ceftriaxona mesmo com as orientacoes de
alta exposicdo recomendada pela BrCAST. Protocolos
internacionais tém recomendado a administra¢ao de
ceftriaxona (2g/dia) associados a outras drogas para
tratamento da COVID 19%. Essa metodologia tem sido
aplicada em protocolos de inimeros hospitais Brasileiros
e essa conduta pode alavancar o processo de resisténcia
de Stapylococcus coagulase negativa e demais bactérias,
conforme ja destacado para Escherichia coli na Tabela 5.

CONCLUSAO

Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli e
Enterococcus foram as bactérias mais prevalentes para
ITU em pacientes hospitalizados em Colatina—ES. Apesar
de os antibioticos imipenem e amicacina serem os de
maior eficacia no combate a bactérias causadoras da ITU,
nota-se um crescimento da resisténcia das bactérias que
acometem o trato urindrio. Portanto faz-se necessario o
uso do antibiograma para evitar o aumento da resisténcia
bacteriana no nicho hospitalar de Colatina — ES.
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