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RESUMO

A populacdo mundial sempre foi afetada por infeccBes causadas por bactérias, usualmente
remediadas por antimicrobianos. Contudo, observa-se que o0 uso indiscriminado desses
medicamentos tem levado ao aumento da resisténcia destes microrganismos. Assim, combater
tais infecces € um desafio, pois esse uso desordenado seleciona cepas resistentes, dificultando
o0 tratamento dessas doencas. Logo, 0 presente estudo, objetiva identificar a prevaléncia de
bactérias em infec¢des do trato urinario e seu perfil de sensibilidade aos antimicrobianos em
um laboratério de Anapolis, Goiads. Trata-se de um estudo observacional transversal e
descritivo. A coleta dos dados foi realizada dos meses de janeiro a julho de 2023, acessadas a
partir de planilha de Excel fornecida pelo laboratério privado de analises clinicas de
Anépolis/GO com dados especificos (sexo, bactéria isolada e perfil de sensibilidade). Diante
disso, como resultado, obteve-se a identificacdo da prevaléncia da bactéria Escherichia coli
(59,5%), bem como a prevaléncia feminina (89,9%) nas amostras positivas colhidas pelo
laboratorio. Além disso, observou-se que a maioria das amostras positivas apresentaram
100.000 ou mais unidades formadoras de colénia (UFCs) (82,3%), com clinica condizente com
infeccdo do trato urindrio. Em relacdo a sensibilidade aos antimicrobianos, a classe dos
carbapenémicos se mostrou sensivel para a maioria dos patdgenos identificados, enquanto a
classe das penicilinas mostrou a maior variabilidade. Assim, ressalta-se a importancia do
conhecimento em relagdo a prevaléncia e o perfil de sensibilidade bacteriana para nortear uma
maior efetividade dos tratamentos terapéuticos, evitando a selecdo de cepas resistentes.

Palavras-chave: Infec¢des Urinarias; Antibacterianos; Farmacorresisténcia Bacteriana; Testes
de Sensibilidade Microbiana.



ABSTRACT

The world population has always been affected by infections caused by bacteria, which are
usually minimized by antibiotics. Although, it can be observed that the indiscriminate use of
these medications has led to an increase of antimicrobial resistance. Therefore, coming up
against these infections is a relevant challenge, for its irregular use sets apart resistant strains,
making it hard to treat these diseases. Thus, the main goal of this research is to identify the
prevalence of bacteria found in infections in the urinary tract and their sensitivity to the
antimicrobial agents in a laboratory of Anapolis, Goiés. This is an observational cross-sectional
descriptive study. The data collection was done between January and July of 2023, through
Excel’s spread sheet given by a private clinical laboratory in Anapolis/GO with specific data
(gender, isolated bacteria and sensitivity profile). Therefore, the results were the identification
of the Escherichia coli prevalence (59,5%), as well as the female prevalence (89,9%) of the
laboratory positive samples. Furthermore, the majority of positive samples showed 100.000 or
more colony forming units (CFU/mL) (82,3%), with possible matching symptoms of infection
in the urinary tract. About the antibiotic's sensitivity, the carbepenem showed sensitivity to the
great majority of pathogens, while the penicilins showed the biggest variety. Thereby, it is made
clear the matter of making known the bacteria prevalence and its sensitivity to highlight the
empirical treatment and to avoid increasing the selection of resistant strains.

Key-words: Urinary Tract Infections; Anti-Bacterial Agents; Drug Resistance, Bacteria;
Microbial Sensitivity Tests.



1. INTRODUCAO

Sabe-se que as infecgdes do trato urinério (ITUs) sdo extremamente comuns, tanto
por aquisicdo na comunidade, quanto em ambientes hospitalares, se relacionando, s6 no Brasil,
em mais da metade das consultas clinicas (ORTH et al., 2023). Estas infeccdes podem ser
conceituadas como uma invasdo microbiana de qualquer 6rgao do trato urinario, desde a uretra
até os rins, de forma a estabelecer uma relagéo de prejuizo ao homem, seja por sintomatologia
como dor e ardéncia & mic¢do, seja por associar-se a via hematoldgica relacionando-se a sepse
(SBN, 2022).

As ITUs sdo causadas mais frequentemente por bactérias gram-negativas, sendo
que as principais delas pertencem a familia das Enterobacteriaceae e, dependendo da regido
acometida, podem ser classificadas em infec¢Oes altas, como pielonefrite, ou baixas, como
cistite e uretrite (JOHNSON et al., 2021). No entanto, observa-se que 0 uso de antimicrobianos
de amplo espectro ou a inadequacdo do tratamento em infeccdes tdo recorrentes, quanto 1TUs
comunitarias, tém favorecido a selecéo de cepas resistentes frente a farmacos que deveriam ser
adotados em situacdes de maior risco e gravidade, tornando, por exemplo, clinicas nosocomiais
de dificil combate (ROSSI et al., 2022).

Segundo a Organizacdo Mundial de Saide (OMS), a resisténcia bacteriana tem
aumentado, sobretudo, em paises que mais fazem uso da prescricdo antibidtico terapéutica,
favorecendo, assim, a ideia de que o consumo estimula a selecdo destes microrganismos, tal
como apontam dados que revelam que cerca de 50% das prescri¢des sejam desnecessarias,
corroborando para alteragdo do perfil bacteriano de sensibilidade versus resisténcia (WHO,
2005). Por isso, questiona-se: quais seriam as bactérias de maior prevaléncia e suas
sensibilidades aos antimicrobianos, em municipios menores, como o de Anapolis/Goiés, em
infeccOes tdo comuns como do trato urinario?

A partir dai, verifica-se que o combate a algumas infecgdes bacterianas, tornou-se
um grande desafio, pois 0 uso desordenado de antibidticos, sobretudo na comunidade, tem
ajudado a selecionar cepas resistentes dificultando o tratamento dessas doencas (FARIAS;
LIMA; PAIVA, 2022).

Sendo assim, o estudo dos elementos anormais do sedimento urinario — EAS,
urocultura e antibiograma, sdo importantes ferramentas para avaliar infecgdes do trato urinario,
permitindo predizer uma infec¢do do trato urinario, identificar seu agente etioldgico e avaliar
os melhores farmacos a serem adotados na eficacia terapéutica (ROHDE; CARVALHO;
VIANNA, 2022).



Por tudo isso, justifica-se que a resisténcia bacteriana frente ao uso indiscriminado
dos antibidticos se tornou um problema de sadde publica, uma vez que, a inadequagdo ao
tratamento, seja por automedicacéo, ou pela falta de adesdo a posologia determinada, faz com
que cepas resistentes sejam selecionadas. Ademais, estudos que demonstrem a prevaléncia e o
perfil de sensibilidade bacteriana frente aos antimicrobianos, em aspecto comunitario, séo
necessarios, uma vez que que, poucos estudos sao encontrados na literatura a respeito da ITU
de origem comunitaria, pois a maioria dos trabalhos publicados referem-se a ITU de origem
hospitalar. Por esta razdo, o presente trabalho objetiva identificar a prevaléncia de bactérias em
infeccdes do trato urinario e seu perfil de sensibilidade aos antimicrobianos em um laboratério

privado de Anapolis/GO.



2. OBJETIVOS
2.1. Objetivo geral

Identificar a prevaléncia de bactérias em infec¢des do trato urinario e seu perfil de

sensibilidade aos antimicrobianos em um laboratério privado de Anéapolis/GO.

2.2. Objetivos especificos

o ldentificar a prevaléncia de uroculturas positivas na populagédo estudada.
o ldentificar os patdgenos mais prevalentes em infecc¢des do trato urinario.
o Conhecer o perfil de sensibilidade aos antimicrobianos das bactérias isoladas em

infecgdes do trato urinario.



3. REFERENCIAL TEORICO

3.1. Infeccéo do trato urinario

Uma das infecgbes bacterianas mais comuns do ser humano, atualmente,
independente de sexo e idade, sdo as que acometem o trato urinario, tanto a nivel de
comunidade, quanto nosocomiais, com diversificacfes quanto as formas de apresentacéo e
clinica, tornando-se um importante problema de saude publica (ARDISSON; MIRANDA;
TEIXEIRA, 2021).

A nivel global, somam-se milhdes de casos de ITU’s sintomaticos por ano, nos
quais a maioria dos pacientes manifestam cistites, e outros, desenvolvem pielonefrites (SILVA;
SILVA FILHO; MOTA, 2022). Estatisticamente, a maior prevaléncia de ITU ocorre no sexo
feminino, visto que, anatomicamente, o trato urinario das mulheres é mais propenso a
contaminacao pelo contato em vasos sanitarios, proximidade ao canal vaginal durante relacdes
sexuais, com consequente proliferacdo bacteriana, por via ascendente (BUTZKE; SHAPITZ;
SAVI, 2023).

Pode-se definir clinicamente ITU como bacteriuria assintomatica ou sintomatica,
em que, na bacteriuria assintomatica temos uma relacdo comensal entre bactérias e humanos,
sem 0s sintomas classicos de infeccdo urinaria, enquanto na bacteridria sintomatica temos uma
relacdo desfavoravel ao hospedeiro, onde sintomas como: dor ao urinar (disuria), polacidria,
alteracGes no aspecto e odor urindrio, podem estar acompanhados de pidria, hematiria e
urgéncia miccional (JOHNSON et al., 2021).

Qualquer microrganismo capaz de colonizar o sistema urinario pode desencadear
um quadro infeccioso, como podemos observar em infeccdes ocasionadas por fungos e
bactérias, porém, as maiores responsaveis pelas ITU’s, s3o as bactérias relacionadas a familia
das Enterobacteriaceae, sendo estas gram-negativas, e a espécie mais frequentemente
observada € a Escherichia coli (SILVA; SILVA FILHO; MOTA, 2022). Essas bactérias
uropatogénicas iniciam sua coloniza¢do no introito vaginal, célon e regido perianal, para,
posteriormente, ascenderem a bexiga e rins, de forma ndo obrigatéria, ja que ocorre competicdo
entre esses microrganismos com 0s da propria microbiota vaginal nas mulheres e da regido
perianal de homens e mulheres (NEUGENT et al., 2020).

As infeccBes recorrentes por E. coli sdo atribuidas a algumas cepas que conseguem
formar saliéncias na mucosa da bexiga urinaria, por meio de biofilmes intracelulares, de tal

forma a conseguirem escapar da imunidade do hospedeiro ao longo da vivéncia deste, e, assim,
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culminar em novas infec¢des diante de quadros de imunodepressédo (COSTA et al., 2019). No
entanto, outros microrganismos também sdo descritos em isolados de uroculturas de pacientes
com ITU, sendo eles: Staphylococcus saprophyticus, Klebsiella spp. e Proteus mirabilis
(PEDIGONE et al., 2021).

Staphylococcus saprophyticus, sdo cocos Gram-positivos, ndo apresentam
elementos de viruléncia que os distinguem em cepas mais virulentas, porém, proteinas do tipo
adesinas que permitem a adesdo as células uroepiteliais, bem como, a enzima urease que
promove seu crescimento junto a mucosa urinaria contribuem para a patogenicidade desta
bactéria em infecgdes do trato urinario (KURODA et al., 2005).

Klebsiella spp. € um bastonete Gram-negativa que pode ser encontrada no corpo
humano, na regido da nasofaringe, em situacdo comensal, ou em plantas e no solo. Considerada
um patdgeno oportunista por sua capacidade de colonizar mucosas, apresenta diversos fatores
de viruléncia que a permitem o escape do sistema imunol6gico, como a capacidade de formar
biofilmes, e, assim, levar ao desenvolvimento de infec¢cbes como ITU (CANEIRAS, 2019).

Proteus mirabilis, por sua vez, é também um bastonete Gram-negativo, mais
encontrado em casos de infeccbes complicadas, o qual faz parte da microbiota do trato
gastrointestinal e que s6 vai provocar infec¢Ges quando, por algum motivo, deixa 0 mesmo,
ascendendo ao trato urinério, por sua rapida motilidade (CANEIRAS, 2019).

Sabe-se, ainda, que alguns fatores podem elevar o risco de ITU, podendo ser 0 uso
de cateteres e sondas vesicais, gravidez, diabetes mellitus, ma higienizacdo, obesidade,
imunossupressao, idade avangada, parto prematuro, medicamentos que deprimem a microbiota
local, relagcdo sexual, uso de certos espermicidas e hospitalizagdes prolongadas (LOPES;
TAVARES, 2005).

Contribuem para o diagnostico de ITU, de etiologia bacterina, o estudo dos
elementos anormais do sedimento (EAS), no qual pode-se observar no exame quimico a
presenca da enzima esterase &cida, e a reacdo de reducdo de nitrato a nitrito; ja no exame do
sedimento urinario, pode-se verificar a presenca significativa de piocitos e uma microbiota
elevada, além da possivel elevacdo de hemacias. Como padréo ouro para a confirmagdo dessa
possivel ITU, deve ser realizada a cultura de urina em amostra de jato médio, esse exame
permite, segundo sua contagem de coldnias, certificar que estamos diante de uma infeccéo
urinéria, bem como identificar o agente etioldgico. (MORAES et al., 2021).

Para termos o perfil de sensibilidade bacteriana, devemos proceder com a realizagao
do antibiograma, de forma que o exame contribua para otimizar a efetividade da prescricao
medicamentosa (PEREIRA; POCAS; ALVES, 2021). Ter o conhecimento do padrdo de
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resisténcia bacteriana e de sua sensibilidade frente aos farmacos, é de fundamental importancia
na orientacdo e escolha dos antibidticos empiricos para tratamento dos pacientes com ITU, de
forma a combater os uropatégenos, sem favorecer resisténcia com terapéutica comprometida
(ROSSI et al., 2022).

3.2. Exames Laboratoriais do Trato Urinério

Com relacdo a disponibilidade dos exames existentes e acessiveis para o
diagndstico presuntivo e confirmacdo de diagndstico de 1TU, temos respectivamente o estudo
do EAS e da urocultura. O EAS apresenta parametros que sao indicativos de ITU, entre seus
parametros fisicos temos o aspecto turvo da amostra apresentada, para parametros bioquimicos
vamos verificar a presenca de esterase acida, caracteristica indicativa de elevacdo de piocitos
urinérios e reducdo de nitrato a nitrito, fator diretamente associado a infecgdes por
enterobactérias (MORAES et al., 2021).

Nesse aspecto, apesar da necessidade de métodos auxiliares para melhorar a
acuracia diagndstica, é importante ressaltar, que a urocultura é o método de escolha para o
diagndstico de 1TU, caracterizada como "padrao-ouro™. 1sso se deve a um conjunto de fatores
positivos, como sua maior eficdcia em discriminar as infec¢des do trato urinario em alto ou
baixo, além de sua facil interpretacdo e extensa aplicabilidade (MORAES et al., 2021).

A realizagdo da urocultura segue alguns critérios necessarios para subsidiar a
acuracia do diagnostico e eficacia do tratamento. A atencdo com a coleta de uma amostra de
urina pode aumentar a sensibilidade do exame, dessa forma indica-se a coleta da primeira
amostra do dia, apds rigoroso processo de higienizagao e apos descartar o primeiro jato de urina.
(OLIVEIRA; SANTOS, 2019).

Para a execucdo do procedimento técnico de uma urocultura, deve ser semeado em
meios de cultura previamente definidos, 1,0 uL. da amostra de urina. S3o considerados meios
importantes para a realizagdo de uma urocultura, o Agar Cystine Lactose Electrolyte Deficient
(CLED), que possibilita o crescimento dos microrganismos patogénicos em potencial Gram
positivos ou Gram negativos, presentes na urina, € o Agar Mac Conkey, que permite o
crescimento seleto de bacilos gram-negativos, em especial as enterobactérias, principais
patdgenos vistos em ITUs. As placas semeadas devem ser incubadas em estufa com temperatura
6tima (35°C - 37°C) por 24 a 48 horas, as colbnias que se desenvolverem devem ser avaliadas
e submetidas a testes de identificacdo para que se possa chegar a identificacdo da espécie
bacteriana que tenha se desenvolvido. (OLIVEIRA et al., 2021).
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Nesse contexto, o pardmetro mais utilizado para a caracterizacdo de infeccéo
urinaria é o crescimento bacteriano de, pelo menos, 100.000 unidades formadoras de coldnias
- UFC por mL de urina, denominando-se urocultura positiva, sendo que, para bacteridria, que €
a infecgdo urinaria sem a presenca de sintomas, uma vez que ndo ocorre invasao tecidual, requer
que esse crescimento aumentado seja da mesma bactéria em pelo menos duas amostras de urina
do paciente (MACEDO et al., 2023). Portanto, a confirmacao diagndstica de ITU, é realizada
através da associacao de sintomas urinarios e no minimo uma urocultura positiva (GOULART;
ABREU; WESTPHAL, 2021).

Para que essa avaliacdo seja complementada, devemos realizar o antibiograma da
bactéria isolada para que se possa identificar a sensibilidade bacteriana aos antimicrobianos.
Vale ressaltar que mesmo que o paciente tenha iniciado o tratamento antimicrobiano de carater
empirico, o antibiograma é importante pois ird permitir a validagdo desse tratamento ou
possibilitard ao médico mudar o tratamento de seu paciente, escolhendo um quimioterapico
bacteriano especifico, sensivel para a bactéria isolada (OLIVIERI; MACEDO, 2023).

Logo, os achados clinicos e epidemiol6gicos sdo caracteristicos do proprio meio em
gque 0 paciente se encontra, pois a resisténcia bacteriana em geral, possui padrdes de
susceptibilidade conforme o local geografico e a populacdo, sendo necessario, nesses casos,
solicitar urocultura com antibiograma para garantir que a escolha antimicrobiana empirica foi
adequada ou orientar a modificacdo terapéutica (VELOSO et al., 2022).

Além disso, € importante pontuar, que pacientes assintomaticos que recebem apenas
uma urocultura positiva, ou seja, ndo possuem, em geral, infeccdo, e sim colonizacéo, portanto,
o tratamento com antibi6ticos ndo necessita ser instituido, a fim de diminuir a pressao seletiva
sobre antibidticos de amplo espectro e corroborar com melhor diagndstico e identificacdo do
perfil de sensibilidade (ABREU; MORINIGA; LOBO, 2022).

Apesar dos aspectos positivos na aplicacdo da urocultura e antibiograma no suporte
ao diagnostico clinico de I1TU e verificagdo do perfil de sensibilidade, esses exames possuem
custo elevado, necessitam de cuidados pré-analiticos rigorosos e orientagdes sistematicas sobre
transporte para evitar quaisquer contaminacdes do material coletado. Dessa forma, varios casos
de ITU séo diagnosticados e tratados sem o suporte de exames, que em geral ndo séo realizados
pelos servicos basicos de salde, sendo assim a terapéutica empirica muito utilizada.
(OLIVEIRA et al., 2021).
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3.3. Antimicrobianos

A populacdo mundial sempre foi muito afetada por microrganismos patogénicos
que causam indmeras doencas em humanos. Como resultado, muitas pessoas morreram de
infeccBes causadas por esses patdgenos até que agentes antibacterianos especificos para essas
infeccbes fossem desenvolvidos. No entanto, foram desenvolvidos os antibidticos, que sdo
medicamentos feitos a partir de compostos naturais ou sintéticos e sdo subdivididos de acordo
com seu mecanismo de acdo: os que inibem o crescimento sdo chamados de agentes
bacteriostaticos e os que matam bactérias sdo chamados de bactericidas (SOUZA; DIAS;
ALVIM, 2022).

Alexander Fleming, que comecou sua pesquisa em 1928, logo ap0s seu retorno da
Primeira Guerra Mundial, foi motivado a estudar essas bactérias para reduzir o sofrimento dos
feridos de guerra. Apdés um longo estudo, Fleming decidiu suspender o estudo por alguns dias
e deixou uma placa no ambiente contendo Staphylococcus aureus, a qual foi acidentalmente
contaminada por fungos do género Penicillium, que, quando reanalisada por Fleming,
apresentou inibicdo do crescimento das coldnias bacterianas nas proximidades onde a col6nia
de Penicillium havia se desenvolvido (STEWART, 2023).

Sabe-se que a substancia produzida pelo fungo foi isolada em 1940 por dois
cientistas, Chain e Florey, os quais demonstraram sua capacidade antibacteriana e baixa
toxicidade. Assim, surgiu o primeiro antimicrobiano, a penicilina, amplamente utilizada como
opcao terapéutica para o tratamento e prevencdo de diversas doencas infecciosas e suas
possiveis complicacdes (STEWART, 2023).

Esses medicamentos foram implantados como medida terapéutica na década de
1940, comprovando sua enorme eficacia no tratamento de pacientes com infec¢des bacterianas,
durante a Segunda Guerra Mundial. E, a julgar pelas demonstragdes bem-sucedidas desse novo
farmaco, durante as décadas de 1940 até 1960, houve entusiasmo pela pesquisa e
implementacdo de novas drogas que pudessem ser utilizadas para tratar outras infecgdes
bacterianas (GARCIA; COMARELLA, 2021).

Dessa forma, neste periodo de 1940 a 1960 varios antibioticos naturais foram
desenvolvidos, principalmente com agdo contra bactérias Gram-positivas, como exemplos
temos as cefalosporina, dentro do grupo dos beta-lactamicos; aminoglicosideos; tetraciclinas;
macrolideos e classe dos peptideos. Foram produzidos, também, antibidticos a partir de

derivados sintéticos como a isoniazida, trimetropim e metronidazol. Ja entre os anos de 1960 e
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1980 foram introduzidos os antibidticos semissintéticos com espectro tanto para bactérias
Gram-negativas como para Gram-positivas (DIOGO; RODRIGUES; ANTUNES, 2023).

Os antibidticos tém se desenhado como o alicerce da medicina moderna desde a sua
descoberta, mas o0 uso excessivo e indevido desses medicamentos tem proporcionado um
aumento das taxas de resisténcia bacteriana, a qual ocorre quando as bactérias se adaptam de
maneira a tornar os antimicrobianos ineficazes. E como fator agravante, a partir dos anos 2000,
ndo houve avancos significativos em novos antibioticos que sejam capazes de eliminar algumas
infeccOes causadas por cepas resistentes (STINGHEL et al., 2022).

Por conseguinte, para que o tratamento antibacteriano seja benéfico ao paciente, a
prescri¢do de antibidticos deve ser criteriosa, objetiva e eficaz, com a finalidade de prolongar a
vida util destes farmacos e consequentemente evitar a ascendéncia de microrganismos
multirresistentes, além de diminuir as complicacdes e possiveis reincidéncias, como ocorre
entre as infeccbes mais comuns, como do trato urindrio (ITU), associadas a uma
antibioticoterapia de uso posolégico inadequado e por tempo maior que O necessario
(RAIMUNDO et al., 2021).

3.4. Resisténcia bacteriana aos antimicrobianos

A resisténcia aos antibidticos é, laboratorialmente, quando uma bactéria consegue
se multiplicar in vitro em um meio com antibioticos sob uma concentracdo que normalmente
seria suficiente para impedir seu crescimento. A primeira verificacdo de resisténcia bacteriana
foi do Staphylococcus aureus em relacdo a penicilina, na década de 1950, enquanto na década
subsequente, observou-se a resisténcia as penicilinas penicilinases resistentes, reduzindo a
eficacia desse medicamento no controle de infec¢Ges por essas cepas (MARTINS et al., 2001).

Por um tempo, a descoberta de novos antibidticos com outros mecanismos de agédo
pareceu suficiente para contornar a resisténcia bacteriana, tais quais os macrolideos e
aminoglicosideos. No entanto, a comprovacao da existéncia de cepas resistentes a todas as
classes de antibioticos (superbactérias) fez com que se aumentasse a preocupagdo quanto ao
controle desses mecanismos de resisténcia, promovendo um uso mais racional desses
medicamentos, uma vez que quadros de sepse que levam a morte podem ser iniciados com um
quadro infeccioso que cursa descontroladamente (DALMOLIN et al., 2022).

A resisténcia é um fator que implica na seletividade de bactérias em relagdo a
susceptibilidade sobre determinado antibidtico que, para agir, necessariamente, depende de um

“alvo” apresentado pela bactéria, em que se dara a ligacdo farmaco-bactéria. Existem trés vias
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principais de resisténcia de uma bactéria a um antibi6tico, sendo eles: a intrinseca, a adquirida
por mutacdes na propria bactéria ou a adquirida por recebimento de genes de outra bactéria
(PECORARO et al., 2021)

A resisténcia intrinseca ocorre quando a bactéria ndo possui 0 alvo necessario para
que o antibiotico exerca efeito devido a uma caracteristica inerente aquela cepa bacteriana, de
modo especifico. Ja a adquirida por mutagdes descreve uma alteragdo na forma “habitual”
daquela cepa bacteriana, ocorrendo a partir de mudancas aleatorias durante a replicacéo celular
ou provocada por algum fator extrinseco, assim como radia¢des ionizantes (DALMOLIN et al.,
2022).

Embora o terceiro tipo citado (transmissdo de genes) também se caracterize por
alteracdes na forma habitual daquela cepa, nesse caso ha a transmissdo de um gene ou um grupo
de genes, advindos de outra bactéria, que transmitam uma caracteristica diferente que confira
resisténcia a um antibidtico testado anteriormente. Nesse Ultimo caso, ha a transmissdo de
material genético atraves de diferentes processos, estes podem ser por transducao,
transformacédo ou conjugacdo, mecanismos esses que vao permitir transferéncia desse material
genético presente em plasmideos, fragmentos de DNA cromossémico ou transposons
(DALMOLIN et al., 2022).

A presenca de genes de resisténcia vai permitir que a bactéria expresse fenotipos
importantes para dificultar a acdo dos antimicrobianos, entre essas expressdes bioquimicas
temos bombas de efluxo, inativagao enzimatica do antimicrobiano, alteracdo na permeabilidade
da membrana celular, alteracdo em proteinas que sdo consideradas alvo terapéutico e a presencga
de biofilmes (SOUZA,; DIAS; ALVIM, 2022).

As bombas de efluxo estdo presentes em Gram-positivas e negativas e se
caracterizam como um mecanismo que permite ejetar o antibiético por meio de proteinas
carreadoras, estas podem ser classificadas em 5 classes diferentes de transportadores, de modo
a manter a sua concentragao interna constante. Ja a inativacdo enzimatica tem por finalidade
hidrolisar, oxidar ou transferir um grupamento quimico para a estrutura do farmaco ou reduzi-
lo quimicamente (TEIXEIRA; FIGUEIREDO; FRANCA, 2019).

Sabe-se que ha também a alteracdo na permeabilidade da membrana celular, esta se
baseia em uma mudanca da estrutura basica da membrana celular, seja em namero de moléculas
formadoras de canais proteicos como as porinas ou na conformacdo de lipopolissacarideos,
afetando na ligag&o direta dos antibidticos, uma vez que sua ligacdo a bactéria esta vinculada a
fatores como polaridade e tamanho de canais de entrada. Embora se assemelhe a esse ultimo,

as alteracGes no alvo envolvem fatores especificos que podem atuar na intensidade da afinidade
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da ligacéo antibidtico-receptor sem alterar sua funcionalidade, usualmente. Por fim, a presenca
de biofilmes representa a formacao de uma barreira fisica que limita a acdo dos antibioticos
sobre as bactérias (BRITO; TREVISAN, 2021).

Assim, a resisténcia pode ser um fendmeno natural, sem a interferéncia do meio ou
de um farmaco. Ademais, sabe-se que a maioria das bactérias identificadas apresentam alguma
resisténcia adquirida. Contudo, a partir de uma andlise historica sobre a resisténcia das bactérias
causadoras de infeccbes em humanos, observou-se que grande parte desse quadro se deve a
administracdo de antibioticos, uma vez que o uso desses farmacos em suas diversas formas (tais
como: clinica, industrial, experimental) tem se comprovado altamente capaz de selecionar cepas
resistentes (BRITO; TREVISAN, 2021).

3.5. A importéancia clinica do perfil de sensibilidade bacteriana

Dentre um dos grandes problemas de saude publica, tem-se a resisténcia bacteriana
que deve ser abordada a partir de alguns fatores, como a inadequada adesdo a farmacoterapia
indicada e, principalmente, ao uso indiscriminado de antibioticos. Tal uso indiscriminado deve
ser rigorosamente evitado para que se possa impedir a ascensao de bactérias resistentes como
vem sendo observado ao longo das ultimas décadas (VENTURIERI et al., 2019). Diante disso,
ressalta-se que monitorar a resisténcia ao estudar o perfil de sensibilidade das bactérias
patogénicas, pode impedir o erro terapéutico e a selecdo de multirresisténcia bacteriana por
procedimentos inadequados (SANTOS; PORCY; MENEZES, 2019).

A resisténcia aos antibioticos gera dificuldades no tratamento dos pacientes
portadores dessas bactérias multirresistentes, como por exemplo a dificuldade de se encontrar
um farmaco seguro e eficaz. Ou seja, 0 médico se encontra obrigado a optar pela indicacdo de
farmacos de maior custo e com toxicidade elevada, e até mesmo a propria internagdo do
paciente para a aplicacdo do antibidtico por via endovenosa pelo motivo de ja ndo existir
tratamento por via oral que resolva o problema (MACHADO et al., 2019).

Tendo em vista tal impacto e desafio na area da saude, a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) aprovou em 2011 uma norma que regulamentou a
comercializacdo dos antibioticos no Brasil, esta norma define a apresentacédo da receita médica
em duas vias e com prazo de validade de 10 dias (MACHADO et al., 2019).

Sendo assim, a analise das uroculturas e antibiograma para verificacdo do perfil de
sensibilidade bacteriana se faz importante para evitar tratamentos ineficazes e selecdo de cepas

resistentes, como fica destacado no trabalho de Andrade, Lemos e Silva (2021), onde eles
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colocam que o conhecimento do perfil bacteriano epidemioldgico prevalente de uma referida
localidade, proporciona o estabelecimento e a execucdo de politicas eficazes para o uso racional
de antibidticos sobre a comunidade em estudo. Além disso, possuir informacGes acerca da
incidéncia de bactérias multirresistentes possibilita uma melhor compreensdo do problema
epidemioldgico de resisténcia, bem como uma avaliagdo sobre sua evolugdo ao longo do tempo

e a ocorréncia de surtos no local analisado em questdo (SANTOS et al., 2019).
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4. METODOLOGIA

4.1. Tipo de estudo

Estudo observacional transversal e descritivo.

4.2. Populacéo, local e amostra

A amostra foi composta por todos os pacientes atendidos no laboratério privado de
analises clinicas de Anapolis, Goias, com pedido de urocultura, durante o periodo de janeiro de
2023 até julho de 2023 (amostra por conveniéncia) com estimativa amostral de n = 200,
conforme levantamento de igual periodo no ano anterior.

e Critérios de inclusao:

Pacientes do laboratdrio estudado que realizaram o exame de urocultura entre 0s
meses de janeiro/2023 a julho/2023.

e Critérios de exclusdo:
Foram retirados da andlise pacientes do laboratério que estavam realizando
tratamento prévio com antimicrobiano ou realizando exame de urocultura como controle de
tratamento realizado.

4.3. Coleta de dados

O responsavel do laboratério disponibilizou uma planilha de Excel com dados
especificos de sexo, bactéria isolada e perfil de sensibilidade, conforme Apéndice 1.

4.4. Analise dos dados

Os dados foram apresentados como frequéncia, porcentagens e graficos. Todos 0s

resultados foram analisados mediante calculos quantitativos do programa Excel utilizando-se
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valores absolutos e relativos, a partir de planilha fornecida pelo laboratdrio coparticipante por

meio dos dados especificados no instrumento (sexo, bactéria isolada e perfil de sensibilidade).

4.5. Aspectos éticos

Este trabalho seguiu a Resolucdo 466/2012, o qual foi submetido ao Comité de Etica
Pesquisa da Universidade Evangeélica de Goias, e recebeu o parecer de aprovacdo numero
5.812.239 (Anexo I), com dispensa do TCLE.
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5. RESULTADOS

Segundo os dados colhidos pelo laboratério, a partir das analises das uroculturas
feitas no intervalo de meses de janeiro a julho de 2023, a tabela 01 apresenta resultados
referentes ao quantitativo de amostras no sexo feminino e masculino e, destas, a prevaléncia
entre uroculturas positivas e negativas. No total, foram analisadas 393 amostras, das quais
85,5% foram de suspeicdo de infeccdo urinaria no sexo feminino, restando 14,5% no sexo

masculino. Das amostras analisadas, 20,1% foram positivas.

Tabela 01 — Quantitativos de amostras de urocultura (n=393).

Més/2023 Feminino Masculino Negativas Positivas Amostras
n (%o) n (%) n (%) n (%) n (%)
Janeiro 56 (87,5) 8 (12,5) 53(82,8) 11 (17,2) 64 (100)
Fevereiro 48 (87,3) 7(12,7) 41 (74,5) 14 (25,5) 55 (100)
Margo 51 (77,3) 15 (22,7) 52 (78,8) 14 (21,2) 66 (100)
Abril 42 (80,8) 10 (19,2) 39 (75,0) 13 (25,0) 52 (100)
Maio 40 (93,0) 3(7,0) 37 (86,0) 6 (14,0) 43 (100)
Junho 55 (91,7) 5(8,3) 48 (80,0) 12 (20,0) 60 (100)
Julho 44 (83,0) 9(17,0) 44 (83,0) 9 (17,0 53 (100)
Total 336 (85,5) 57 (14,5) 314 (79,9) 79 (20,1) 393 (100)

n: nimero amostral.

A tabela 2, por sua vez, apresenta a prevaléncia, segundo o sexo, das amostras
consideradas positivas. Verificou-se um percentual de 89,9% de positividade no sexo feminino

e 10,1% no sexo masculino.

Tabela 02 — Prevaléncia de amostras positivas segundo o sexo (n=79).

Més/2023 Feminino Masculino Total
n (%) n (%) n (%)
Janeiro 10 (90,9) 1(9,1) 11 (100)
Fevereiro 13 (92,8) 1(7,2) 14 (100)
Marco 12 (85,7) 2 (14,3) 14 (100)
Abril 11 (84,6) 2 (15,4) 13 (100)
Maio 6 (100) 0 (0) 6 (100)
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Junho 12 (100) 0(0) 12 (100)
Julho 7(77.8) 2 (22,2) 9 (100)
Total 71 (89,9) 8 (10,1) 79 (100)

n: nimero amostral.

Das uroculturas positivas, observou-se que 17,7% apresentaram uma contagem de
coldnias de bactérias maior que 10.000 e menor que 100.000 unidades formadoras de colénia
(UFCs/mL), o que indica bacteridria, enquanto 82,3% apresentaram uma contagem de coldnias
maior ou igual a 100.000 UFCs/mL, confirmatorio de infeccdo urinaria estabelecida, conforme
observado no gréafico 1 abaixo.

Grafico 1 — Prevaléncia de UFCs/mL em uroculturas positivas
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O gréfico 02, por sua vez, apresenta a prevaléncia das bactérias isoladas nas
uroculturas positivas. Verificou-se, assim, que Escherichia coli foi a bactéria mais prevalente,
representando 59,5% das amostras analisadas. Em segundo lugar, observou-se Proteus
mirabilis com 8,9%. Pseudomonas luteola e Acinetobacter baumannii encerraram a analise
com o menor percentual, 1,3%.
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Grafico 2 — Prevaléncia de bactérias isoladas em uroculturas positivas
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Referente a tabela 03, apresentamos o perfil de sensibilidade das enterobactérias
isoladas das uroculturas positivas, nas quais realizou-se o antibiograma, aventando as seguintes
classes de antimicrobianos: penicilinas, monobactamicos, cefalosporinas (12, 22, 3% e 42
geracdo), inibidores da via do folato, quinolonas, carbapenémicos, macrolideos,
aminoglicosideos, oxazolidinonas e outros (nitrofurantoina e fosfomicina). Destes, observou-
se uma significativa variabilidade entre os patdégenos para o grupo das penicilinas, no qual
verificou-se sensibilidade de 100% para bactérias, como Citrobacter spp. e Hafnia alvei,
enquanto E. coli apresentou sensibilidade reduzida para amoxilina e ampicilina, 40 e 36%
respectivamente. Quanto ao grupo dos carbapenémicos, percebeu-se que com excecdo do
Proteus mirabilis, tem-se ainda 100% de sensibilidade para os demais patogenos testados.
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Tabela 3 — Perfil de sensibilidade, em percentual, das enterobactérias isoladas em
uroculturas positivas

& & S &
.. . @& %§ : ‘P%Q ‘PQQ "’é& @‘}é $®
Antlr,nl.croblanos / De* e.@? é§ é@ @50 . 6@ &
Bactérias & ] ¥ & @& ¢S Q&
Amoxicilina 40 86 33 20 0 100 100
Amoxicilina + 89 71 83 100 50 100 100
Clavulanato
Ampicilina 36 71 33 20 0 100 100
Monobactamico 94 57 83 60 100 50 100
Cefalosporinas 77 86 83 60 50 50 100
(12 geracao)
Cefalosporinas 75 86 83 60 50 50 100
(22 geracao)
Cefalosporinas 96 71 100 100 100 50 100
(32 geracao)
Cefalosporinas 94 100 100 100 100 NT 100
(42 geracao)
Quinol6nicos 75 100 17 80 100 100 100
Inibidores da 75 86 50 80 NT 100 100

Via dos Folatos

Carbapenémicos 100 86 100 100 100 100 100

Macrolideos NT NT NT NT NT NT NT
Aminoglicosideos 66 NT 83 60 100 NT 100
Oxazolidinonas NT NT NT NT NT NT NT
Nitrofurantoina 92 57 83 40 50 100 100
Fosfomicina 87 86 100 80 100 50 NT

Legenda: NT: N&o testado.



24

Por fim, na tabela 4, apresentamos 0s cocos gram-positivos, dos quais Enterococcus
spp. apresentou 100% de sensibilidade as penicilinas, amoxicilina e ampicilina, enquanto
Staphylococcus aureus destacou-se com o percentual de 33% em cada. No entanto, para o grupo

dos oxazolidinonas ambos ao patdgenos foram 100% sensiveis.

Tabela 04 — Perfil de sensibilidade dos cocos gram-positivos isolados em uroculturas
positivas em percentual

& ¢
& &
&
. . S Q°
Antimicrobianos/ £ &
ri § &8
Bacteérias 2 S %&
Amoxicilina 100 33
Amoxicilina + NT 100
Clavulanato
Ampicilina 100 33

Monobactamico NT NT
Cefalosporinas NT 100

(12 geracao)
Cefalosporinas NT 100
(22 geracao)
Cefalosporinas NT 67
(32 geracgéo)
Cefalosporinas NT 100
(42 geracao)
Quinol6nicos 67 100

Inibidores da NT 100
Via dos Folatos
Carbapenémicos 100 100
Macrolideos NT NT
Aminoglicosideos NT 100
Oxazolidinonas 100 100
Nitrofurantoina 100 67
Fosfomicina NT NT

Legenda: NT: N&o testado.
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6. DISCUSSAO

Os principais achados deste estudo foram: a preponderancia da Escherichia coli
como a principal bactéria causadora de ITU a nivel comunitario; a prevaléncia feminina na
positividade das uroculturas; a sensibilidade, da maioria dos patdégenos, perante o grupo dos
antimicrobianos, cefalosporinas de 42 geracdo e carbapenémicos, e a variabilidade no perfil de
sensibilidade ao grupo das penicilinas.

Assim, este trabalho reforca as descobertas de diversos estudos cientificos
anteriores, os quais demonstraram, principalmente, uma maior prevaléncia de uroculturas
positivas em mulheres, como as pesquisas de Haddad e Fernandes (2019) e de Nhoncanse e
outros (2022). Essa diferenca de prevaléncia entre individuos do sexo feminino e masculino, na
suspeicdo de infeccdo urinaria, segundo ambos os estudos, pode ser atribuida a uma série de
fatores relacionados a anatomia e fisiologia especificas do sistema reprodutivo feminino, que
as predispdem a este tipo de clinica.

Segundo Oliveira et al., (2021) a uretra feminina, por exemplo, é mais curta do que
a masculina, sendo também mais préxima da regido anal, o que facilita a ascenséo de bactérias
da regido perineal para o trato urinario, exemplificando essa grande hipotese para a prevaléncia
feminina. Em contraposicéo, estes autores também mostram que o tamanho da uretra masculina
e o fluxo de urina tém carater protetor aos homens, reduzindo a proporcao de busca por
urocultura quando comparada as mulheres.

Os estudos de Lopes e Zanchett (2019), ainda em consonancia ao presente trabalho,
no que tange a maior prevaléncia de mulheres na busca pela realizacdo de exames de urina,
agregaram outros elementos, tais como: a atividade sexual, que pode levar a introdugdo de
bactérias na uretra, e a higienizacdo inadequada, que pode resultar no desequilibrio bacteriano
vaginal. Ainda, segundo Valadares et al., (2021) essa prevaléncia se mantém desde a infancia,
de modo que, cerca de 48% das mulheres apresentardo no decorrer da vida, a0 menos um
episodio de infeccdo do trato urinario, 0 que tende a gerar 0 maior quantitativo de amostras
femininas colhidas no laboratdrio avaliado neste estudo.

Com relacdo a separacdo das amostras positivas em UFCs/mL, esta decorre do
protocolo clinico adotado pelo laboratério parceiro, o qual verifica em contagem superior a

10.000 e menor que 100.000 UFCs/mL, a presenca de bacteriuria, mas ndo necessariamente
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tratamento a ser instituido, uma vez que, este quantitativo deve ser associado a clinica do
paciente (sintomatologia), em conjunto com o germe isolado, para posterior indicacdo
terapéutica; enquanto crescimento bacteriano igual ou acima de 100.000 UFCs/mL, deveréo,
diante da pratica médica, ter sua terapéutica instituida, pois tal valor é confirmatorio de infeccdo
urinaria. Estes dados sdo corroborados pela literatura de Heilberg e Schor (2003), que
apresentam a ITU classicamente estabelecida a partir da contagem igual ou superior a 100.000
UFCs/mL de urina, sendo este processo quantitativo usado como método confirmatério de
quadro infeccioso a necessitar de terapéutica, considerado padrdo-ouro nas realizacdes de
uroculturas.

Aléem disso, com base nos resultados das bactérias isoladas nas uroculturas
positivas, constatou-se que a Escherichia coli foi o microorganismo mais prevalente,
representando 59,5% de todas as amostras examinadas. Esses achados estdo em concordancia
com o estudo conduzido por Biesdorf et al., (2022) que relatou um predominio de E. coli em
sua pesquisa de 75,8%. Estes resultados fortalecem a confiabilidade dos dados, evidenciando
que a E. coli é uma bactéria altamente prevalente em amostras microbioldgicas de urina em
pacientes com ITU, destacando a importancia de compreender a epidemiologia e as
caracteristicas dessa bactéria para o diagndéstico e tratamento adequados.

Por esta razdo, verificou-se que a prevaléncia da Escherichia coli ocorre
naturalmente no intestino de seres humanos, e a maioria das cepas sdo inofensivas e
desempenham um papel importante na manutencédo da satde intestinal. No entanto, quando em
regibes diversas do seu local habitual de colonizacdo podem levar a quadros infecciosos no ser
humano. Sua presenca no ambiente clinico é de grande interesse devido a sua capacidade de
causar uma variedade de infec¢cOes, que vao desde infecgBes do trato urinario até infeccdes
sanguineas, como a sepse (SILVA, 2020).

Nascimento (2021), ressalta que a E. coli possui caracteristicas que contribuem para
sua patogenicidade no trato urinario, tais como habilidade de aderir as células uroepiteliais,
formar biofilmes e expressar fatores de viruléncia, incluindo fimbrias e toxinas, fatores estes
que corroboram para a crescente preocupacdo na resisténcia antimicrobiana causada por este
patdgeno, o que torna essencial a adocao de medidas de vigilancia quanto ao uso indiscriminado

e estratégias no controle da infecgéo.
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O uropatdgeno Proteus mirabilis, por sua vez, se mostrou como o segundo patégeno
mais prevalente neste estudo, sendo este também isolado como um dos principais
microrganismos nos estudos de Masson et al., (2020), de Oliveira et al., (2021) e de Furlan et
al., (2021) em infeccdes de trato urindrio. Esse microrganismo € um dos principais agentes
causadores de ITU, e, consoante Souza et al., (2022), uma importante razdo para isso € a sua
alta capacidade de migragdo e suas alongadas células, que fazem com que ele consiga se mover
facilmente da regido periuretral para o interior da bexiga. Além disso, o género Proteus possui
a capacidade de degradar ureia por meio da urease por eles produzida, o que potencializa sua
habilidade infecciosa (MASSON et al, 2020).

Jé& a Serratia liquefaciens, que na presente analise também foi a terceira bactéria
mais prevalente (7,6%), discordou das pesquisas de Menezes et al., (2004) a qual foi
caracterizada como um patégeno pouco prevalente, representando apenas 0,005% das amostras
analisadas por estes estudos. Porém, vale ressaltar que o estudo de Menezes et al., (2004)
possuiu uma amostra de 1197 uroculturas, ou seja, consideravelmente maior que a abordada no
presente trabalho.

Ademais, ainda que em pouca prevaléncia, Menezes et al., (2004) destacou as
espécies de Serratia em suas consideragdes, pela natureza oportunista e repleta de propriedades
invasivas, entre elas, a producao das enzimas lipase, gelatinase e Dnase, que sdo determinantes
de sua patogenicidade. Além disso, espécies de Serratia podem ser isoladas na agua, no solo e,
por vezes, no intestino de seres humanos (MADIGAN et al., 2016), e, assim como a E. coli, se
fora de seu local habitual de colonizacdo, podem resultar em infec¢oes.

A Klebsiella spp., patégeno também isolado no presente estudo, reforgou a pesquisa
de Rezende e Nogueira (2022) os quais apontam sua persisténcia nas ITUs comunitérias, ainda
gue em baixa prevaléncia, tendo em vista seus eficientes mecanismos de adesdo em células
locais, 0s quais minimizam sua eliminacao pela mobilidade intestinal e fluxo urinario.

Diferindo das demais bactérias isoladas neste estudo, o Enterococcus spp.
(prevaléncia de 3,8%) é o primeiro microrganismo que ndo se enquadra como uma
Enterobactéria, sendo este um coco Gram-positivo, que coexiste com o hospedeiro humano.
Segundo estudos realizados por Haddad e Fernandes (2019), alguns fatores como

antimicrobianos e estado imunolédgico do hospedeiro, podem alterar o papel deste patdgeno



28

gram-positivo, de comensal para oportunista, rompendo essa coexisténcia até entdo harmonica
e equilibrada.

Ainda na literatura de Haddad e Fernandes (2019), tem-se que apesar do potencial
patogénico do Enterococcus spp. para diferentes quadros clinicos no ser humano, desde
infeccBes do trato urinario e infecgdes intra-abdominais, pélvicas e de tecidos moles, sua
viruléncia é baixa e multifatorial, envolvendo a participacdo de elementos como a habilidade
para colonizacdo, até sua capacidade de aderir a uma série de proteinas de matriz extracelular e
células epiteliais, 0 que corrobora com sua presenca nas amostras positivas deste trabalho,
porém, com baixa prevaléncia quando comparados a outros microrganismos isolados.

Relativo ao perfil de sensibilidade das bactérias analisadas frente aos antibioticos
aplicados, tem-se, primeiramente, que a bactéria mais prevalente deste estudo, Escherichia coli,
se mostrou altamente sensivel (89%) a associacdo de amoxicilina e clavulanato, e apresentou
menor sensibilidade a amoxicilina isolada e ampicilina, com 40% e 36% de sensibilidade a tais
farmacos, respectivamente. Esses resultados vao ao encontro com a pesquisa de Boue et al.,
(2019) que evidenciou também uma baixa sensibilidade para Amoxicilina (35,2%) e Ampicilina
(38,4%). Ademais, a analise de Nhoncanse et al., (2022) aponta que o uso de um inibidor de j3-
lactamase (clavulanato) em associacdo a amoxicilina obteve 98% de sensibilidade, ou seja, se
mostrou altamente efetivo, em consonancia com os resultados apresentados no presente estudo.

Concernente as quinolonas, que apresentaram sobre a E. coli uma sensibilidade de
75%, Brigido et al., (2020), também obtiveram uma boa resposta de sensibilidade da E. coli as
quinolonas com o ciprofloxacino (85,7% de sensibilidade) e concluiram que as quinolonas
podem ser prescritas de forma empirica, pois, sdo altamente ativas contra bactérias da familia
das enterobactérias.

Em relacdo a subclasse das cefalosporinas, na qual os resultados deste trabalho
evidenciaram cefalosporinas de 12 geracdo com 77% de sensibilidade, 22 geracdo com 75%, 32
geracdo com 96% e 42 geracdo com 94% de sensibilidade, a analise de Marks et al., (2020),
apresentou baixa sensibilidade (6%) as de 12 geracdo, e alta sensibilidade as de 22 e 32 geragédo
(ambas com 88% de sensibilidade). A pesquisa de Pdvoa et al., (2019) demonstram alta
sensibilidade da E. coli para 3% e 42 geracfes, com 95,7% e 97,7% de sensibilidade. Essa alta
sensibilidade é explicada pelo fato de que estas ultimas geracdes de cefalosporinas possuem
amplo espectro de ago, sdo eficientes e pouco hidrolisadas pelas beta-lactamases (POVOA et
al., 2019).
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Em concordancia com os resultados evidenciados neste estudo, a pesquisa de
Brigido et al., (2020) também verificou que a E. coli foi altamente sensivel aos
carbapenénemicos, principalmente ao meropenem e imipeném, no qual também tiveram 100%
de sensibilidade, evidenciando ser uma escolha eficaz para tratamento empirico. Além disso,
segundo a pesquisa de Cruz et al., (2021) a E. coli apresentou sensibilidade de 93,9% a
nitrofurantoina, assim como neste trabalho que evidenciou 92% de sensibilidade. Este farmaco
de acdo antibacteriana especifico do trato urinario tem a capacidade de inibir processos
bioguimicos vitais de sintese proteica, metabolismo aerdbio, producdo de DNA e RNA e sintese
de parede celular da bactéria, sendo assim, altamente eficaz no tratamento das ITUs
(BARBOSA et al., 2022).

Com relacdo ao perfil de sensibilidade do Proteus mirabilis, o estudo de Marks et
al., (2020) aponta sensibilidade de 100% a cefuroxima (cefalosporina 22 geracéo), a ceftriaxona
(cefalosporina 3* geracdo) e a amoxicilina com clavulanato, e sensibilidade de 50% para
carbapenémicos e nitrofurantoina. Sendo assim, houve discrepancias com os resultados
evidenciados neste estudo, no qual evidenciou sensibilidade por parte do P. mirabilis de 86%
para cefalosporina 22 geracdo, 71% para cefalosporina 32 geracdo, 71% para amoxicilina com
clavulanato, 86% para carbapenémicos e 57% para nitrofurantoina. A pesquisa de Brigido et
al., (2020) evidenciou que P. mirabilis foi 100% sensivel para os grupos das cefalosporinas,
dos carbapenémicos e dos aminoglicosideos, enquanto os resultados do presente trabalho
evidenciaram uma sensibilidade variada a tais grupos, sendo as cefalosporinas de 42 geracao a
Unica a apresentar 100% de sensibilidade.

Na pesquisa de Ribeiro et al., (2019), Serratia spp. ndo foi sensivel a ampicilina, a
cefazolina (cefalosporina de 12 geracdo) e a cefoxitina (cefalosporina 22 geragao), e, obteve 14%
de sensibilidade a cefotaxima (cefalosporina de 3?2 geracdo), 60% de sensibilidade aos
carbapenémicos, 80% de sensibilidade ao cefepime (cefalosporina de 42 geracdo) e a
ceftriaxona (cefalosporina de 3* geracdo), e 100% de sensibilidade as quinolonas
(ciprofloxacino e levofloxacino). Os resultados acerca da Serratia spp. do presente estudo, por
sua vez, evidenciaram baixa sensibilidade as quinolonas e a ampicilina (17% e 33%,
respectivamente), alta sensibilidade para associacdo de amoxicilina e clavulanato,
monobactamicos e cefalosporinas de 12 e 22 geracdo (todos com 83% de sensibilidade) e 100%
de sensibilidade para cefalosporinas de 32 e 42 geragéo.

Ademais, neste estudo, o género bacilar gram-negativo Klebsiella spp. se mostrou
pouco sensivel a amoxicilina e a ampicilina (20% de sensibilidade em ambas), o que corrobora

com a pesquisa de Rezende e Nogueira (2022) em que, esse género se mostrou pouco sensivel
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aos antibioticos da classe dos betalactamicos, especialmente a ampicilina, a qual ndo houve
sensibilidade. Entretanto, os resultados mostraram que ao adicionar um inibidor da
betalactamase, aumenta-se a sensibilidade, como no presente estudo, em que a associa¢ao do
Acido Clavulanico aumentou a sensibilidade da amoxicilina para 100%, demonstrando, ainda,
a eficiéncia do uso dos betalactdmicos na terapia empirica (PEREIRA et al., 2019). Além disso,
para a nitrofurantoina a Klebsiella spp. apresentou 40% de sensibilidade, diferindo de Rezende
e Nogueira (2022) que obtiveram para esse antibiotico 100% de sensibilidade do género,
demonstrando a importancia do uso racional e cauteloso dos antimicrobianos para o tratamento
empirico.

No tocante ao bacilo gram-negativo Enterobacter spp., observa-se, a auséncia de
sensibilidade & Amoxicilina e Ampicilina isoladas (0%), e 0 aumento em 50% na associacao da
Amoxicilina com o Acido Clavulanico. Ja para as Cefalosporinas de 12 e 22 geracdo, e
nitrofurantoina verificou-se 50% de sensibilidade. Nesse contexto, apesar de seu perfil de
moderada a baixa sensibilidade, em geral, as uroculturas de Enterobacter spp. ndo apresentam
contagens acima de 10° UFC/mL, descaracterizando infeccdo do trato urinario, sendo
considerado apenas bacteriuria (DOUGNON et al., 2020).

No que tange as enterobactérias Citrobacter spp. e Hafnia alvei, das baixas
prevaléncias (2,5%) obtidas nas uroculturas analisadas neste estudo, destaca-se seu perfil de
sensibilidade menos heterogéneo para a maioria dos antimicrobianos testados. Nesse aspecto,
a Citrobacter spp, apresentou percentual de sensibilidade de 50% para monobactamicos,
cafalosporinas (1%, 22 e 32 geracdo) e fosfomicina, sendo altamente sensivel (100%) para as
penicilinas, quinolonas, inibidores de folatos e nitrofurantoina, enquanto a Hafnia alvei foi
100% sensivel aos farmacos testados. Diferindo deste estudo, a pesquisa de Lemes et al.,
(2021), apontou que o patdgeno Hafnia alvei, apresentou uma sensibilidade de 67% para 0s
farmacos ampicilina e Cefalosporina de 1* geracdo, demonstrando que cepas deste
microrganismo, mesmo considerado atipico para ITUs, ja estdo sofrendo selecdo quanto a
resisténcia.

As analises para 0s cocos gram-positivos, por sua vez, demonstraram no perfil do S.
aureus, sensibilidade reduzida aos betalactamicos amoxicilina e ampicilina (ambos 33%) sem
a adicdo do acido clavulanico, conforme o que descreve Sherchan et al., (2022), uma vez que,
ao ser adjunto, essa combinagdo promove também uma resposta positiva a sensibilidade,
corroborando com os dados do nosso estudo, em que a associacdo amoxicilina/clavulanato
resultou em sensibilidade de 100%. Isso foi visto também na literatura de Brambilla e Ecker

(2019) em que mesmo o S. aureus sendo sensivel 81,81% a ampicilina isolada, ao adicionar o
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inibidor da beta lactamase sulbactam, houve aumento para 100%. No entanto, é importante
destacar que devido a alta sensibilidade a ampicilina, nem sempre é necessario associar 0
inibidor de beta lactamase (BRAMBLIA e ECKER, 2019), diferentemente da associacdo com
a amoxicilina no presente estudo, na qual obteve-se importante aumento da sensibilidade (de
33% para 100%).

Com relacdo ao Enterococcus spp., este apresentou baixa prevaléncia nas uroculturas
analisadas (3,80%). Deste modo, sua testagem no presente estudo apresentou-se reduzida no
que diz respeito a variabilidade de antimicrobianos, apresentando alta sensibilidade a
amoxicilina, ampicilina, carbapenémicos, oxazolidionas e nitrofurantoina (susceptivel 100%),
obtendo néo testagem para os outros antimicrobianos da tabela 04.

O perfil de sensibilidade do Enterococcus spp., foi discutido por Chen et al., (2018)
confirmando a alta susceptibilidade da espécie E. faecalis para ampicilina (96,1%), imipeném
(95,5%), linezolida (99,7%) e nitrofurantoina (96%), corroborado, ainda, por Goulart, Abreu e
Westphal, (2021) a alta sensibilidade as quinolonas (100%) e amoxicilina (85%). Diferindo
disso, Chen et al.,, (2018) demonstraram que a espécie E. faecium obteve para 0s
antimicrobianos supracitados, baixas taxas, mesmo compondo 0 mesmo género de coco gram-
positivo, sendo para ampicilina (8,5%), imipeném (0%), nitrofurantoina (55,1%), continuando,
entretando, sensivel apenas a linezolida (99%). Esses achados demonstram a amplitude do
impacto que mecanismos variados podem contrapor a a¢do farmacologica dos antimicrobianos
(AL-ZAHRANI et al., 2019).

Referente aos patdgenos Acinetobacter baumannii e Pseudomonas luteola, que
apresentaram baixa prevaléncia no presente trabalho, com 1,3% ambos, a analise do perfil de
sensibilidade ndo demostra significancia perante o quantitativo de isolados nas amostras
avaliadas neste estudo.

Por fim, destacamos que o presente trabalho apresenta algumas limitacdes, tais
como: a possivel variabilidade imunoldgica do hospedeiro, decorrente de um provavel uso
recente de antibioticoterapia em outras clinicas; o levantamento de dados ter ocorrido em um
Unico laboratorio da cidade, para analise da incidéncia na comunidade em questdo; e o fator
cultural de maior busca por cuidados em satde por mulheres, conforme estudos de Cobo, Cruz
e Dick (2021). Ademais, a presenca de alguns patdgenos atipicos em algumas amostras, abre
margem a reflexdo de possivel contaminago, visto a necessidade de nova coleta e reanalise da
urocultura.

No entanto, é crucial enfatizar os pontos positivos deste estudo: como a analise em

amostras fora do ambiente hospitalar; o comparativo com a literatura atualizada perante novas
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avaliacOes da sensibilidade bacteriana, demonstrando como a selegcéo de cepas resistentes se
apresentam como um mecanismo constante de inadequacdo terapéutica, bem como, o fato de
que os resultados deste trabalho podem desempenhar um papel fundamental na orientacdo dos
profissionais de salde na escolha de uma terapéutica mais efetiva contra patdgenos comuns no

cotidiano das infecc¢des do trato urinario.
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7. CONCLUSAO

As infecgdes do trato urinario sdo um problema de satide com elevado nimero de
ocorréncias tanto em ambito hospitalar quanto comunitéario, sendo este Gltimo o enfoque
abordado no presente estudo. Assim, dentre o total de uroculturas avaliadas, 20,1%
apresentaram-se positivas, sendo a prevaléncia também discriminada segundo o sexo, o qual
verificou-se que a maior incidéncia de uroculturas positivas estd no sexo feminino,
representando 89,9%, frente a 10,1% no sexo masculino.

Nesse aspecto, baseado nos dados obtidos, pode-se concluir que a Escherichia coli
continua sendo a bactéria mais prevalente nas infec¢Bes do trato urindrio, mesmo no ambito
comunitario. Outros microrganismos também foram identificados, compondo o grupo das
enterobacteriaceas, sendo eles: Proteus mirabilis, Serratia spp., Klebsiella spp., Enterobacter
spp., Citrobacter spp., Hafnia alvei, e Acinobacter baumannii, e como cocos gram-positivos
identificou-se S. aureus e Enterococcus spp.

Relativo ao perfil de sensibilidade, verificou-se que no grupo das penicilinas a
associacdo da Amoxicilina com o Clavulanato possibilitou aumento da sensibilidade para
algumas bactérias, como E. coli, Serratia spp. e Klebsiella spp., e que o grupo dos
carbapenémicos séo os antimicrobianos de melhor desempenho para inibicdo no crescimento
bacteriano entre todos os microrganismos isolados, com perfis de sensibilidade variando de
86% para 0 Proteus mirabilis a 100% para as demais enterobactérias e aos cocos gram-
positivos.

Dessa forma, é de extrema valia o conhecimento da prevaléncia bacteriana e do
perfil de sensibilidade dos patégenos causadores de ITU, para que, estudos clinicos
epidemioldgicos sejam detalhados e o tratamento empirico realizado possa auxiliar nas préaticas
terapéuticas, evitando-se, assim, falhas do tratamento e favorecimento dos casos de selecédo de

cepas resistentes.
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Resumo

A populacdo mundial sempre foi afetada por microrganismos patogénicos causadores de infecgbes, porém,
com o desenvolvimento dos antibacterianos, essa problematica aparentemente havia sido eliminada.
Contudo, observa-se que o uso indiscriminado desses medicamentos tem levado ao aumento da resisténcia
antimicrobiana. Assim, combater infecges causadas por bactérias é atualmente um grande desafio, pois
esse uso desordenado seleciona cepas resistentes as classes de antibidticos existentes, dificultando o
tratamento dessas doencas. As infec¢des causadas por bactérias resistentes no trato urinario estdo entre as
mais comuns e que geram graves problemas a salde publica, tais como complicages da doenga e opgbes
ineficazes de tratamento. Sendo assim, objetiva-se com o presente estudo identificar a prevaléncia de
bactérias em infecgdes do trato urinario e seu perfil de sensibilidade aos antimicrobianos em um laboratério
de Anapolis, Goias. Trata-se de um estudo observacional analitico transversal com amostra por
conveniéncia com estimativa de mesmo periodo no ano anterior, n = 200. A coleta de dados sera realizada,
entre janeiro e julho de 2023, a partir de planilha de Excel fornecida pelo laboratorio privado de analises
clinicas de Anapolis/GO com dados especificos (idade, sexo, bactéria isolada e
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perfil de sensibilidade). Assim, espera-se, como resultado, obter a identificagdo da prevaléncia bacteriana
nas infecgbes do trato urinario nesse laboratério, assim como o perfil de sensibilidade e resisténcia, aos
antimicrobianos, das bactérias isoladas.Palavras-chave: Infec¢des Urinarias; Antibacterianos;
Farmacorresisténcia Bacteriana; Testes de Sensibilidade Microbiana.

Metodologia
Tipo de estudo
Estudo observacional analitico transversal de abordagem quantitativa.

Populacéao, local e amostra
Todos os pacientes atendidos no laboratério privado de anélises clinicas de Anapolis, Goias, com pedido de
urocultura, durante o periodo de janeiro de 2023 até julho de 2023 (amostra por conveniéncia) com

estimativa amostral de n = 200, conforme levantamento de igual periodo no ano anterior.

Coleta de dados

Critérios de coleta de dados: Pacientes do laboratério estudado que realizarem o exame de urocultura entre
o0s meses de janeiro/2023 a julho/2023.

Critérios de exclusao: Serao retirados da analise pacientes do laboratorio que estiverem realizando
tratamento prévio com antimicrobiano ou que estejam realizando exame de urocultura como controle de
tratamento ja realizado.

Instrumentos utilizados
Planilha de Excel com dados especificos (idade, sexo, bactéria isolada e perfil de sensibilidade), fornecida
pelo laboratério em questao, conforme Apéndice 1 anexo.

Analise dos dados

Os dados serdo analisados mediante calculos quantitativos do programa Excel tais como percentual e
média, a partir de planilha fornecida pelo laboratério coparticipante por meio dos dados especificados no
instrumento (idade, sexo, bactéria isolada e perfil de sensibilidade).

Aspectos éticos (privacidade, confidencialidade e uso e destinagao final dos dados)
O risco de exposi¢do de dados ¢ existente, no entanto, sera minimizado a partir da elaboragéo de
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uma planilha pelo laboratério com dados gerais previamente estabelecidos, tais como: idade, sexo, bactéria
isolada e perfil de sensibilidade. Assim, os académicos envolvidos nao terdo acesso a quaisquer fichas,
sistemas ou prontuarios pertencentes a instituicdo coparticipante. Sendo assim, os participantes da pesquisa
nao serdo, em momento algum, identificados por nome, nem teréo sua identidade associada a quaisquer
resultados encontrados, mantendo a confidencialidade dos procedimentos realizados.

Ademais, essa pesquisa tera como beneficio a contribuicdo de conhecimentos a comunidade cientifica e os
dados obtidos serao de cunho exclusivamente cientifico e restritos a pesquisa e sua posterior publicagéo,
permanecendo guardados pelo orientador por 5 anos apés a conclusdo deste estudo.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo geral

Identificar a prevaléncia de bactérias em infecgdes do trato urinario e seu perfil de sensibilidade aos
antimicrobianos em um laboratério privado de Anapolis/GO.

Objetivos especificos

Identificar a prevaléncia de uroculturas positivas na populagéo estudada.

Conhecer o perfil de sensibilidade aos antimicrobianos das bactérias isoladas em infecgbes do trato urinario.
Identificar os patbgenos mais prevalentes em infec¢es do trato urinario.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

RISCOS : O risco de exposicéo de dados é existente, no entanto, sera minimizado a partir da elaboracao de
uma planilha pelo laboratério com dados gerais previamente estabelecidos, tais como: idade, sexo, bactéria
isolada e perfil de sensibilidade. Assim, os académicos envolvidos nao terdo acesso a quaisquer fichas,
sistemas ou prontuarios pertencentes a instituicdo coparticipante.

Sendo assim, os participantes da pesquisa ndo serdo, em momento algum, identificados por nome, nem
terao sua identidade associada a quaisquer resultados encontrados, mantendo a confidencialidade dos
procedimentos realizados

BENEFICIOS: Ademais, essa pesquisa tera como beneficio a contribuigéio de conhecimentos a comunidade
cientifica e os dados obtidos serdo de cunho exclusivamente cientifico e restritos a pesquisa e sua posterior

publicacao, permanecendo guardados pelo orientador por 5 anos apos a
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concluséo deste estudo.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de um projeto de pesquisa do curso de medicina da Universidade Evangélica de Goias -
UniEvangélica, sob a orientagao do Prof. Me. Jivago Carneiro Jaime. O estudo compora o trabalho de
conclusdo de curso dos pesquisadores Cassiany Eugenia Padra, Heloisa Leal Magalhaes de Alcantara,

Layse Nunes Alexandre, Pedro Henrique Rodrigues de Carvalho e Polyana Takatu Marques.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacao obrigatdria:

De acordo com as recomendagdes previstas pela RESOLUGAO CNS n°® 466/12 ou n° 510/2016 e demais
complementares o produto permitiu a realizagéo da analise ética. Todos os documentos abaixo foram
analisados.

Recomendacgdes:

N&o se aplica.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacodes:

O pesquisador responsavel atende todas as orientagdes da construgdo de um projeto de pesquisa e da
Resolugdo CNS 466/12 e complementares.

Consideracdes Finais a critério do CEP:
Solicitamos ao pesquisador responsavel o envio do RELATORIO FINAL a este CEP, via Plataforma Brasil,

conforme cronograma de execugao apresentado.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagbes Bésicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 01/11/2022 Aceito
do Projeto ROJETO_2020502.pdf 13:21:27
Qutros declaracaodecompromisso.pdf 01/11/2022 |HELOISA LEAL Aceito

13:19:39
Declaragdo de manuseiodedados2.pdf 01/11/2022 [HELOISA LEAL Aceito
Manuseio Material 13:19:13
Biol6gico /
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Declaracéo de copatrticipante2.pdf 01/11/2022 |HELOISA LEAL Aceito

Instituicao e 13:19:00

Infraestrutura

Projeto Detalhado / |ProjetolC6P.docx 01/11/2022 |HELOISA LEAL Aceito

Brochura 13:18:35

Investigador
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