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RESUMO

Foi realizado um estudo de incidéncia, no periodo de Fevereiro - Julho de 1997, em
pacientes infectados e/ou colonizados por VRE ( Vancomycin- Resistant
Enterococci ), utilizando-se dois sistemas de vigilancia: ( A ) Pacientes em uso de
vancomicina internados na enfermaria de Clinica Médica e, ( B ) Laboratorial,
considerando-se os isolados de Enterococcus spp obtidos pela rotina do Laboratorio de
Microbiologia do Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia. A
susceptibilidade “in vitro” dos enterococos para ampicilina, penicilina,
gentamicina, vancomicina e teicoplanina foi determinada pela técnica de difusdo em
Gel. Niveis altos de resisténcia para ampicilina, gentamicina ¢ estreptomicina foram
determinados pela técnica de diluigdo em Gel. Dos 44 isolados de Enterococcus
faecalis, um, quatro e oito comportaram-se como resistentes a altas concentragdes de
ampicilina, estreptomicina e gentamicina, respectivamente. Dos 80 pacientes
investigados nesse estudo, foram obtidos isolados de VRE de quatro, sendo um, dois e
um, caracterizados como fenotipos Van A, Van B ¢ Van C, respectivamente, pela
técnica de diluicdo em Gel ( CML ). Quanto 3 investigagdo epidemiologica, os dados
revelaram diferentes fatores de risco para a colonizagdo por VRE, incluindo o tempo
de hospitalizagdo, restri¢do a0 leito e utilizagdo prévia de antimicrobianos,
particularmente vancomicina € cefalosporinas. Os resultados obtidos evidenciam a
presenca de VRE no Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia,
fazendo-se necessaria a implantagdo de politicas de controle no uso de vancomicina e
de cuidados com os pacientes para a prevengao da disseminagdo do microrganismo no

ambiente hospitalar.
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I - INTRODUCAO

As bactérias do género [tnicrococcus sio cocos Gram posivos. catalase
negativas. anacrobias facultativas € que fazem parte da microbiota das mucosas do
colon e vagina de humanos. As duas espécies predominantes sao [nierococcus
Jaecalis € lnferococcus faeciun, responsaveis por 30 - 90%% e 5 - 10°0 das infeccoes

S e 810022
enterococicas. respectivamente.
Atualmente. o [picrococcus ¢ um patogeno hospitalar em ascendéncia.

representando o Segundo.microrganismo mais isolado de infecgoes urinarias e de

~n

feridas cirlrgicas. € 0 terceiro mais comum em bacteremias nos Estados Unidos.™ ™" A
)
principal justificativa para es\te aumento € a sua resisténcia intrinseca ( baixos niveis de
resisténcia para clindamicina, penicilina ¢ cefalosporinas ). bem como adquinda
( eritromicina. cloranfenicol.  tetraciclina, glicopeptideos e altas concentragdes de
aminoglicosideos). seja resultante de mutagdo ou pela wransferéncia de material
venético ( plasmideos ¢ (ransposons ).3‘9“0 Os genes responsaveis pela resisténcia
intrinseca encontram-se ho Cromossomo € sio caracteristicos das cspécies.” A
resisténcia adquirida pelos enterococos aos alicopeptideos ¢ mediada por operons
complexos que codificam uma via biossintética alternativa. que resulta na produgio de
um precursor do peptidoghicano. © qual possul menor afinidade pela vancomicina.
comparada a0 normal. [sto permite que a reagdo de polimerizagao para a formagdo da

motccula peptidoglicana da parede celular ocorra sem bloqueto. ~



No laboratorio, a transferéncia de genes de resisténcia aos glicopeptideos ja fo1
observada tanto entre espécies de enterococos”, quanto para Outros microrganismos da
microbiota intestinal, tais como: Staphylococcus  aureus resistente a meticilina
( MRSA ), Staphylococcus coagulase negativo (CNS), Corynebacterium jekium,
Streptococcus Spp € Listeria monocylogenes.8”16’18'24

Os enterococos resistentes a0S glicopeptideos sio divididos em trés classes,
Van A, Van B e Van C, baseados no nivel de resisténcia a yancomicina € teicoplanina,
e sc a resisténcia € induzida ou c:onstitutiva.&10 As amostras que apresentam O fenotipo
Van A possuem um alto nivel de resisténcia,induzida, vancomicina ( MIC=64 a 1000
ug/mL ) e teicoplanina ( MIC=16 a 512 pg/mL ), mediada por plamideo € transferivel
para outras bactérias Gram-positivas. O gene responsavel pelo alto nivel de resisténcia,
codifica uma proteina da membrana citoplasmatica com um peso molecular de
aproximadamente 39 kDa. Este alto nivel de resisténcia € encontrado principalmente
em Enterococcus faecium, mas também pode ocorrer em FEnterococcus faecalis. As
amostras da classe Van B mostram resisténcia moderada (MIC=4a 1024 pg/mL ),
induzida, a vancomicina, mas permanecem susceptiveis ( MIC =0.5 pg/mL ), a
teicoplanina, devido ao fato de apenas 2 vancomicina agir como um indutor nesta
classe. Esse fenotipo também ¢ transferivel, € 0 gene ¢ provavelmente cromossomial.
Tal resisténcia foi relatada em E. faecalis € E. faecium.&w‘24 As amostras da classe
van C apresentam baixos niveis de resisténcia a vancomicina ( MIC=2 a 32ug/mL ),
mas sio susceptiveis 2 teicoplanina ( MIC=0,5 ug/mL ), propriedade esta que €
inrinseca na maioria dos isolados de E. gallinarun, E casseliflavus e E.
flavesce ns.3.8.10,15,21,24

Os mecanismos pelos quais as proteinas da membrana determinam a resisténcia
aos glicopeptideos nao estio definidos. Porém, existem dois mecanismos possiveis
existentes: as proteinas da membrana compartilham com 0S glicopeptideos na
afinidade pela D-alanil-D-alanina, competindo pelo sitio de ligagdo; ou entdo, as
proteinas modificam a D-alanil-D-alanina em N-acyl-dipeptide, impedindo a ligagdo
com 0s g,licopep‘cideos.10

A vancomicina ¢ um antimicrobiano glicopeptidico constituido de uma cadeia

de cinco peptideos € dois agucares, vancosamina € glucose, que atua durante a



(9]

segunda fase da sintese da parede celular. Esta gxige um crescimento ativo da bactéria

para manifestar seu efeito.'**

Um segundo antimicrobiano glicopeptidico, a teicoplanina, Vem sendo
recentemente fabricado no Brasil e varios outros paises. Tal antimicrobiano €
estruturalmentc similar & vancomicina, mas difere no seu grau € espectro de atuagdo
antibactericida, além de possuir farmacocinética mais favoravel e efeitos colaterais
di‘feremes.2'18 =

Como a maioria dos enterococos é tolerante a atividade bactericida dos B
lactamicos € glicopeptideos, © sinergismo entre um desses antimicrobianos € UM
aminoglicosideo s¢ faz necessario para o tratamento de infecgoes enterococicas graves,
tais como endocardites, meningites, bacteremias € osteomelites.é’g’10‘16‘24

Os enterococos sao isolados de animais domésticos, aves para consumo humano
¢ a partir de esgotos.** Contudo, em humanos, o principal sitio para 0 isolamento desse
germe € o trato intestinal.’ 018

A transmissdo de Vancomycin-Resistant Enterococci ( VRE ) pode ocorrer po¥
via direta, pessoa a pessoa ou indiretamente, pot equipamentos comaminados.“o

Entre os fatores de risco para a aquisi¢do de VRE, incluem: tratamento com
yancomicina, emprego de antimicrob1anos multiplos ou de cefa\osporinas,&‘2“3"8’“
tempo de hospitalizaqﬁo,g'lg 2dmissio nas Unidades de Terapia Intensiva ( UTL) ¢
oncologia.l‘18 Para prevenir a disseminagdo desse microrganismo, O isolamento dos
pacientes infectados ou colonizados parece set 0 procedimento mais re:come:ndado.l"9

A avaliagdo da susceptibilidade 3 altas concentragdes de aminoglicosideos e

feita utilizando - s¢ concentragoes adequadas desses antimicrobianos pela técnica de

diluigdo em gel, onde os isolados s30 testados frente a 2000 pg/mi de estreptomicina e
500 pg/mL de gentamicina,10’16 utilizando-se um indeculo de 10° Unidades Formadoras

de Coldnias por mililitro ( UFC/mL 1624



I1 - OBJETIVOS

Avaliar a presenga de enterococos resistentes  a0s antimicrobianos
glicopeptidicos ( vancomicina ¢ teicoplanina ) infectando e/ou colonizando pacientes
:nternados no Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia e sua
associagdo com fatores de risco, através de dois sistemas de vigilancia;

Caracterizar os fenotipos de resisténcia para VRE.



th

111 - CASUISTICA E METODOS

3.1 - HOSPITAL

O Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia é um hospital

terciario. de ensino. que possui cerca de 360 leitos.

3.2 - VIGILANCIA
Foi feito um estudo prospectivo dos pacientes selecionados com base nos

seguintes sistemas de vigildncia. durante o periodo de Fevereiro a Setembro de 1997:
3.2.1 - Enfermaria
Os pacientes em uso de vancomicina detectados pelo servigo de Farmacia.

internados nas diversas enfermarias ¢ unidades foram acompanhados semanalinente.

Urma ficha individual ( Anexo 1) for preenchida com os dados do pactente.



3.2.2. Laboratorio

Os isolados de Enterococcus obtidos no laboratorio de Microbiologia do Hospital
de Clinicas foram subcultivados em agar estoque em tubos contendo TSB ( Tripticase
Soy Broth ), incubados a 37°C, por 24 horas. Uma ficha individual ( Anexo 11 ) foi

preenchida com 0s dados do paciente.

3.3 - COLETA DE ESPECIMES

Foram coletadas, semanalmente, fezes dos pacientes incluidos na investigagao,

r 23
através de swab anal.

3.4 - CULTIVO PRIMARIO

Os espécimes foram inoculados em placas de agar bile esculina contendo
vancomicina, na concentragdo de 10 ng/mL, seguindo - se incubagdo a 37°C, por 24 -

23,24
48 horas.”>

3.5 - IDENTIFICACAO

As colonias suspeitas foram inicialmente caracterizadas cOmoO cocos (Gram
positivos, através da coloragdo de Gram, ¢ posteriormente submetidas aos seguintes
testes; catalase, tolerancia a 6,5% de NaCl em meio TSB e PYR para determinagao do

género; € redugdo do telurito de potassio em meio TSA (Tripticase Soy Agar ) ,



fermentagdes da arabinose € sorbitol e utilizagao do piruvato para a identificagao 2

, 19
nivel de especte.

Os isolados obtidos atraves do Laboratorio form reidentificados a nivel de

espécie.
3.6- ESTOCAGEM DAS AMOSTRAS

As amostras foram estocadas em agar €stoque sendo mantidas no congelador a -

20°C.

3.7- TESTE DE SUSCET[BILIDADE AOS ANTIMICROBIANOS

3.7.1- Teste de Difusio em Gel

Os isolados foram submetidos & técnica de difusio em gel frente A0S seguintes
antimicrobianos: ampicilina, gentamicina, penicilina, vancomicina e teicoplanina.9

As leituras foram realizadas apos a incubagdo a 37°C, por 24 a 48 horas.

A padronizagio do inoéculo foi feita a partir da escala de 0,5 de Mc Farland, que
corresponde a uma concentragdo de 106UFC/mL.16

Foram utilizadas como controle amostras de Enterococcus faecalis (ATCC -

20212 )¢ Enterococcus faecium ( ATCC - 12805 ).10‘16

3.7.2- Teste de Dilui¢io em Gel

Os testes foram realizados em agar Muller Hinton, onde o inéculo foi feito a
partir de uma suspensao como discutido no iten anterior, com auxilio de um replicador

do tipo Steers, na superficie da placa, contendo gentamicina, estreptomicina €



ampicilina, nas concentracdes de 500 ng/ml, 2000 pg/mbl ¢ 16 pg/ml,
respectivamente.g’10

Foram utilizadas como controle amostras de Enferococcus faecalis (ATCC
29212), Enterococcus faecalis ( CL 443 ), Enterococcus faecium ( CL 240) e

placas sem antimicrobianos.

3.7.3- Teste de Concentracao Minima Inibitéria (CMI)
Os testes foram realizados em meio Muller Hinton, contendo as seguintes

concentragdes de vancomicina: 1 pg/mb, 2 ng/mL, 4 ng/ml, 8ug/mL, 16 ng/mL, 32

ng/ml, 64 pg/mL, 128 png/mL; e teicoplanina: 0,25 pg/mL, 0,5 pg/mL, 1 pg/mkL,
2 pg/ml, 4 pg/ml, 8 pg/mL, 16 pg/mlL., 32 pg/mL, 64 pg/mL.
Foram utilizadas como controle amostras de Enterococcus faecalis ( ATCC

29212 ), Enterococcus faecium ( SS 1274 ) e placas sem antimicrobianos.

3.7.4 - Definiciio dos Fenotipos de Resisténcia

Os isolados obtidos através dos dois sistemas de vigilancia foram classificados

em Van A, Van B e Van C, quanto a0 nivel de resisténcia a vancomicina e

teicoplanina, segundo a tabela 1.



Tabela 1 Caracteristicas dos fenotipos de resisténcia a0s glicopeptideos em
Enterococos.

oo

CARACTERISTICA FENOTIPOS
Van A Van B Van C
Vancomicina 64 a 1000 431024 2a32
MIC (pg /mL)
Teicoplanina 16 a512 <0.5 <0.5
MIC ( pug/mL )
Espécies mais freqiientes E. faecium E. faecalis E. gallinarum
E. faecalis E. faecium E. casseliflavus
Determinante génico Adquirido Adquirido Intrinseco
Transferéncia Sim Sim Ndo

GOLD, Howard S. & MOELLERING Jr.. Robert C. Antimicrobial - drug resistance. The New England
Journal of Medicine. V. 335, n.19. p. 1445 - 1453.1996.

3.8. - ANALISE ESTATISTICA

A analise estatistica foi realizada utilizando-se o teste T de Student para analisar
médias e 0 3 e o teste exato de Fisher para analisar as proporgdes, sendo considerado

significante para um p<0,05.



[V-RESULTADOSE DISCUSSAO

H4 dez anos observou-se um aumento na frequéncia de mortalidade por
infeccdes associadas com €nterococos. Em 1980 esse microrganismo emergiu como
um significante patogeno nosocomial, respondendo port cerca de 10% das infecgées”,
¢ toi associado as taxas de mortalidade em tomo de 19.0 a 71.4% em casos de
bacteremia.'® A ascendéncia de infeccdes enterococicas esta relacionada com 0O

aumento no uso de agentes antimicrobianos de amplo espectro. particularmente as

cefaiosporinas.’

A emergéncia de, VRE resultou principalmente do uso exagerado de
olicopeptideos na pratica meédica. e 0 aumento resultante na incidéncia de infecgoes
causadas por essa bactéria vem preocupando em  fungao das poucas opgoes
terapéuticas para infeccoes enterococicas e particularmente pelo risco de aparecimento
de amostras de MRSA resistentes a esse antimicrobiano.”

Entre os fatores de risco identificados com a aquisi¢do desse microrganismo.
estior  terapia  prévia  com antimicrobianos.  particularmente vancomicina - e
cefalosporinas de terceira geragio. internagdo prolongada. instrumentagio ¢ eravidade

IRERERE
da doenca de base. '

A\s caracteristicas dcncogmlicus e os fatores de risco dos pacientes incluidos

nessa investigacdo estao descritas na tabela 2.



Tabela 2. Caracteristicas dos pacientes
Fevereiro/97-Julho/97.

incluidos no estudo. no periodo

11

Caracteristicas

Pacientes  com

infecgio Pacientes

enterococica
Numero 50
ldade.X(variagdo) 45,6 (0,1-81)
Antibioticos (%) . 32(64,0)
Vancomicina 5(10,0)
Cefalosporinas 11(22.0)
3% geragdo
n=2 25(50.0)
Enfermaria (%)
CCs 18 (36,0)
CTls 8(16.0)
cM™ 3(6.0)
pS™ 6(12.0)
Pediatria 3(6.0)
Qutros 8(16.0)
Procedimentos

invasivos (%)
n=>2
Risco para VRE!
v o

21 (42.0)

6(12.0)
13(26.0)
27(54.0)

4 (8.0)

sem Valor

<

infecgao p
enterocdcica  €m
uso de
vancomicina
30
31.4 (0,9-70) 0.03
30 ( 100,0) ns'
30 ( 100.0) <0.01
18 (60.0) <0.01
22(73.3) ns
11(36.7) ns
5(16.6) ns
6(20.0) ns
- ns
$(20.7) 0.02
- 0.02
19 ( 63.5) ns
1(3.3) ns
2(06.7) ns
9(30.0) ns
18 { 6‘().() ) <0.01

#(CCs, Clinicas Cirurgicas.

Socorro: ' Sem fatores de rsco.

% (1 le, Contro de Terapia Intensini
Presenca de um fator de nisco:

(rés tores de riscor P0. 05 ‘s, ndo significante

www N Climea Medivar 9% ® PS, Pronto

- Procenca de dots fHores de r1seot

CPresenca Je
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Na comparagdo entre 08 dois grupos ( infectados ¢ em uso de vancomicina )
verificou-se diferencas estatisticas ( p<0,05 ) em relagao a idade ( 45,6 X 31,4 anos ),
uso de cefalosporinas de terceira geragao € existéncia de trés fatores de risco para a
presenca de VRE no grupo ou uso de vancomicina.

A utilizagio de procedimentos invasivos ( n22 ) foi detectado em
aproximadamente 42,0% ( p>0,05 ) dos pacientes infectados por enterococos € 63,3%
daqueles em uso de yancomicina.

A mortalidade associada com infecgdes sanguineas por enterococos €
geralmente alta, em forno de 34-46%."° Nessa investigagdo, cinco ( 10% ) dos
pacientes infectados e nove ( 30% ) daqueles em uso de vancomicina foram a 6bito,
dados evidenciados na tabela 3. Entre os pacientes do grupo em uso de vancomicina,
trés ( 10,0% ) estavam colonizados por VRE, e apresentavam 0S trés fatores
relacionados como de risco para infecg@o/colonizagdo por €sse microrganismo, dados
esses evidenciados na tabela 4 .

Na tabela 5 verifica-se que apenas 10% do grupo de infectados tinha o sangue

como espécime clinico do qual foram obtidos enterococos.

Tabela 3. Evolugio dos pacientes infectados por enterococos resistentes e em uso de
vancomicina na Universidade Federal de Uberlandia, no periodo de Fevereiro/97-
Julho/97.

e

Evolugéo Pacientes com infecgdo Pacientes sem infecgdo em uso de
enterococica N=50 vancomicina N=30
Obito 5(10,0) 9 (30,0)

Alta 45 (90,0) 21(70,0)
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Tabela 4. Relagio entre fatores de risco em pacientes colonizados ou nao por VRE.

I

Fatores de risco’ Colonizagao
(N=30)
NAO SIM

N % N %

1 33 B B
1 2 6,7 _ _
2 9 30,0 B B
3 15 50,0 3 10,0

* VRE. Vancomycin-resistam-enterococci; 3), sem fatores de risco. 1. apcnas um fator de risco: 2.
presenca de dois fatores de risco: 3. presenca de trés fatores de risco.

As infeccdes enterococicas de natureza hospitalar mais frequentes ocorrem nos
seguintes sitios: trato urinario, ferida cirargica € corrente sanguineag, e estdo
associadas com o uso de ~devices” com destaque para proteses articulares, catéteres
intravasculares e aqueles utilizados em dialise peritoneal ambulatorial continua
(CAPD).

Os resultados obtidos nesse estudo ( T 5 ) evidenciam a partir dos espécimes
clinicos, dos quais ess¢ microrganismo foi obtido, sua predominﬁncia em infecgoes
cirargicas ( 64,0% ), seguido da associagdo em infecgoes urinarias  ( 26,0% ). Em
relagdo aos fatores de risco referidos, 42% dos pacientes apresentavam dois ou mais
procedimentos invasivos que ndo incluiam o catéter peritoneal e nem historia de
cirurgia ortopédica (T 2). As sindromes infecciosas mais associadas aos enterococos

incluiram as pos-cirirgicas, urinarias e bacterémicas.



Tabela 3. Origem (especimes clinicos) de enterococos isolados de pacientes com
infecedes enterococicas no HC-UFU. no periodo de Fevereiro/97-jutho/97.

Especime Clinico N* %%
Secrecdo 32 64.0
Sangue 5 10.0
Urina 13 26.0
Total 50 100.0

#N . numero de pacientes

Atualmente 0S €nterococos estdo incluidos entre 0s patogenos hospitalares mais
mmportantes.  As  duas espécies  predominantes Gio  [nierococeus  faecalis e
j-nierococcus faeciun. responsaveis por 30-90% e 3-10% de infecgoes enterococicas.
ety TARAY
respectivamente.

\a tabela 6 estdo descritas as frequéncias dessas duas espécies. sendo que entre
os oito isolados de [rnicrococcus faccium. ¢inco | 62.5% ) estavam associados a

-~

infeccdes: no total. observou-se um predominio de Emerococcus faecalis ( 83.0% ).

Tabela 6. Espécies de enterococos isolados de pacientes infectados/colonizados no
Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia. no periodo de
Fevereiro 97-Jutho/97.

Espécie infecgao Colonizagao Toral
N % N %9 N %o
i qaecalis 44 3.0 - - 44 83.0
Jo. faecium 3 9.4 3 3.7 8 1501
Qutras 1 1.9 - - ] 1.9
Total 30 94.3 3 5.7 33 100.0




—a
h

Embora 0 enterococos apresentem resisténcia intrinseca a doses baixas de
pemcilina e aminoglicosideos quando administrados individualmente. a combinagao
desses dois antimicrobianos mostra um efeito sinérgico na terapéutica antimicrobiana
de infecgdes enterocdcicas gravcs.("m‘”’ No entanto. a resisténcia de nivel alto aos
aminoglicosideos ¢ penicilina vem aumentando entre 0S isolados clinicos.’

O nivel alto de resisténcia a gentamicina em fnerococclis faccalis ¢ mais
comum. embora também pos"‘sa gcorrer em fnlerococcls /aecium.mO reconhecimento
desse tipo de resisténcia aos aminoglicosideos indica que seu emprego esta

' compromctido.“’ Qutro fator que tem complicado o tratamento dessas infecgdes € 0
desenvolvimento de resisténcia a penicilina ¢ ampicilina. através da produgdo de P-
lactamases, mesmo quando da combinagdo de um B-lactamico e um
a111i110glicosideo.7‘“‘

Na tabela 7 estdo descritos os dados dos espectros de resisténcia dos isolados do
Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia ( UFU ) aos B-lactamicos
( ampicilina. penicilina ). aminoglicosideo  ( gentamicina ) ¢ alicopeptideos
( vancomicina. teicoplanina ). Verificou-se mator frequéncia de Fnterococcus faeealis
resistentes @ gentamicina 10 ( 18.9% ) ¢ vancomicina 9 ( 17.0% ). seguindo-se de
penicilina e ampicilina. ambos com 6 isolados resistentes ( 11.3% ). Quanto a
resisténcia a teicoplanina. o foi detectada em um isolado ( [arerococcus faecium .

porem susceptivel aos outros antimicrobianos.

As frequéncias de resisténcia correspondentes a niveis altos para ampicilina.
estreptomicina € centamicina foram de 1.9%. 7.6% ¢ 15.1% respectivamente. Sempre

associadas a isolados de Fierococcus faecalis ( Tabela 8.
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Tabela 7. Espectro de resisténcia dos isolados de enterococos, pela técnica de
difusio em Gel, no Hospital de Clinicas da Univerridade Federal de Uberlandia, no
periodo de Fevereiro/97-Julho/97.

Antimicrobianos

Espécie AMP PN GEN VAN TEC
N % N % N % N % N %

IZ. faecalis N=44 6 113 6 11,3 10 189 9 17,0
. faecium N=8 - - - - -

-1 1,9 1 1.9
Isnterococcus sp N=1 - - - - -

Total N=53 . 6 113 6 11,3 10 189 10 189 1 1,9

" AMP. ampicilina: PN. penicilina; GEN. gentamicina: VAN, vancomicina: TEC. teicoplanina.

Tabela 8. Resisténcia de nivel alto a ampicilina e aminoglicosideos
( estreptomicina e gentamicina ) , pela técnica de diluicdo em Gel, de isolados de

enterococos no Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia, no
periodo de Fevereiro/97-Julho/97

Antimicrobianos®
Espécie AMP SM GEN
N % N % N %
E. faecalisN=44 1 1,9 4 7,6 8 15.1
IL. faecium N=8 - - - - - -
Jsnterococcus sp N=1 - - - - - -
Total N=53 1 1,9 4 7,6 8 15,1

* AMP. ampicilina; SM. estreptomicina: GEN. gentamicina.

. A . i . ’ . . . .
A resisténcia dos enterococos aos glicopeptideos foi descrita pela primeira vez

em 1988, expandindo-se entao globalmente.”‘“’ Os enterococos resistentes a

van. .iicina ( VRE ) sdo freqiientemente multiresistentes a muitos antimicrobianos,

além da vancomicina, tais como ampicilina ¢ ;_;,cntamicim-t.]8 Muitos centros relataram a

presenga desses MicTOrganismos associados a casos ou “clusters” de infecgdes ¢

o~ 24 ~ : , :
colonizagdes.”” Nos EUA, eles sao encontrados mais freqiientemente em pacientes
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ternados em UTIs, unidades de transplante e de oncohematologia.‘“”H Segundo 0
NNISS ( National Nosocomial Infectious Surveillance Study ). a freqiiencia de VRLE
qumentou de 0.3% em 1989 para 7.9% em 1993 FH8I0H

Sio reconhecidos trés fenotipos de resisténcia. Van A, Van B ¢ Van C aos
glicopeptideos ( vancomicina e teicoplanina ) entre 0S enterococos. que diferem
também se a mesma ¢ induzida ou constitutiva e se é associada ou ndo a plasmideos.
Os fenotipos Van A e Van B estio relacionados com isolados de [‘nterococcus
faccium e lnterococcus faecalis, enquanto  que 0 van C corresponde os de
Jonterococcus gallinarum, [sRICFoCoCCis casseliflavus e l:nterococcts jluz\'e.s'cum'.7‘8

A diversidade e a especificidade de espécies de enterococos resistentes aos
antimicrobianos tém apresentado a necessidade de avaliar a identificagao a nivel de
especie e das caracteristicas de resisténcia desse microrganismo.7

A partir dos 80 pacientes investizados nesse estudo. foram obtidos isolados
resistentes aos glicopeptideos de quatro ( 3% ), trés colonizados ¢ um infectado. sendo

um caracterizado como fenotipo Van A, 2 como VanBe 1 doVanC.(T9)

Tabela 9. Fenotipos de resisténcia dos isolados de pacientes colonizados ou infectados
por enterococos resistentes 3 vancomicina e teicoplanina. no Hospital de Clinicas da
Universidade Federal de Uberlandia. no periodo de Fevereiro/97-Julho/97.

Pacientes  lsolados(N) Espécie CMI(pg/mL) Fenotipo
Van Tec
Colonizados l [5. faccium 128 64 Van A
N=3 2 I<. faccium 4 0.5 Van B
Infectados 1 [Snierococcs 2 0.5 Van C
N=1 sp’

Teolado nao identificado a nivel de especic

Os dados demograticos ¢ os fatores de risco dos trés pacientes colonizados ¢
um infectado por VRE estao na tabela 10. ¢ mostram o tempo total de hospitalizagao.

extremamente prolongado (=19 dias ). ¢ 0 uso de vancomicing em trés dos mesmos.
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Tabela 10. Caracteristicas dos pacientes colonizados e/ou infectados com VRE ( CM1).

Paciente Sexo® Idade Clinica’ Diagnostico® Evoluc;eiod T. total de Uso

( anos ) internagdo pPrévio c/
( dias) vanco
Colont
zagao
1 M 66 C.C. - S 49 Sim
2 F 2 Pd Om S 109 Sim
3 3 Pd Pn S 42 Sim
Infecclo
4 F 36 C.C. Cl S 19 Nao

I
™, mascuhno F. feminino; "C.C.. clinica cirargica . Pd. pediatria; © Om. ostcomelite. Pn, pneumonia, CL
colicistite: °S. sobrevivéncia.

Nenhum dos pacientes evoluiu para o Obito, sendo que o0 UNICo infectado
tratava-se de um caso cirargico de colicistite ¢ nenhum apresentava bacteremia,

sindrome de maior gravidade.

Além de infecgdes endogenas ( autoinfecgoes ) por esse microrganismo, pode
ocorrer a transmissdo de paciente para paciente atraves de contato direto ( maos de
profissionais de saude ) e indireto ( contaminacdo de equipamentos ¢ superficies do
ambiente )."’ 1

A origem do mecanismo de resisténcia associada a0 VRE vem merecendo

atencdo, € a participagdo de animais alimentados com ragdes contendo glicopeptideo  (

avoparcina ) parece estar associada ao seu aparecimento. b
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V - CONCLUSAO

Os dados obtidos nessa investigagdo evidenciam que VRE esta presente no
Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia, infectando ou fazendo
parte da microbiota de pacientes graves. Medidas de prevengdo € controle para €sscs
pacientes e Testri¢ao ao uso de glicopeptideos devem merecer atengdo da Comissdo de

Controle de Infecgdo do Hospital.
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VIl - ANEXOS



ESTUDO VRE - HOSPITAL DE CLINICAS - UFU

A - Vigilancia a partir da Enfermaria -Uso de Vancomicina.

Nome do paciente:

ldade: Sexo:

Prontuario: | Leito:
Enfermaria:

Data da internacao:

Transferido: ( )Sim ( )Nao

Doenga de base:

Diagnostico Clinico:

Antimicrobianos () Sim ( ) Nao
Quais:

Procedimentos Invasivos: ()Sim ( ) Nao
Quais:

Risco para VRE () Restricao ao leito

() Tempo de Hospitalizacao

() Utilizac&o de Vancomicina

Coleta na Enfermaria: () () ()




ANEXO 2

ESTUDO VRE - HOSPITAL DE CLIiNICAS - UFU
B- Vigilancia a partir do l_,abor:\t(')rfo.

Nome do paciente:

Idade: Sexo:

Prontuario: l.eito:

Enfermaria:

Data da internacdo:

Transferido: ' () Si!n ( ) Nio

Doenga de base:

Diagnostico clinico:

Antimicrobianos: () Sim ( ) Nio
Quais:
Procedimentos invasivos: () Sim ( ) Ndo
Quais:

Risco para VRF: Restri¢dio ao leito

()
() Tempo de hospitalizacio
()

Utilizagdo de Vancomicina
Material clinico - isolamento:

Coleta na Enfermaria:

-

( () -
( (

) - ()
) () (

— )y

OBSERVACAOQ:



