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RESUMO

Pseudomonas aeruginosa € considerada um microrganismo oportunista, por isso em
algumas situagdes encontra ambientes propicios para o seu desenvolvimento, como
nos casos de pacientes internados nas Unidades de Terapia Intensiva (UTI), que, em
geral, apresentam uma extenuagao na imunidade, devido a sua propria condigao e
dos procedimentos realizados, sendo mais susceptiveis a infecgbes relacionadas a
assisténcia a saude, e influem no periodo de internacdo do paciente acometido,
aumentam a mortalidade, além do aumento dos custos envolvidos nessa internacao.
Este estudo teve como objetivo levantar a distribuicdo de infecgado por P. aeruginosa
resistente aos carbapenémicos no Hospital e Maternidade Municipal de Uberlandia.
Foram analisados 159 antibiogramas de microrganismos resistentes ao menos a um
carbapenémico (Imipenem e Meropenem), no intervalo de 2013 a 2017, por meio da
andlise dos antibiogramas, que permitiu também coletar dados referentes aos
acometidos. Essas amostras apresentaram resisténcias além dos carbapenémicos,
ao menos a um outro grupo de antimicrobiano, com destaque as fluoroquinolonas e
aminoglicosideos, tais amostras foram entdo classificadas como multirresistentes,
sendo uma delas extensivamente resistente, resistente a polimixina. Das amostras
analisadas verificou-se que 62,9% dos pacientes estavam alocados na UTI e as duas
infecgdes com o maior numero de ocorréncia foram as pneumonias e infecgbes de
corrente sanguinea. Portanto, os resultados apontam para um dado, ja ha algum
tempo, alarmante, visto que o microrganismo analisado apresenta multirresisténcias
e um numero constate de ocorréncias no decorrer dos anos do estudo, o que
corrobora ao problema grave de saude publica, que é a disseminacdo de agentes
infecciosos que ndo respondem bem as opcdes de tratamento.

Palavras-chaves: Resisténcia Bacteriana a Antibidticos, Vigilancia Epidemiologica,
Infecgao Hospitalar, Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecéanica, UTI.



ABSTRACT

Pseudomonas aeruginosa is considered an opportunistic microorganism, so in some
situations it find favorable environments for its development, as in case of patients
admitted in to the Intensive Care Units (ICU), who, in general, present an extenuation
in immunity, due to their own condition and the procedures performed, being more
susceptible to infections related to health care, and influence the period of
hospitalization of the affected patient, increases the mortality, besides the increase of
the costs involved in this hospitalization. The objective of this study was to determine
the distribution by P. aeruginosa infection resistant to carbapenems in Hospital and
Maternity Municipal of Uberlandia. It was analyzed 159 samples resistant to at least
one carbapenem (Imipenem and Meropenem) in the period from 2013 to 2017, through
the analysis of antibiograms, which also allowed to collect data on affected patients.
These samples showed resistance in addition to the carbapenems, at least one other
antimicrobial group, with emphasis on fluoroquinolones and aminoglycosides. These
samples were then classified as multiresistant, one of them extensively resistant,
resistant to polymyxin. Of the analyzed samples, 62.9% of the patients were allocated
to the ICU and the two infections with the highest number of occurrences were
pneumonias and infections of the bloodstream. Therefore, the results point to a data
that has been alarming for some time to the extent that the analyzed microorganism
presents multidrug resistance and a constant number of occurrences during the years
of the study, which corroborates the serious public health problem, which is the spread
of infectious agents that do not respond well to treatment options.

Key-words: Drug Resistance; Epidemiological Monitoring; Cross Infection; Pneumonia
Ventilator-Associated; UCI.
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INTRODUCAO

As infecgdes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS) podem afetar o periodo
de internacdo do paciente acometido, além do aumento dos custos envolvidos nessa
internacdo (PADOVEZE; FORTALEZA, 2014). Além das infecgdes do ambito
hospitalar o Ministério da Saude (MS) também descreve as infecgdes comunitarias
como um ponto de atengcdo na assisténcia a saude, pois essas segundo o MS sé&o
aquelas diagnosticadas na admissdo do paciente e ndo relacionada aos
procedimentos hospitalares, entretanto afetam o periodo de internagao.

O Ministério da Saude, por meio da Portaria n°® 2.616 de 1998, também

descreve infeccdes de ambito hospitalar como:

“s 1.2.1. € aquela adquirida apés a admisséo do paciente e que se manifeste
durante a internagédo ou ap6ds a alta, quando puder ser relacionada com a
internagéo ou procedimentos hospitalares.” (BRASIL, 1998, p.7)

Os pacientes, principalmente os que estdo em estado critico nas Unidades de
Terapia Intensiva (UTI), apresentam uma extenuagcdo na imunidade, devido suas
proprias condigdes e dos procedimentos realizados, como cirurgia, ventilagao
mecanica, sonda vesical e cateter venoso central, predispondo-os a infec¢des
oportunistas (RICAS et al., 2013). Nesse contexto, observa-se a incidéncia
significativa da presenca de Pseudomonas aeruginosa associada com infecgdes
oportunistas nas IRAS (SANTOS et al., 2015), de grande ocorréncia nas UTls, em
especial nas infecgbes do trato respiratério (LARANJEIRAS et al., 2010).

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), em um Boletim
Informativo, relata que no Brasil a pneumonia associada a ventilagao (PAV) possuem
uma densidade de incidéncia de 11,5 no ano de 2017 e é a de maior ocorréncia,
seguida pelas infecgdes do trato urinario (ITU) com 4,70 e as infecgdes de corrente
sanguinea (ICS) com 4,40. As ICS adquiridas em UTI, possuem também grande
prevaléncia de Klebsiella pneumoniae e Acinetobacter spp., que estdo entre os
principais agentes infecciosos, com um agravante de ainda se mostrarem resistentes
aos carbapenémicos; 40% dos casos de infecgdes por K. pneumoniae e 77,7% em
Acinetobacter spp., € ainda P. aeruginosa aparece com 47% dos casos de ICS

resistentes.



Lincopan e Trabulsi (2004) descrevem P. aeruginosa, como uma bactéria Gram
negativa, em forma de bacilo e ndo produtora de esporos, com um metabolismo
aerobio. Murray et al. (2009) descrevem P. aeruginosa como sendo globais, ou seja,
podem ser localizadas no solo, vegetagdo, materiais organicos em processo de
decomposigcao e em especial na agua. Devido a esse microrganismo estar presente
em reservatorios de agua, verifica-se que dessa maneira ele consegue se infiltrar em
ambientes hospitalares, seja por meio de alimentos, banheiros e equipamentos.
Apesar de ser ubiquo a P. aeruginosa se comporta como uma bactéria oportunista,
infectando pacientes imunocomprometidos, sejam ambulatoriais ou hospitalizados em
diferentes niveis de atendimento.

Os tipos de infecgdes mais comumente observadas, neste microrganismo, sdo
as que acometem o trato respiratorio, como pneumonias e traqueobronquite; podem
ser agravadas para uma broncopneumonia necrotizante, relacionada ou ndo ao uso
de ventilagdo mecanica, o trato urinario relacionado ou ndo com o uso de sonda
vesical, infeccoes de pele e tecidos moles, principalmente proveniente de
queimaduras, sendo capaz de elevar a morbidade a uma bacteremia ou endocardite
(MURRAY et al., 2009)

Observa-se que as bacteremias causadas por P. aeruginosa possuem
elevadas taxas de mortalidade devido ao imunocomprometimento do paciente, bem
como a viruléncia desse microrganismo e sua resisténcia a antibiéticos, visto que em
parte dos casos o paciente ja foi tratado com algum outro antimicrobiano de amplo
espectro, como a cefalosporinas e os carbapenémicos, levando a uma selegao de
cepas resistentes (BARROS et al., 2012).

Os antimicrobianos carbapenémicos compde o grupo dos B-lactamicos, por
isso costumam ser prescritos quando nao ha resposta a outros farmacos; ainda assim
existem mecanismos de resisténcia a eles, como a produgcdo de enzimas
carbapenemases e a sintese de outras diferentes p-lactamases que hidrolisam os (3-
lactdmicos, os quais compde uma gama de medicamentos estratégicos no tratamento
de infeccbes, além das alteracbes nas porinas, em que proteinas de membrana
selecionam melhor o fluxo de entrada na célula (MURRAY et al., 2009; GALETTI,
2010).

P. aeruginosa possui uma resisténcia natural, mas pode desenvolver mutagao
ou aquisicao de resisténcia no decorrer do tratamento. Vé-se que o desenvolvimento

de diferentes resisténcias pode ocorrer simultaneamente, logo € possivel observar



mais de um mecanismo em uma mesma cultura, conhecido como resisténcia cruzada
(MURRAY et al., 2009).

As carbapenemases podem ser divididas entre classes, conforme proposto por
Ambler (1980), onde as KPC (Klebsiella pneumoniae carbapenemase) se enquadram
na Classe A e as MBL na Classe B, sendo a primeira plasmidial, fato esse que permite
uma melhor dispersao entre diferentes bactérias, e a segunda de origem cromossomal
ou plasmidial (VILLEGAS et al., 2007).

Além destas, outras enzimas como as ESBL (Extended Spectrum (-
Lactamase), da classe A e as cefalosporinase da classe C (AmpC), também
participam da resisténcia as cefalosporinas, mas sua superexpressiao pode ser
estendida aos carbapenémicos (GALETTI, 2010).

Devido a seriedade da questao, quando se adota medidas para a identificacéo
e controle da situacdo, como realizar um mapeamento das infecgdes, identificar o
patégeno, sua resisténcia, local da internacao e a via de transmissao da infeccao, se
torna possivel realizar um controle pontual do fluxo, além de medidas preventivas de
situacbes com historico de risco, treinamento com a equipe multidisciplinar dos
profissionais de saude, manejo do paciente e higiene pessoal, isolamento do paciente
infectado, uso de equipamentos de protecdo individual, controle no uso dos
antimicrobianos, e a relacdo das ocorréncias catalogadas para controle e calculo da
incidéncia de infecgbes (OLIVEIRA; SILVA, 2008).

Dessa forma tem-se a frente um conjunto de microrganismos altamente
resistentes, selecionados através dos tratamentos empregados e da troca de genes
entre eles, sendo um desafio contornar a infecgao, provendo o tratamento necessario
ao paciente, e ao mesmo tempo é preciso ponderar até quando o uso dos

antimicrobianos n&o pode se tornar uma adversidade.



OBJETIVOS

OBJETIVO GERAL

e Levantar a distribuicdo de infecgdo por P. aeruginosa resistente aos

carbapenémicos no Hospital e Maternidade Municipal de Uberlandia.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Fazer um levantamento o numero e o tipo de infecg¢ao, local de internagao,
idade e sexo do paciente.

e Determinar a classificagcao de resisténcia aos antimicrobianos.

e Determinar a distribuicdo das infeccoes entre os anos de Janeiro de 2013 a
Janeiro de 2017.
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METODOLOGIA

LOCAL

O Hospital e Maternidade Municipal Dr. Odelmo Le&o Carneiro esta localizado
na area urbana do municipio de Uberlandia/MG. Possui 258 leitos, sendo quase 20%
de UTI adulto e neonatal, 8% semi-intensiva, 6% de cuidados intermediarios
neonatais, 50% clinica médica e cirurgica, e o restante de anexos, além de 10 salas
cirurgicas, que comportam cirurgias de média complexidade, conforme descrito no
portal da Prefeitura Municipal de Uberlandia (2018).

AMOSTRAS

As amostras estudadas foram previamente identificadas pelo laboratério
credenciado ao hospital, disponibilizando também os antibiogramas, que informam a
origem da coleta (amostra e data), o perfil de resisténcia que o isolado apresenta e
informacgdes do paciente como sexo, idade e local de internagao. Estes laudos fazem
parte do banco de dados do Laboratério de Pesquisa em Bacteriologia da

Universidade Federal de Uberlandia em parceria com o hospital.

PERFIL DE RESISTENCIA

As amostras foram classificadas em sensivel ou resistente aos antimicrobianos,
segundo o relatério do antibiograma, cujo método foi definido pelo laboratério de
Analises Clinicas por analise dos seguintes farmacos:: Amicacina, Piperacilina-
Tazobactam, Polimixina B, Aztreonam, Cefepime, Ceftazidima, Ciprofloxacina,
Gentamicina, Imipenem, Meropenem, Tobramicina, Trimetoprim/Sulfa, Tetraciclina,
Cefazolina, Cefoxitina, Ceftriaxona, Cloranfenicaol, Ertapenem e
Ticarcilina/Ac.Clavulanico.

Nesse sentido, quando a classificagao da amostra for intermediaria, computou-
se como resistente. As amostras foram classificadas em Multirresistentes (MDR),
extensivamente resistente (XDR) e pan resistente (PDR), segundo Magiorakos et al.
(2012).
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ANALISE DOS DADOS

Os dados foram tabulados em uma planilha do Excell® (Microsoft) e a analise
estatistica foi realizada em tabela de contingéncia, utilizando o teste de Qui-quadrado
ou Exato de Fisher no programa BioEstat 5.0 (Mamiraua, Brasil), considerando o

intervalo de confianga de 95%, ou seja, P<0,05.
ETICA DA PESQUISA

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da

Universidade Federal de Uberlandia sob o registro 463.877 (Anexo).
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RESULTADOS

Foram recuperados 159 laudos de P. aeruginosa resistente a pelo menos um
carbapenémico (Imipenem e Meropenem), no intervalo de 2013 a 2017. Entre estes,
a pneumonia (PNM) foi a sindrome infecciosa mais frequente, seguida de infecgcéo de
corrente sanguinea (ICS), conforme descrito na tabela 1.

Comparando as amostragens dos laudos de isoladas na UTI (62,9%) e aquelas
de outras unidades (37,1%), houve frequéncia igual em todas as variaveis, exceto
para pacientes com idade entre 21 e 40 anos que prevaleceram fora das UTls.

Da mesma foram, também foi verificado uma maior prevaléncia de infecgao nos
individuos do sexo masculino (61,6%) e nas faixas etarias de 41 a 80 anos, sendo a

faixa 61 a 80 anos com o maior numero de casos (39,6%).

Tabela 1 — Caracteristicas das amostras de Pseudomonas aeruginosa quanto ao tipo

de infecg¢ao e suas variaveis de distribuigdo, no HMMU

Variaveis Total UTI Nao UTI P
N= 159 (%) N=100 (%) N=59 (%) IC (95%)
PNM 83 (52,2) 56 (56,0) 27 (45,7) 0,21
ITU 29 (18,2) 14 (14,0) 15 (25,4) 0,07
Infecgdo ISC 09 (5,66) 05 (5,00) 04 (6,78) 0,64
ICS 36 (22,6) 23 (23,0) 13 (22,0) 0,88
Outros 02 (1,26) 02 (2,00) - 0,27
2013 42 (26,4) 27 (27,0) 15 (25,4) 0,82
2014 40 (25,1) 25 (25,0) 15 (25,4) 0,95
Ano 2015 41 (25,8) 22 (22,0) 19 (32,2) 0,15
2016 33 (20,7) 24 (24,0) 09 (15,2) 0,19
2017 03 (1,89) 02 (2,00) 01 (1,69) 0,90
Sexo Feminino 61 (38,3) 43 (43,0) 18 (30,5) 0,11
Masculino 98 (61,6) 57 (57,0) 41 (69,5) 0,11
0 —20 anos 01 (0,63) 01 (1,00) - 0,44
ldade

21 — 40 anos 18 (11,3) 06 (6,00) 12 (20,3)  0,005*
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Continuacgao tabela 1

Total UTI Nao UTI P
Variaveis
N= 159 (%) N=100 (%) N= 59 (%) IC (95%)
41 — 60 anos 51 (32,0) 35 (35,0) 16 (27,1) 0,30
Idade 61 —80 anos 63 (39,6) 41 (41,0) 22 (37,2) 0,64
= 81 anos 26 (16,3) 17 (17,0) 09 (15,2) 0,77

* SignificAncia Estatistica; IC: intervalo de confianga; ICS: Infecgdo da Corrente Sanguinea; PNM:
Pneumonia; ITU: Infecgdo do Trato Urinario; ISC: Infecgédo de Sitio Cirargico; UTI: Unidade de Terapia

Intensiva.

Visto que as sindromes de maior ocorréncia PNM e IC, a origem de coleta da
primeira se deu por secreg¢ao traqueal com maioria na UTI, e a segunda por meio de

ponta de cateter e hemo cultura, com um maior percentual de ocorréncia na UTI.

Tabela 2 — Loca de coleta das amostras de Pseudomonas aeruginosa, no
HMMU

UTI Nao UTI P
Local de Coleta
N=100 (%) N= 59 (%) IC (95%)
ABCESSO 02 (2,00) - 0,27
FERIDA 04 (4,00) 02 (3,39) 0,84
FRAG. OSSEO - 02 (3,39) 0,06
HEMO CULTURA 13 (13,0) 06 (10,2) 0,59
L. BRONQUICO - 04 (6,78) 0,008
P. CATETER 10 (10,0) 07 (11,9) 0,71
PE DIABETICO 01 (1,00) - 0,44
PLEURA VISCERAL 01 (1,00) - 0,44
S. TRAQUEAL 55 (55,0) 23 (39,0) 0,05
URINA 14 (14,0) 15 (25,4) 0,07

* Significancia Estatistica; IC: intervalo de confianga

Além da resisténcia aos carbapénemicos, as amostras também apresentam
resisténcia a outros grupos de antimicrobianos, como as cefalosporinas, ampicilina,
aminoglicosideos, fluoroquinolona e sulfonamidas. Em destaque as fluoroquinolonas

que se apresentam resistentes em 87,8% dos casos (Tabela 3).
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Tabela 3 — Perfil de resisténcia aos antimicrobianos de isolados de Pseudomonas

aeruginosa quanto ao local de internagdo, no HMMU

Antimicrobiano (N¥) Total UTI Nao UTI PIC
N= (%) N= (%) N= (%) (95%)
Ceftriaxona 03/03 (100) 03/03 (100) - -
Cefepime 122/155 (78,7) 79/98 (80,6)  43/57 (75,4) 0,52
Ceftazidima 100/156 (64,1) 64/99 (64,6)  36/57 (63,1) 0,85
Ampicilina + Sulbactam 02/02 (100) 02/02 (100) - -
Piperacilina + Tazobactam 98/159 (61,6) 64/100 (64,0)  34/59 (57,6) 0,42
Ticarcilina + Ac. Clavulanico 71/96 (73,9) 44/59 (74,6)  27/37 (72,9) 0,86
Imipenem 157/159 (98,7)  98/100 (98,0)  59/59 (100) 0,27
Meropenem 157/159 (98,7)  100/100 (100)  57/59 (96,6) 0,06
Aztreonam 100/152 (65,8) 66/94 (70,2)  44/58 (75,8) 0,45
Amicacina 42/159 (26,4) 25/100 (25,0)  17/59 (28,8) 0,60
Tobramicina 63/86 (73,2) 35/51 (68,6)  28/35(80,0) 0,24
Gentamicina 126/156 (80,7) 75/97 (77,3)  51/59 (86,4) 0,16
Ciprofloxacina 131/156 (83,9)  82/100 (82,0) 49/56 (87,5) 0,37
Norfloxacina 10/10 (100) 05/05 (100) 05/05 (100) -
Levofloxacina 94/106 (88,7) 63/72 (87,5)  31/34 (91,1) 0,57

Sulfametoxazol
Tetraciclina

Polimixina B

03/03 (100)
04/02 (50,0)
01/154 (0,65)

03/03 (100)
02/02 (100)

01/58 (1,72)

#: numero de amostras testadas utilizada para o calculo da porcentagem de resisténcia; *: Significancia

Estatistica; IC: intervalo de confianga.

Das amostras analisadas, uma era resistente a Polimixina B (tabela 3),
pertencendo a um paciente internado fora da UTI, acometido de ITU, do sexo
masculino e com idade de 43 anos. O perfil de resisténcia da amostra foi de ao menos
um farmaco dos grupos de aminoglicosideo, carbapenémico, fluoroquinolona, e
sensivel a cefalosporinas e penicilinas, entao caracterizou-se como uma amostra XDR
(do inglés Extensively drug-resistant).

As tabelas 4 e 5 mostram a dispersao das infeccbes em relagdo ao ano, em
que ndo vemos variagoes de ocorréncias, evidenciando que a PNM é a mais frequente

no intervalo de 2013 a 2016 (tabela 4). Na tabela 5 sao contidos os antimicrobianos
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que apresentaram resisténcia em mais de 75% dos casos, excluindo os
antimicrobianos pouco testados e os carbapenémicos; vé-se assim que a resisténcia
ao grupo de cefalosporina, aminoglicosideos e fluoroquinolonas foi sempre elevada

em todos os anos.
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Tabela 4 — Caracteristicas das amostras de Pseudomonas aeruginosa quanto ao ano de distribuicdo, no HMMU

Variaveis 2013 2014 2015 2016 2017 P
N=42(%) N=40(%) N=41(%) N=33(%) N=03(%) IC(95%)
PNM 25(59,5)  21(52,5) 24 (58,5) 12(36,4) 01 (33,3) 0,35
ITU 07 (16,7)  06(150) 07 (17,0) 09 (27,3) - 0,54
Infeccdo  1SC 01(2,38)  05(12,5)  01(2,44) 02 (6,06) - 0,25
ICS 09(21,4)  07(17,5)  09(22,0)  09(27,3) 02 (66,7) 0,40
Outros - 01 (2,50) - 01 (3,03) - 0,65
Sonc Feminino 21 (50,0) 14(35,0) 17 (41,4) 07 (21,2) 02 (66,8) 0,09
Masculino 21(50,0)  26(65,0)  24(58,5)  26(78,8)  01(33,3) 0,09
0 — 20 anos - 01 (2,50) - - - 0,55
e 21 — 40 anos 06 (14,3)  03(7,50)  05(12,2) 04 (12,1) - 0,84
41— 60 anos 07 (16,7) 18 (45,0)  11(26,9) 15 (45,4) - 0,01
61— 80 anos 18 (42,9) 13(32,5)  18(43,9) 11(33,3) 03 (100) 0,16
> 81 anos 11(26,2)  05(12,5) 07 (17,0) 03 (9,09) - 0,25

*. Significancia Estatistica; ICS: Infecgdo da Corrente Sanguinea; PNM: Pneumonia; ITU: Infecgdo do Trato Urinario; ISC: Infecgédo de Sitio Cirurgico; UTI:

Unidade de Terapia Intensiva; IC: intervalo de confianga.
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Tabela 5 — Perfil de resisténcia aos antimicrobianos de isolados de Pseudomonas aeruginosa quanto ao ano de distribuicdo, no

HMMU
Grupo do 2013 2014 2015 2016 2017 P
Antimicrobiano (N¥)
Antimicrobiano N = (%) N = (%) N = (%) N = (%) N = (%) IC (95%)
Ceftriaxona 02/02 (100) 01/01 (100) - - - -
Cefalosporinas
Cefepime 30/40 (75,0) 31/40 (81,6) 33/40(82,5) 25/32(78,1) 03/03 (100) 0,82
Aminoglicosideos Gentamicina 31/42 (73,8) 33/40 (82,5) 34/40 (85,0) 25/31(85,6) 03/03 (100) 0,63
Ciprofloxacina 36/42 (85,7) 34/40 (85,0) 30/40 (75,0) 28/31(90,3) 03/03 (100) 0,40
Fluoroquinolona  Norfloxacina - - 01/01 (100)  09/09 (100) - -
Levofloxacina 37/41 (90,2) 29/32 (90,6) 01/01 (100) 24/29 (82,7) 03/03 (100) 0,78

#: nUmero de amostras testadas utilizada para o calculo da porcentagem
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DISCUSSAO

Sabe-se que individuos acometidos por IRAS, em especial os alocados em UTI,
possuem déficit em sua imunidade (RICAS et al., 2013). Esse tipo de infecgéo, por
acometer pacientes vulneraveis, esta associada a elevagédo do tempo de internagao,
da morbidade e mortalidade dos pacientes, além da prescrigdo de antimicrobianos
(SILVA et al.,, 2017). Devido a essa suscetibilidade, vé-se proliferacdo de
microrganismos oportunistas, que € o caso da Pseudomonas aeruginosa (SANTOS et
al., 2015). Neste estudo mais da metade das amostras eram referentes a pacientes
alocados em UTI, acometidos por PNM, que também foi predominante nos pacientes
fora da unidade intensiva, e a segunda infecgdo com maior numero de casos foram
as ICS.

As pneumonias podem ser classificadas como doengas agudas, inflamatdrias,
oriundas de agentes infecciosos como virus, bactérias ou fungos (CORREA et al.,
2009). Seus principais sintomas sao falta de ar, febre e tosse forte, porém em alguns
grupos de pacientes como idosos esses sintomas podem ser mais sutis,
principalmente se o paciente n&o estiver lucido, o que acarreta um diagnéstico tardio
e em possiveis complicagdes (PRINA et al., 2015).

Outro fator que é associado a frequéncia de casos de pneumonia nas UTls é o
uso de ventilagdo mecanica (TEIXEIRA et al., 2004). Das amostras analisadas foi
verificado que 56,6% pertenciam a individuos maiores de 60 anos acometidos por
PNM, sendo 92,8% oriundas de coletas de secrecao traqueal, ou seja, Pneumonias
Associadas a Ventilagao Mecanica (PAV).

Lima et al. (2017) citam em seu trabalho que em média 50% dos casos de PAV
em UTls estdo associadas a P. aeruginosa; também conceituam a ventilagdo
mecanica como um método de ventilagao artificial que permite ao paciente realizar as
trocas gasosas necessarias para o organismo. Eles também analisaram 20 amostras
de secregdes oriundas de pacientes acometidos por PAV e de isolados de P.
aeruginosa; dessas, todas se mostraram resistentes a pelo menos uma classe dos
antimicrobianos aminoglicosideos, penicilinas, cefalosporinas, carbapenémicos e
fluoroquinolonas. Carrilho et al. (2006) verificaram que do periodo de janeiro de 2004
a janeiro de 2005, entre os pacientes que utilizaram ventilagdo mecanica 18,8%

contrairam PAV, em uma amostra dos infectados foi realizada a identificagao do
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microrganismo patogénico, constando que dos agentes infecciosos a P. aeruginosa,
era a terceira mais frequente.

Estudos realizados nos Estados Unidos mostraram que ICS por P. aeruginosa,
em hemoculturas, estdo entre os 5 principais tipos de IRAS (HAMMER et. al. 2016;
WERTH et al, 2015). No HMMU, 47,2% das amostras de ICS colhidas foram de ponta
de cateter. O uso do cateter venoso central (CVC), comumente utilizado nas UTls, n&o
possui maneiras muito efetivas de se controlar a proliferagdo de microrganismos no
local de inserc¢éo; logo, observa-se que € um fator de risco no desenvolvimento de ICS
(OLIVEIRA et al., 2017; LOPES et al., 2018).

Patzer et al. (2015), em seu estudo no Hospital de Clinicas de Porto Alegre,
apresentaram que as infec¢des por P. aeruginosa multirresistente foram de 32,3%
para PNM e 10,8% para ICS, sendo apenas 11,5% resistente a carbapenémicos.

Antibidticos carbapenémicos possuem um amplo espectro de agéo e por isso
sao prescritos quando o paciente ndo responde ao ultimo tratamento. Apesar de se
mostrar efetivo, com o passar do tempo observa-se o0 aumento da resisténcia a esse
grupo. Um dos motivos é a produc¢do da enzima carbapenemase pela bactéria; essa
enzima é a mais plurivalente das B-lactamases por se mostrar mais versatil aos
mecanismos dos farmacos disponiveis no mercado atual (QUEENAN e BUSH, 2007).
As amostras selecionadas neste estudo ja apresentavam resisténcia aos
carbapenémicos, por serem farmacos muito utilizados e a resisténcia ja estar
estabelecida na regido, como mostra o estudo de Dantas et al. (2013), em que
mostravam uma resisténcia de 45,8% desse microrganismo a esse antimicrobiano.

As amostras aléem de serem resistentes aos carbapenémicos, apresentaram
resisténcia elevada também as fluoroquinolonas (86%), em especial as infec¢des do
trato urinario (96,6%), sitio cirdrgico (88,9%) e corrente sanguinea (86,1%). As
fluoroquinolonas atuam na inibigdo da enzima que participa na sintese do DNA da
bactéria, porém um dos mecanismos de resisténcia a esse antimicrobiano, que P.
aeruginosa apresenta, é a superexpressdao de bomba de efluxo (HOOPER et al.,
2015).

As UTls sado consideradas epicentros de resisténcia bacteriana, sendo a
principal fonte de surtos de bactérias multirresistentes (TEIXEIRA et al., 2004). O
tratamento comum para infec¢gdes por bactérias Gram negativas, em especial P.
aeruginosa, costuma ser a administracdo de antimicrobiano de maior espectro de

agao, como os carbapenémicos e as cefalosporinas, que sao todos [-lactdmicos
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(FIGUEIREDO et al. 2007). Ja as polimixinas sdo do grupo de lipopeptideos, e agem
na membrana externa das bactérias Gram negativas, modificando a sua
permeabilidade e permitindo um extravasamento dos conteudos da célula (MURRAY
et al., 2009). Apesar de eficientes como antimicrobiano, apresentam nefrotoxicidade
elevada, ndo podendo ser prescrito para qualquer paciente ou em casos de
tratamentos longos (ROBERTS et al, 2015). Nas amostras analisadas foi encontrado
um caso de resisténcia a Polimixina B, referente a uma internagéo fora da UTI, em
uma infecgdo menos grave (ITU), cuja ocorréncia foi no ano de 2016, sem outra
detecgao posterior ou no ano de 2017, que foi o término deste estudo.

Yeung et al. (2011) relatam que os mecanismos de resisténcia de P. aeruginosa
a Polimixina, se da por uma alteragao transcricional que afeta o lipopolissacarideo
(LPS) da membrana externa da bactéria; dessa forma o farmaco ndo consegue alterar
a permeabilidade da membrana, ndo sendo eficiente no seu efeito. Costa (2017), em
seu estudo sobre a concentracdo bactericida minima (CBM), na utilizacao de
polimixina B em bactérias Gram negativas multirresistentes e produtoras de
carbapenemases, analisou 174 amostras, oriundas da cidade de Natal/RN; dessas,
identificou que 17% se travam de P. aeruginosa resistente a esse farmaco.

Cepas bacterianas que apresentam resisténcia a mais de um agente em trés
categorias de antimicrobianos sao classificadas como MDR (do inglés multidrug
resistant). J4 aquelas que apresentam resisténcia a todos os antimicrobianos exceto
a uma ou duas categorias sao classificadas como XDR (do inglés Extensively drug-
resistant) e, ainda, os microrganismos que apresentam resisténcia a todos os
antimicrobianos sao denominados PDR (do inglés Pandrug-resistant). Essa
classificagdo auxilia na elaboragdo de relatérios consistentes, além de otimizar o
sistema de vigilancia epidemioldgica através de terminologias padronizadas
(MAGIORAKOS et al., 2011). Neste estudo, esta amostra foi classificada como XDR,
e todas as demais amostras o como MDR.

Ao separar as amostras por ano, verificou-se que as prevaléncias variaram
entre 20% a 26% entre os anos de 2013 a 2016, com poucos casos em 2017, devido
ao fato de incluir apenas o més de janeiro, por isso apresentando uma ocorréncia
inferior aos outros anos. Isso demonstrou que P. aeruginosa se mostra endémica,
além de apresentar resistente a diferentes farmacos, sem diminui¢gdo de casos.

Werth et al. (2015) verificaram que de 1996 a 2010, por meio de analises em

um banco de dados contendo informacdes a nivel nacional nos Estados Unidos, 49%
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dos pacientes internados foram infectados por P. aeruginosa, apesar desse indice
iniciar com uma queda entre 1996 a 2001; apos isso, cresceu e voltou a indices
semelhantes ao ano de 1996.

Barros (2012) analisou durante o ano de 2007, em um hospital publico de
Fortaleza/CE, que 28,8% dos pacientes internados contrairam algum tipo de IRAS;
desses casos, 33,8% foram por P. aeruginosa, do total da amostra, e 15,6% eram
resistentes a carbapenémicos. Wilhelm et al. (2016) analisaram amostras do Hospital
de Clinicas de Porto Alegre de 2014 a 2015, encontrando isolados resistentes a
carbapenémicos e outros grupos de antimicrobianos, corroborando com o resultado
de que esse microrganismo é adaptavel, apresentando multirresisténcias e se
tornando um desafio nos tratamentos sugeridos.

Considerando que esse microrganismo € global, entende-se que o agente de
saude tem grande responsabilidade na sua disseminagao (NOGUEIRA, et. al 2009).
Portanto, treinamento com a equipe multidisciplinar dos profissionais de saude,
manejo do paciente e higiene pessoal, isolamento do paciente infectado, uso de
equipamentos de protecao individual e controle no uso dos antimicrobianos, faz-se

necessario para tentativa de controle desse microrganismo (OLIVEIRA et al., 2017).
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CONCLUSAO

Foi realizado o levantamento da distribuicdo das infecgbes por P. aeruginosa,
sendo recuperadas 159 amostras resistentes aos carbapénemicos; dessas, viu-se
uma prevaléncia de pacientes alocados na UTI, com infeccoes por PNM e ICS,
maiores de 60 anos e do sexo masculino. A distribuicdo no decorrer dos anos
verificados ndo demonstrou nenhum pico de ocorréncia, apresentando uma
endemicidade.

Verificou-se também que as amostras, além de apresentarem resisténcias aos
carbapénemicos, também se mostraram resistentes a outros grupos de
antimicrobianos, com destaque as fluoroquinolonas e aminoglicosideos, podendo
entdo ser consideradas MDR, com exce¢do de uma amostra XDR resistente a
polimixina.

Portanto os resultados apontam para uma situagao alarmante de que o
microrganismo selecionado nas unidades do Hospital e Maternidade de Uberlandia,
esta se aprimorando e se tornando resistente a uma gama de farmacos, o que acarreta
um problema de saude publica. Dessa forma se faz necessaria a ado¢ao de medidas
de controle como isolamento adequado do paciente, higienizagao eficiente dos leitos

na troca de pacientes, lavagem das maos e controle no uso dos antimicrobianos.
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fenotipice, genotipico e evolugdc das sindromes infecciosas, viabilizando assim a determinagéc de
micrerganismos multirresistentes aes antimicrobianes apidémicos ou endémicos nos hospitais. Pertanto,
este trabalho tem como objetivo avaliar a incidéncia de micrerganismos multirresistentes, bem comeo o perfil
de suscetibilidads acs antimicrebiancs, na stiopatogenia das infec¢les nas diferentes unidades de um
hospital municipal na cidade de Uberlandia, MG.

Este estudo sera realizado a partir das culturas bacterianas pesitivas e perfil de suscetibilidade e resisténcia
aos antimicrobianos, além de pesquisa des mecanismos de resisténcia das amostras de Staphylococcus
aureus: Enteroceccus spp.: Klebsiella pneumoniae e outras Enterobactérias; Pseudomonas aeruginosa e

Acinetobacter baumanni. Com este estudo espera-se propor

Enderego:  Av. Jodo Naves de Avila 2121- Bloco "1A", sala 224 - Campus Sta. Ménica

Bairre: Santa Mianica CEP: 38408-144

UF: MG Municipio: UBERLANDIA

Telefone: (34)32354131 Fax: (34)3239-4335 E-mail: cep@propp ufu br
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Situagédo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:

N&e

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Data para entrega de Relatorios Parciais ao CEP/UFU: dezembre de 2014; dezembre de 2015; dezembhre de
2018; dezembro de 2017.

Data para entrega de Relatério Final ac CEP/UFU: dezembro de 2018,

0OBS.: O CEP/UFU LEMBRA QUE QUALQUER MUDANGA NO PROTCCOLC DEVE SER INFORMADA
IMEDIATAMENTE AO CEP PARA FINS DE ANALISE E APROVAGAD DA MESMA.
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