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RESUMO

Acinetobacter baumannii ¢ uma bactéria Gram negativa com elevada patogenicidade e ampla
resisténcia aos antimicrobianos convencionais. Este microrganismo esta diretamente
associado as Infec¢des Relacionadas a Assisténcia em Satude (IRAS), problema publico de
ordem mundial que afeta principalmente pacientes imunocomprometidos, que buscam auxilio
médico em hospitais, unidades de pronto atendimento ou postos de saude. Este estudo
analisou a prevaléncia de infec¢des por 4. baumannii em um hospital publico que pertence ao
Sistema Unico de Satide (SUS) do municipio de Uberlandia, Minas Gerais, entre os anos de
2013 e 2017, buscando o perfil de resisténcia, as principais sindromes associadas ao patégeno
e os dados sociodemograficos dos pacientes acometidos. Foram recuperadas amostras de 4.
baumannii previamente selecionadas como resistentes aos carbapenémicos, através dos
antibiogramas fornecidos pelo laboratorio credenciado, contendo as informagdes clinicas e
sociodemograficas, que foram posteriormente analisadas conforme o perfil de resisténcia.
Dentre as sindromes identificadas foi possivel observar que as pneumonias e as infec¢oes de
corrente sanguinea foram as mais frequentes e que a idade acima de 61 anos, dos pacientes
pode ser considerada um fator de risco. Também se destaca a ocorréncia de infecgdes por A.
baumannii em Unidades de Terapia Intensivas (UTI), principalmente pela susceptibilidade
dos pacientes, que geralmente encontram-se debilitados e/ou submetidos a procedimentos
invasivos e ressalta a ocorréncia de pneumonia associada a ventilagdo mecanica. A maioria
das amostras apresentaram multirresisténcia principalmente ao grupo dos [-lactdmicos,
aminoglicosideos e quinolonas, além disso, foram identificadas trés amostras resistentes a
Polimixina B, categorizadas como extensivamente resistentes, o que reflete a ampliacao dos
mecanismos de resisténcia. Diante dos resultados € possivel concluir que as boas praticas de
assisténcia a saude sdo essenciais para o controle das infeccdes, a aplicagdo de testes
diagnosticos para a prescrigdo adequada dos antimicrobianos também ¢ fundamental, além de
maiores investimentos publicos em medidas preventivas.

Palavras-chave: Infec¢ao hospitalar, Unidades de Terapia Intensiva; Farmacorresisténcia
Bacteriana.



ABSTRACT

Acinetobacter baumannii is a Gram-negative bacterium with high pathogenicity and greater
resistance to conventional antimicrobials. This microorganism is directly associated with
Health Care Infections (HCI), a worldwide public concern that mainly affects
immunocompromised patients, who seek medical assistance in hospitals, emergency care
units or health posts. This study analyzed the prevalence of 4. baumannii infections in a
public hospital belonging to the Unified Health System (UHS) in the city of Uberlandia,
Minas Gerais, between the years of 2013 and 2017, seeking the profile of resistance, the main
syndromes associated with the pathogen and sociodemographic data. Samples of A.
baumannii previously selected as resistant to carbapenems were recover through the
antibiograms provided by the accredited laboratory, in which clinical and sociodemographic
information was collected which were subsequently analyzed according to the resistance
profile. Among the identified syndromes, it was possible to observe that pneumonias and
bloodstream infections were the most frequent. When analyzing the variables, it was possible
to verify that the age over 61 years of the patients can be consider a risk factor. It also
highlights the occurrence of 4. baumannii infections in Intensive Care Units (ICUs), mainly
due to the susceptibility of patients, who are generally, debilitate and/or submitted to invasive
procedures and highlights the occurrence of pneumonia associated with mechanical
ventilation. Most of the samples presented multidrug resistance mainly to the group of -
lactams, aminoglycosides and quinolones. In addition, a resistant sample of Polimixin B,
categorized as extensively resistant, was identify, which reflects the magnification of
resistance mechanisms. Given the results, it is possible to conclude that good health care
practices are essential for the control of infections, the application of diagnostic tests for the
adequate prescription of antimicrobials is also fundamental, as well as greater public
investments in preventive measures.

Key-words: cross infection; Intensive Care Units; Drug Resistance



1. INTRODUCAO

Atualmente as Infeccdes Relacionadas a Assisténcia da Satde (IRAS) sdo um grave
problema publico, essas infeccdes estdo associadas a presenca de microrganismos que
transitam pelo ambiente hospitalar ¢ podem acometer pacientes que realizam tratamentos em
hospitais, postos de satide e unidades de pronto atendimento (OLIVEIRA et al., 2009).

Sdo varias as formas de transmissdo destas infecgdes, seja por contato direto ou
indireto, fluidos, secregdes, alimentos, superficies e aerossois. Além disso, a falta de
qualificacdo profissional aliada a estrutura fisica inadequada e o desconhecimento de medidas
de controle contribuem significativamente para a disseminacdo de IRAS (PADOVEZE;
FORTALEZA, 2014).

Conforme a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), a maioria das IRAS
possui origem bacteriana € os microrganismos variam de acordo com cada sitio de infecgao,
desse modo, prevalecem Staphylococcus aureus em infecgdes de sitio operatdrio, infecgdes da
corrente sanguinea relacionada a Cateter Venoso Central (CVC) e infec¢ao de protese;
Staphylococcus coagulase negativo em infecgdes de corrente sanguinea relacionadas a CVC e
infeccdo de protese; Enterococcus sp. em infecgdes urindrias, infecgdes respiratorias e de
corrente sanguinea; Escherichia coli, Klebsiella sp., Enterobacter sp. € Proteus sp. associados
a pneumonias, infecgdes de sitio cirurgico e corrente sanguinea; Pseudomonas aeruginosa em
pacientes cronicos ou mantidos sob ventilagdo mecanica por longos periodos e Acinetobacter
baumannii em pneumonias e infecgdes de corrente sanguinea, acometendo na maioria das
vezes pacientes imunocomprometidos (BRASIL, 2005).

Para minimizar a propagacdo de infec¢des, o Centro de Controle e Prevencao de
Doengas (Centers for Disease Control and Prevention - CDC) dos Estados Unidos da
América (EUA), divulgou guias com orientacdes gerais que devem ser seguidas pelos
profissionais da area da saude, definindo normas e cuidados basicos a serem tomados com
todos os pacientes. Além disso, a organizacdo alerta que medidas de precaucdo distintas
devem ser tomadas de acordo com cada situacdo (PEREIRA et al., 2005).

A precaugdo padrdo estd relacionada aos cuidados que os profissionais da satde
devem tomar em todo contato com o paciente, mesmo sem suspeita de contaminacido e
independente de fatores de risco, o que inclui o uso de equipamentos de protecdo individual
(EPIs), manuseio e descarte adequado de materiais e a correta higienizagdo das maos

(ORGANIZACAO PAN-AMERICANA DA SAUDE — OPAS, 2016).



Diversos estudos comprovam os altos indices de danos causados pela falta de cuidados
na assisténcia a saide, e que a grande maioria dessas ocorréncias poderia ser evitada com a
adocdo de medidas simples e eficazes para minimizar a disseminacao de infec¢des e ampliar a
seguranca dos pacientes e profissionais da area, como higienizacdo frequente das maos
(PEREIRA et al., 2005).

Pacientes internados em Unidades de Terapia Intensiva (UTI) estdo mais propensos a
adquirir infecgdes hospitalares, isso acontece porque estes pacientes geralmente estdo
debilitados devido a outras enfermidades, passaram por procedimentos cirirgicos ou fazem
uso de cateteres para a administragdo de farmacos, sondas de alimentagdo, drenos ou tubos
para ventilagio mecanica, o que acaba lesionando os tecidos e servindo como portas de
entrada para patogenos (PADRAO, 2010).

No Brasil as estimativas ndo sdo precisas devido a auséncia de sistematicas para a
compilagdo de dados, entretanto, o Ministério da Saude considera que o indice de infecgao
IRAS varia de 5 a 15%, maior se comparado a paises da Europa e Estados Unidos e se em
UTI (OLIVEIRA et al., 2012).

A taxa de infeccdo hospitalar em UTIs destinadas a pacientes adultos ¢ de
aproximadamente 25%, sendo o principal sitio de infeccdo o trato urinario, diferente do que ¢
observado em UTIs pediatricas, onde a taxa varia de 3 a 27% e a maioria das infec¢des sdo
pneumonias ou ocorrem na corrente sanguinea (BRASIL, 2005). O principal problema em
UTTIs brasileiras ¢ a emergéncia de bactérias Gram negativas Nao Fermentadoras de Glicose
(NFG) (LARANJEIRAS et al., 2010).

A. baumannii sao cocos Gram negativos, imoveis, NFG, oxidase negativo com
caracteristicas de patdgeno oportunista, pois consegue sobreviver por longos periodos no
ambiente hospitalar (RICAS et al., 2013; NOWAK; PALUCHOWSKA, 2016). As cepas de
A. baumannii t€ém como alvo pacientes hospitalizados criticos, como os internados em UTI,
podendo estar presente em maquinas de didlise, ventiladores mecanicos, monitores de pressao
arterial, 4gua, pele e mucosas dos profissionais de satide e dos doentes, nas preparagdes
medicamentosas e até nos desinfetantes (RICAS et al., 2013).

Os antimicrobianos sdo as opgdes terapéuticas para o tratamento das infecgdes
bacterianas. De acordo com dados do CDC, estes estdo entre os medicamentos mais
comumente utilizados na medicina humana, entretanto, em 50% dos casos esse tipo de
farmaco ¢ prescrito de maneira incorreta, quando ndo se ¢ necessario o uso para o tratamento
ou com dosagem e duragdo irregular, o que contribui para o surgimento de resisténcias. Outra

questdo importante ¢ o crescimento de microrganismos ndo suscetiveis aos antimicrobianos e



a propagacao de cepas potencialmente multirresistentes de uma pessoa para a outra ou através
do contato com objetos e superficies contaminadas (CDC, 2018).

A resisténcia em A. baumannii € bem alta, naturalmente a glicopeptideos, macrolideos,
lincosamidas e estreptograminas. Entretanto, este tem a habilidade de desenvolver resisténcia
a todas as classes de antimicrobianos, especialmente aos [-lactamicos (NOWAK;
PALUCHOWSKA, 2016).

Diferentes mecanismos estdo envolvidos com a resisténcia de 4. baumannii aos [-
lactamicos, como produgdo de B-lactamases, diminui¢do da permeabilidade da membrana
externa, com a perda de porina, alteragdes nos sitios de ligagdo e hiperexpressdo de bomba de
efluxo (MARTINS; BARTH, 2013).

O crescente avanco das tecnologias utilizadas na elaboragdo de medicamentos e nos
servicos de saide ndo sdo suficientes para combater as constantes mutacdes de cepas
bacterianas e o aumento da resisténcia destes microrganismos, alguns fatores contribuiram
para isso: uso indiscriminado de antimicrobianos, infec¢des cruzadas, nimero limitado de
recursos ¢ vigilancia epidemiologica deficiente (GOMES et al., 2014). E a deteccao precoce,
controle da disseminacdo e prevengdo da endemicidade sdo medidas fundamentais para o
controle de surtos de A. baumannii. Por isso, ¢ justificavel a realizacdo de estudos locais de
prevaléncia (LARANJEIRA et al., 2010; VIEIRA; PICOLI, 2015).

Os carbapenémicos sdo drogas que possuem um amplo espectro de a¢do e atuam
contra microrganismos que dao origem a maioria das infec¢des hospitalares. O 4. baumannii
€ um patdgeno que apresenta alto nivel de resisténcia a esse grupo de antimicrobianos. Diante
da constante adaptagao dos microrganismos multirresistentes torna-se essencial o estudo local
de prevaléncia, permitindo a identificagdo de fatores de risco das infec¢des e as formas de
combate mais efetivas, além disso, ¢ possivel avaliar programas de controle, planejar
estratégias de saude publica, constatar a utilidade de testes diagndsticos e aperfeicoar métodos

de prevengdo contra IRAS, minimizando gastos com futuros tratamentos.



2. OBJETIVOS

2.1. Geral

Avaliar o perfil multirresistente de A. baumannii resistente aos carbapenémicos no

Hospital e Maternidade Municipal de Uberlandia.

2.2. Especificos

Analisar os dados sociodemograficos dos pacientes com infec¢do por A. baumannii
resistente aos carbapenémicos;

Analisar os tipos de sindromes infeciosas causadas por A. baumannii resistente aos
carbapenémicos;

Analisar o perfil de resisténcia das amostras de A. baumannii resistente aos

carbapenémicos.
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3. METODOLOGIA

3.1. Local do estudo

O Hospital e Maternidade Municipal de Uberlandia (HMMU) esta localizado na zona
sul do municipio de Uberlandia, iniciou suas atividades em janeiro de 2011, e apresenta cerca
de 900 saidas por més, possui 20 mil metros quadrados de area construida, estrutura de médio
porte com 258 leitos que se dividem entre UTI adulto e neonatal, clinica médica, centro
cirargico, unidade de cirurgia ambulatorial, centro obstétrico e maternidade (HOSPITAL E
MATERNIDADE MUNICIPAL DR. ODELMO LEAO CARNEIRO, 2018).

O HMMU ¢ referéncia para internagdes, além disso, o servigo de assisténcia hospitalar
oferecido fornece suporte as necessidades da rede publica e pertence totalmente ao Sistema

Unico de Saude (SUS).

3.2. Amostras

Pacientes internados no hospital foram submetidos a exames para analise de culturas
bacterianas presentes em fluidos, secrecdes, cateteres e outros equipamentos, durante a rotina
de atendimento. Os materiais coletados foram enviados ao laboratério credenciado para
diagnostico e cepas multirresistentes de A. baumannii foram selecionados, bem como os
laudos do antibiograma enviados ao Laboratorio de Pesquisa em Bacteriologia (LABAC) da

Universidade Federal de Uberlandia (UFU) para estudo, que possui parceria com o HMMU.

3.3. Perfil de resisténcia aos antimicrobianos

No laudo do antibiograma foram recuperadas as informag¢des sobre idade, sexo, local
de internagdo do paciente; tipo de amostra clinica e o perfil de resisténcia ou sensibilidade aos
antimicrobianos, pela metodologia propria do laboratorio de Analises Clinicas. Os
antimicrobianos testados foram Polimixina B; Amicacina; Cefepime; Ceftazidima;
Ceftriaxona; Ciprofloxacina; Gentamicina; Imipenem; Levofloxacina; Meropenem;
Piperacilina-Tazobactam; Tetraciclina, Ampicilina/Sulbactam e Piperacilina, foi entdo
levantado o numero de amostras resistentes, sendo que amostras classificadas como

intermediarias foram consideradas resistentes.
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3.4. Analise dos dados e ética do estudo

Softwares foram utilizados para facilitar a compilacdo dos dados e obteng¢do dos
resultados. As informacdes sobre os pacientes foram distribuidas sistematicamente em
planilhas no Excel® (Microsoft), os dados relacionados a idade, sexo, data da coleta, material
utilizado e perfil de resisténcia foram organizados em colunas e posteriormente filtrados de
acordo com as varidveis de interesse para o estudo.

O programa BioEstat 5.0 (Mamiraua, Brasil) foi utilizado para realizar os calculos e as
analises estatisticas conforme a distribuicdo das amostras, os dados foram lang¢ados nos
campos de variaveis da tabela de contingéncia e foi utilizado o teste de Qui-quadrado, ou
Exato de Fisher, para obtengdo do valor de P, considerando o intervalo de confianga de 95%,
ou seja, P<0,05.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal

de Uberlandia, sob o registro n°463.877/13 (Anexo).
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4. RESULTADOS

Durante o periodo em estudo, foram recuperadas 361 amostras de 4. baumannii
resistente a carbapenémicos, destas 48,7% eram de pneumonia, seguidas de infec¢do de
corrente sanguinea (37,3%) que ocorreram principalmente nos anos de 2013 (28,5%) e 2017
(27,4%). A maioria das infeccdes acometeram individuos do sexo masculino (61,5%) com
idade de 61 a 80 anos (40,7%), seguidos de 41 a 60 anos (25,5%), como mostra a Tabela 1.

Comparando as amostras isoladas na unidade de terapia intensiva (UTI) com aquelas
de outras unidades, houve diferenca estatistica maior na UTI para pneumonia e idade entre 41
a 60 anos (P < 0,05). Para as outras unidades foram infec¢des do trato urinario, infecgoes de

sitio cirtirgico, infecgdes da corrente sanguinea, outras infec¢des e idade superior a 81 anos.
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TABELA 1 — Caracteristicas das amostras de Acinetobacter baumannii quanto ao tipo de

infeccdo e suas varidveis de distribuicdo, no HMMU.

Variivels Total UTI Nio UTI P
N=361(%) N=284(%) N=77(%) IC (95%)
Infecgdo PNM 176 (48,7) 157 (55,1) 19 (24,7) <0,0001*
ITU 39 (10,8) 24 (8,5) 15 (19,5) 0,005*
ISC 1(0,3) 0 (0) 1(1,3) 0,05*
ICS 134 (37,3) 98 (34,6) 36 (46,8) 0,04*
Outros 11 (3,0) 5(1,8) 6 (7.8) 0,006*
Ano 2013 103 (28,5) 81 (28,5) 22 (28.6) 0,99
2014 41 (11,4) 34 (12,0) 7(9,1) 0,47
2015 30 (8,3) 25 (8,8) 5(6.5) 0,51
2016 88 (24,4) 69 (24,3) 19 (24,7) 0,94
2017 99 (27,4) 75 (26,4) 24 (31,2) 0,40
Sexo Feminino 139 (38,5) 116 (40,8) 23 (29,9) <0,0001*
Masculino 222 (61,5) 168 (59,2) 54 (70,1) 0,07
Idade 0 — 20 anos 9 (2,5) 7(2,5) 2 (2,6) 0,94
21-40anos  22(6,1) 19 (6,7) 3(3,9) 0,36
41-60anos 92 (25,5) 80 (28,2) 12 (15,6) 0,02%*
61 —80anos 147 (40,7) 113 (39,8) 34 (44,2) 0,48
> 81 anos 91 (25.,2) 65 (22.9) 26 (33,8) 0,05*

*: Significancia Estatistica; ICS: Infec¢do da Corrente Sanguinea; PNM: Pneumonia; ITU: Infeccdo do Trato
Urinario; ISC: Infecgdo de Sitio Cirtirgico; UTI: Unidade de Terapia Intensiva; IC: intervalo de confianga.
OUTROS: Fragmento de pele; Regido Sacral; Secrecio Escara; Swab Anal; Fragmento Osseo; Swab Escara;

Secrecao de pele; Secrecdo de escara do trocanter direito.

Quando avaliado o perfil de resisténcia aos antimicrobianos foram encontrados

maiores percentuais para Ceftriazona, Levofloxaxina e Piperacilina, com 100% de resisténcia.
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Foi detectado 1,2% das amostras resistentes a Polimixina B, conforme a Tabela 2,
procedentes de uma mulher que estava internada na clinica cirirgica, no ano de 2017, com
idade de 64 anos apresentando pneumonia e também um homem, internado na UTI, no ano de
2016, com idade de 46 anos, apresentando pneumonia e infec¢do no trato urinario. Todas as

amostras foram classificadas como extensivamente resistentes.

TABELA 2 — Perfil de resisténcia aos antimicrobianos de isolados de Acinetobacter

baumannii quanto ao local de internagdo, no HMMU.

Antimicrobiano (N") Total UTI Nao UTI P
N=361 (%) N=1284 (%) N=77 (%) IC (95%)

Ceftriaxona 333 /333 (100) 259 (77,8) 74 (22,2) 0,1534
Cefepime 360/361(99,7) 284 (78,7) 77 (21.3) -

Ceftazidima 357/358(99,7) 281 (78,5) 77 (21,5) 0,3651
Ampicilina + Sulbactam 285/314 (90,8) 247 (78,7) 67 (21,3) 0,9924
Piperacilina + Tazobactam 173 /174 (99,4) 140 (80,5) 34 (19,5) 0,4234
Imipenem 358 /358 (100) 282 (78.8) 76 (21,2) 0,6103
Meropenem 357 /357 (100) 280 (78,4) 77 (21,6) 0,2950
Amicacina 274 /357 (76,8) 282 (79) 75 (21) 0,1592
Gentamicina 182/351 (51,9) 275 (78,3) 76 (21,7) 0,3751
Ciprofloxacina 359/360(99,7) 283 (78,6) 77 (21,4) 0,6021
Levofloxacina 331/331(100) 259 (78,2) 72 (21,8) 0,5150
Piperacilina 161/161(100) 120 (74,5) 41 (25.5) 0,0852
Polimixina B 3/352 (1,2) 276 (78,40) 76 (21,6) 0,4485

#: nimero de amostras testadas utilizada para o calculo da porcentagem de resisténcia; IC: intervalo de

confianga.

Comparando as caracteristicas das amostras quanto ao ano de distribui¢do, ocorreu em

2013 uma maior propor¢ao de pacientes infectados, sendo eles com idades entre 21 e 40 anos
(P =0,0040). E em 2016 uma menor propor¢ao de pacientes internados com idade >81 anos.
A maioria das amostras recuperadas nos anos de 2014 e 2015 s3o de pacientes internados na
UTI, correspondendo a 85,4% e 83,3% respectivamente. Com relagdo as sindromes

infecciosas identificadas, todas ocorreram na mesma proporg¢ao no periodo estudado (P>0,05).



TABELA 3 — Caracteristicas das amostras de Acinetobacter baumannii quanto ao ano de distribuicdo, no HMMU.
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Variivels 2013 2014 2015 2016 2017 P
N=103 (%) N= 41 (%) N=30 (%) N= 88 (%) N=99 (%) IC (95%)
Infecgdo PNM 48 (46,6) 24 (58.5) 16 (53.,3) 41 (46,6) 47 (47.5) 0,6912
ITU 11 (10,7) 2 (4,9) 3 (10) 11 (12,6) 12 (12,1) 0,7437
ISC 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1 (1) 0,6173
ICS 41 (39,8) 12 (29,3) 11 (36,7) 34 (38,6) 36 (36,4) 0,8240
Outros 3(2,9) 3(7.3) 0 (0) 2(2.3) 3(3) 0,4542
UTI 81 (78,6) 35 (85.,4) 25 (83,3) 69 (78,4) 75 (75.,8) 0,7375
Sexo Feminino 48 (46,6) 12 (29,3) 10 (33,3) 34 (38,6) 35 (35.,4) 0,2788
Masculino 55 (53.,4) 29 (70,7) 20 (66,7) 54 (61,4) 64 (64,6) 0,2788
Idade 0 — 20 anos 2(1,9) 1 (2,4) 2 (6,7) 3 (3,4) 1(1) 0,4812
21 — 40 anos 12 (11,7) 3(7.3) 1(3.3) 1(1,1) 5(5,1) 0,0399*
41 — 60 anos 25 (24,3) 13 (31,7) 7(23.3) 30 (34,1) 17 (17,2) 0,0907
61 — 80 anos 35 (34) 14 (34,1) 11 (36,7) 42 (47,7) 45 (45,5) 0,2323
> 81 anos 29 (28,2) 10 (24,4) 9 (30) 12 (13,6) 31 (31,3) 0,0596*

*: Significancia Estatistica; ICS: Infec¢do da Corrente Sanguinea; PNM: Pneumonia; ITU: Infeccdo do Trato Urindrio; ISC: Infeccdo de Sitio Cirurgico; UTI: Unidade de

Terapia Intensiva; IC: intervalo de confianca.
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As taxas de resisténcia a Ceftriaxona ndo ocorreram na mesma propor¢ao no decorrer
dos anos, como identificado no periodo de 2015 ¢ 2016 (P >0,05).

Encontrou-se a mesma propor¢do de amostras resistentes a Cefepime no periodo
analisado.

Com relagdo ao antimicrobiano Piperacilina + Tazobactam houve diferenga na
proporc¢ao de amostras resistentes (P <0,05) no periodo de 2013, 2014 e 2016 se comparados
ao ano de 2015, além de 2014 ¢ 2016 se comparados ao ano de 2017.

Analisando os resultados referentes & Amicacina foi observada variagdo na propor¢ao
das amostras no periodo de 2013 comparado com 2014 e 2015, além de 2014 e 2015
comparados com os anos de 2016 e 2017.

A proporcao de Levofloxaxina apresentou variacao no ano de 2013 se comparado com
2016, ¢ 2015 com 2014, 2016 ¢ 2017.

As amostras resistentes a Piperacilina apresentaram proporcdes diferentes em todos os

anos (P <0,05).



TABELA 4 — Perfil de resisténcia aos antimicrobianos de isolados de Acinetobacter baumannii quanto ao ano de distribuicdo, no HMMU.
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Antimicrobiano (N*) 2013 2014 2015 2016 2017 P
N=103 (%) N=41 (%) N=30 (%) N= 88 (%) N=99 (%) IC (95%)
Ceftriaxona 103 (100) 38 (92,7) 27 (90) 66 (75) 99 (100) <0,0001*
Cefepime 103 (100) 41 (100) 29 (96,7) 88 (100) 99 (100) <0,0001*
Ceftazidima 103 (100) 40 (97.6) 30 (100) 86 (97,7) 98 (99) 0,05167
Ampicilina + Sulbactam 85 (82,5) 33 (80,5) 0 (0) 79 (89,8) 88 (88,9) <0,0001*
Piperacilina +Tazobactam 102 (99) 40 (97,6) 29 (96,7) 2(2,3) 0 (0) <0,0001*
Imipenem 102 (99) 41 (100) 30 (100) 87 (98,9) 98 (99) 0,8116
Meropenem 103 (100) 40 (97,6) 29 (96,7) 86 (97,7) 99 (100) 0,2513
Amicacina 88 (85,4) 19 (46,3) 16 (53,3) 75 (85,2) 76 (76,8) <0,0001*
Ciprofloxacina 103 (100) 41 (100) 29 (96,7) 87 (98,9) 99 (100) 0,1917
Levofloxacina 103 (100) 41 (100) 1(3,3) 88 (100) 98 (99) <0,0001*
Piperacilina 0(0) 0(0) 0(0) 62 (70,5) 99 (100) <0,0001*

#: nimero de amostras testadas utilizada para o calculo da porcentagem de resisténcia; *: Significancia Estatistica; IC: intervalo de confianca.
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5. DISCUSSAO

Atualmente, agravos de causas infecciosas designados como IRAS atingem
constantemente os sistemas de saude, constituindo-se como um grave problema publico
mundial, elevando ndo s6 os custos hospitalares, como também os indices de morbidade e
mortalidade entre os pacientes (FREIRE et al., 2013).

O ambiente hospitalar, além de selecionar agentes infecciosos resistentes, em
decorréncia do uso indiscriminado de antimicrobianos e por reunir pessoas com diferentes
vulnerabilidades a infec¢do, apresenta intensa realizagdo de procedimentos invasivos,
aspectos que o caracterizam como um ambiente favoravel a propagacdo das IRAS
(NOGUEIRA et al., 2009).

As infeccOes causadas por A. baumannii € P. aeruginosa, estdo entre as mais
preocupantes, pela dificuldade de tratamento decorrente da alta resisténcia desses
microrganismos, consequentemente, apresentam escassas opgoes terapéuticas, além da
dificuldade de diagnéstico (NOBREGA; FILHO; PEREIRA, 2013). Neste estudo todas as
amostras recuperadas foram previamente classificadas como resistentes aos carbapenémicos.

A. baumannii ¢ responsavel por diferentes tipos de infecgdes, como pneumonias,
septicemias, infeccdes urindrias e  meningites, especialmente em  pacientes
imunocomprometidos, sendo considerado um patdégeno oportunista de grande importancia nas
infecgdes hospitalares. Os carbapenémicos ja foram uma das melhores opgdes de tratamento
para essas infecgoes (MARTIN; BARTH, 2013). Essa classe de antimicrobianos agrupa
compostos que variam em sua estrutura quimica, resisténcia a agdo de B-lactamases, espectro
de acdo e na habilidade em inibir ou induzir a produg@o de enzimas (GALES et al., 1997).

A expectativa de vida da populagdo brasileira cresceu consideravelmente nas ultimas
décadas, isso se deve principalmente a facilidade de acesso a tratamentos clinicos,
investimento em politicas pliblicas e a consolidagdo do Sistema Unico de Saude (SUS)
(RIBEIRO, 2019). Em compara¢do a individuos jovens, os idosos apresentam diversos
eventos que os predispdem a infeccdo, condicdo que aumenta as taxas de morbidade e
mortalidade (BOAS; FERREIRA, 2007), portanto, ¢ possivel relacionar a elevada incidéncia
de infecgdes em idosos devido ao aumento da expectativa de vida e a susceptibilidade dessa
populagdo as infecgdes, o resultado deste estudo demonstra que o nimero de pacientes foi

consideravelmente maior na faixa etaria entre 61 e 80 anos.
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A prevaléncia de infecgcdes em pacientes do sexo masculino ainda ¢ um fator pouco
evidenciado, entretanto, estudos demonstram que homens sdo mais propensos a acidentes
decorrentes de causas externas (COSTA-JUNIOR; MAIA, 2009), como consequéncia o
numero de pacientes do sexo masculino internados em hospitais ¢ maior e a chance de
adquirir uma infecgdo relacionada a assisténcia a saude também. Além disso, ¢ menor o
percentual de pacientes do sexo masculino que realizam acompanhamento médico peridodico
em unidades basicas de saude, procurando a assisténcia médica somente quando apresentam
sintomas avangados, casos graves ou situacdes extremas (GOMES; NASCIMENTO;
ARAUJO, 2007).

Os servigos de satide também sdo considerados pouco aptos em absorver a demanda
apresentada pelos homens, pois sua organizacdo nao estimula o facil acesso e as proprias
campanhas de satde publica ndo se voltam para este segmento. Corrobora essa necessidade o
fato de a atencdo primdria em saude, no Brasil, ser vista como a assisténcia provida pela rede
horizontalizada de servicos de satde publica — os centros de satde ou unidades bésicas e
voltados historicamente para os cuidados maternos e infantis (GOMES et al., 2011).

Pacientes internados em instituigdes de saude estdo expostos a uma ampla variedade
de microrganismos patogénicos, principalmente em Unidade de Terapia Intensiva (UTI), onde
o uso de antimicrobianos potentes e de amplo espectro € a regra e os procedimentos invasivos
sdo rotina (MOURA et al., 2007).

O resultado deste trabalho ratifica que as pneumonias e as infecgdes de corrente
sanguinea foram as causas mais comuns de infecgdes por A. baumannii no HMMU entre os
anos de 2013 e 2017, acometendo principalmente homens e idosos, embora as estatisticas em
pacientes jovens adultos também tenham se destacado. Pesquisas semelhantes também
apresentaram acometimento elevado de infecgdes hospitalares em pacientes com idade acima
de 60 anos (NOGUEIRA et al., 2009).

A pneumonia associada a ventilagdo mecanica (PAVM) ¢ a infecgdo hospitalar que
mais comumente acomete pacientes internados em UTIs (TEIXEIRA et al., 2004). Durante o
periodo analisado sindromes relacionadas ao sistema respiratério foram predominantes, sendo
23,9% das pneumonias de secrecdo traqueal, portanto PAVM. Além disso, a grande maioria
dos pacientes (78,7%) estavam internados na UTI, ambiente que hospeda pessoas
imunocomprometidas que geralmente apresentam outras enfermidades ou passaram por
procedimentos invasivos, situagdes que favorecem a incidéncia de infec¢des hospitalares.

A presenca do tubo endotraqueal impede o fechamento da glote. Em consequéncia, o

paciente perde o mecanismo normal de limpeza das vias aéreas, ficando impedido de tossir.
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Além disso, a presenga do tubo aumenta a producdo de secregdes, logo, a aspiracdo de
secre¢do endotraqueal torna-se primordial para remover secregdes € manter as vias aéreas
(CANZI; COLACITE, 2016), portanto, pacientes internados na UTI e sujeitos a intubagao
tendem a apresentar maiores indices de infecgdes associadas a ventilagdo mecanica.

A produgdo de carbapenemases constitui um importante mecanismo de resisténcia
bacteriana, sendo essa enzima capaz de hidrolisar ndo s6 carbapenémicos, como também
farmacos da mesma classe, os B-lactdmicos, incluindo assim as cefalosporinas (OLIVEIRA et
al., 2017). Os B-lactamicos sdo agentes profilaticos bacterianos que inibem irreversivelmente
a enzima transpetidase, que catalisa a reagdo de ligacdo cruzada entre as cadeias de
peptideoglicanos da parede celular bacteriana, esse grupo de antimicrobianos possui excelente
eficacia clinica e um bom perfil de seguranga, uma vez que atua na enzima transpeptidase,
unica em bactérias. O maior nimero de B-lactdmicos em uso pertence a classe das
cefalosporinas, que estdo subdivididas em cefalosporinas de primeira, segunda, terceira e
quarta geragdes, em funcdo do espectro de acdo mais ampliado frente a bactérias Gram
negativas (GUIMARAES; MOMESSO; PUPO, 2010). As amostras recuperadas apresentaram
100% de resisténcia aos antimicrobianos B-lactamicos, Quinolonas e Fluoroquinolonas.

As Quinolonas fazem parte de outro grupo de antimicrobianos de amplo espectro,
estes sdo sintéticos e atuam na sintese do DNA. Estes medicamentos sio amplamente
utilizados para o tratamento de IRAS, tornando-se um recurso muito importante para paises
em desenvolvimento devido a alta disponibilidade de genéricos que reduzem drasticamente o
custo do tratamento. Sua eficacia ¢ devido a sua alta biodisponibilidade, nivel de seguranga e
forma de administragio variada (ALVAREZ-HERNANDEZ; GARZA-MAYEN;
VAZQUEZ-LOPEZ, 2015). Existem também as Fluorquinolonas, estas se diferem
quimicamente das anteriores por possuirem a combinagdo de um atomo de fluor e um grupo
Piperazinil (SILVA; HOLLENBACH, 2010).

J4 as polimixinas sdo ativas contra varios bacilos Gram-negativos aerdbicos, entre eles
P. aeruginosa e A. baumannii, que sdo intrinsicamente sensiveis, incluindo a maioria dos
isolados que sdo resistentes as outras classes de antimicrobianos (KVITO, 2010). Através
deste estudo foi possivel constatar a presenca de trés amostras resistentes a Polimixina, que
sugerem a ampliacdo dos niveis de resisténcia de A. baumannii aos antimicrobianos.

E possivel perceber que existem diversos mecanismos de resisténcia e ha evidéncias
de que o tratamento indiscriminado de pacientes com antimicrobianos de amplo espectro

contribua para a ascensdo bacteriana, desta forma, ¢ de extrema importancia o isolamento e
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identificacdo dos patdgenos através de antibiogramas, como prova definitiva do diagnostico e
tratamento da doenga (HERNANDEZ, 2013).

Dados referentes ao impacto econdmico das infecgdes hospitalares nas UTIs em nosso
meio ainda s3o escassos. A analise desses aspectos, principalmente em hospitais do SUS,
pode contribuir para otimizacdo de cuidados e melhor alocagdo de recursos financeiros
(NANGINO et al., 2012). Além disso, o estudo de prevaléncia auxilia na identificagdo de
periodos de epidemia, grupos vulneraveis e populagdes de risco, contribuindo para a
implantacdo de politicas publicas com foco na preven¢ao de doengas, minimizando gastos
publicos com tratamento.

A necessidade continua de elaboracdo de pesquisas epidemioldgicas com a
identificacdo e perfil de sensibilidade das bactérias isoladas em culturas de pacientes
hospitalizados torna-se crucial para a escolha empirica da teraputica mais acertada possivel,
para se conseguir um melhor desfecho clinico. Tal rotina faz parte do programa de controle de
infec¢do de todas as instituicdes e, no Brasil, ¢ regimentado por Portaria do Ministério da
Saude (KRUMMENAUER et al., 2016).

O monitoramento da susceptibilidade aos antimicrobianos entre amostras hospitalares
de A. baumannii ¢ uma ferramenta de extrema importadncia que auxilia na escolha de
esquemas adequados para tratamento de infec¢des por estes agentes (FIGUEIREDO et al.,
2009).

Microrganismos resistentes a multiplos antimicrobianos sao identificados como MDR
(do inglés Multidrug-resistant). Bactérias Gram-negativas produtoras de carbapenemases
requerem atencao especial, por exemplo A. baumannii, esses patogenos podem ser resistentes
a todos os antimicrobianos atualmente disponiveis no mercado ou permanecem suscetiveis
apenas aos agentes mais antigos e potencialmente mais toxicos, como as Polimixinas,
deixando uma quantidade limitada de opgdes terapéuticas.

Cepas bacterianas que apresentam resisténcia a todos os antimicrobianos exceto a uma
ou duas categorias ‘“chave” sdo classificadas como XDR (do inglés Extensively drug-
resistant) e microrganismos que apresentam resisténcia unanime a todos os antimicrobianos
sdo denominados PDR (do inglés Pandrug-resistant). Essa classificagdo auxilia na elaboragdo
de relatorios consistentes, além de otimizar o sistema de vigilancia epidemiologica através de
terminologias padronizadas (MAGIORAKOS et al., 2011). Neste estudo, uma amostra foi
classificada como XDR, que destaca a evolu¢do e adaptacdo dos microrganismos aos

antimicrobianos. Todas as demais amostras tinham o perfil MDR.
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6. CONCLUSAO

Foi possivel observar que as infeccdes causadas por A. baumannii resistente a
carbapenémicos foram endémicas no decorrer dos cinco anos estudados. Foi considerado um
grupo de risco os pacientes idosos, do sexo masculino e internados na UTI. A pneumonia foi a
sindrome infecciosa predominante, inclusive com casos de PAVM. A andlise do perfil de
resisténcia de 4. baumannii demonstra que as amostras recuperadas e testadas apresentaram
resisténcia principalmente aos antimicrobianos p-lactamicos, além de Quinolonas e
Fluoroquinolonas e elevada resisténcia aos aminoglicosideos. O estudo apresentou a
ocorréncia de trés amostras resistentes a Polimixina B.

Em concordancia aos dados da literatura e baseado neste estudo de IRAS ¢ possivel
recomendar que medidas preventivas sejam necessarias para reduzir significativamente as
taxas de infec¢des por A. baumannii. O isolamento do paciente infectado, a higienizacao das
maos dos profissionais de saude antes e apds o contato com o paciente € o uso de
equipamentos de protecao individual sdo exemplos simples de praticas que auxiliam na
prevencdo de doengas. Além disso, fica claro que o diagndstico correto, a prescricao de
terapias apropriadas € o uso consciente dos antimicrobianos sao medidas extremamente
importantes para o tratamento eficaz de pacientes acometidos por infec¢des hospitalares.
Portanto, ¢ imprescindivel a capacitagdo médica para garantir o conhecimento especifico
sobre o perfil de resisténcia de A. baumannii aos carbapenémicos. Ademais, investimentos na
saude publica devem ser prioridade, garantindo a estrutura adequada para acolhimento e
tratamento dos pacientes, assim como a intensificacdo de campanhas voltadas para grupos

vulneraveis.
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Apresentagdo do Projeto:

Segundo apresenta o protocolo: "A emergéncia e a disseminagdo de microrganismos multirresistentes aos
antimicrobianos tem se tornado um problema comum de saude publica em instituicdes de salde. Alem
disso, o surgimento alarmante de bactérias multirresistentes pode conduzir a casos clinicos ndo trataveis e
ao aumento os custos, devido a necessidade de hospitalizacdo prolongada e de uso de drogas mais caras.
A epidemiologia auxilia a vigilancia destes microrganismos no ambiente hospitalar, contribuindo para a
determinagéo das fontes de contaminacéo, rastreamento das amostras pertencentes ac mesmo perfil
fenotipico, genotipico e evolucédo das sindromes infecciosas, viabilizando assim a determinacéo de
microrganismos multirresistentes aos antimicrobianos epidémicos ou endémicos nos hospitais. Portanto,
este trabalho tem como objetivo avaliar a incidéncia de microrganismos multirresistentes, bem como o perfil
de suscetibilidade aos antimicrobianos, na etiopatogenia das infec¢des nas diferentes unidades de um
hospital municipal na cidade de Uberlandia, MG.

Este estudo sera realizado a partir das culturas bacterianas positivas e perfil de suscetibilidade e resisténcia
aos antimicrobianos, além de pesquisa dos mecanismos de resisténcia das amostras de Staphylococcus
aureus; Enterococeus spp.; Klebsiella pneumeoniae e outras Enterobactérias; Pseudomonas aeruginosa e
Acinetobacter baumanni. Com este estudo espera-se propor
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Data para entrega de Relatdrios Parciais ao CEP/UFU: dezembro de 2014; dezembro de 2015; dezembro de
2016; dezembro de 2017.
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OBS.: O CEP/UFU LEMBRA QUE QUALQUER MUDANGCA NO PROTOCOLO DEVE SER INFORMADA
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