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Prevaléncia de infec¢oes do trato urinario e
perfil de suscetibilidade aos antimicrobianos
em pacientes atendidos em um laboratério
de analises clinicas

Prevalence of urinary tract infections and antimicrobial
susceptibility profile among patients admitted to a clinical
analysis laboratory

Alexandre Picolli Gasparin! ; Otavio von Ameln Lovison? ; Thais Dalzochio?

Introducdo: A infeccdo do trato urinario (ITU) é uma doenca comum na clinica médica; assim é
importante o conhecimento dos agentes etioldgicos envolvidos e seu perfil de suscetibilidade.
Objetivo: Verificar a prevaléncia e o perfil de suscetibilidade dos principais agentes etioldgicos
das ITUs em um laboratério de analises clinicas de Verandpolis. Métodos: Foram analisados 3070
laudos de uroculturas do periodo de um de junho de 2015 a 30 junho de 2018. Resultados:
Houve crescimento bacteriano em 20,1% (616/3070) das uroculturas analisadas. Escherichia coli
foi a bactéria mais frequentemente isolada, em 67% (413/616) das amostras, seguida de Proteus
mirabilis e Klebsiella pneumoniae, em 7,1% (44/616) e 7% (43/616), respectivamente. Verificou-se
uma maior prevaléncia de ITUs no sexo feminino; a faixa etaria de 0 a 10 anos a mais acometida
com 16,7% (84/498). No sexo masculino, as maiores incidéncias foram nas faixasde0a10e 71 a
80 anos, ambas com 19,5% (23/118). Quanto ao perfil de suscetibilidade aos antimicrobianos das
bactérias mais prevalentes, verificou-se uma elevada resisténcia da E. coli a ampicilina (46,49%),
seguido de sulfazotrim (30,02%) e ampicilina-sulbactam (20,10%). P mirabilis também apresentou
elevada resisténcia a ampicilina (52,27%), seguida de sulfazotrim (29,55%) e amoxicilina-clavulanato
(29,55%). Todos os isolados de K. pneumoniae apresentaram resisténcia a ampicilina, seguida de
nitrofurantoina (69,77%) e cefalexina (44,19%). Concluséao: Verificou-se uma maior prevaléncia de
ITUs em pacientes da faixa etaria entre 0 e 10 anos e no sexo feminino. Altas taxas de resisténcia
a alguns antimicrobianos e consideravel sensibilidade a outros foram verificadas nas trés bactérias
mais frequentemente isoladas.

InfecgBes Urinarias; Coleta de Urina; Agentes Antimicrobianos.

Introduction: The urinary tract infection (UTI) is a common disease in the medical clinic, therefore,
it is important to know the etiological agents as well as their antimicrobial susceptibility profile.
Objective: To verify the prevalence and susceptibility profile of the main etiological agents of UTIs
in a clinical analysis laboratory in Verandpolis. Methods: A total of 3070 reports of urine culture
tests from the period June Tst, 2015 to June 30th, 2018 were analyzed. Results: A total of 20.1%
(616/3070) of urine cultures were considered positive. Escherichia coli was the most prevalent isolate,
in 67% (413/616) of samples, followed by Proteus mirabilis and Klebsiella pneumoniae, in 7.1%
(44/616) and 7% (43/616), respectively. A higher prevalence of UTIs was found in the female sex,
being the 0 to 10 years of age the most affected group, corresponding to 16.7% (84/498), and for
males, the most affected were those between 0 to 10 and 71 to 80 years of age, both with 19.5%
(23/118). Considering the susceptibility profile of the most prevalent bacteria, high resistance of E.
coli to ampicillin (46.49%) was observed, followed by sulfazotrim (30.02%) and ampicillin-sulbactam
(20.10%). P. mirabilis has also showed high resistance to ampicillin (52.27%), followed by sulfazotrim
(29.55%) and amoxicillin-clavulanate (29.55%). All isolates of K. pneumoniae presented resistance
to ampicillin, followed by nitrofurantoin (69.77%) and cephalexin (44.19%). Conclusion: A higher
prevalence of UTIs was found in patients aged between 0 and 10 years and in females. High rates of
resistance to some antimicrobials and considerable sensitivity to others were found in the three most
frequently isolated bacteria.

Urinary Tract Infections; Urine Specimen Collection; Anti-Infective Agents.

INTRODUCAO

As infeccbes do trato urinario (ITUs) estdo entre  aos antimicrobianos'. As [TUs consistem na
as infecgbes bacterianas mais comuns em todo invasdo tecidual de qualquer estrutura do trato,
0 mundo. Seu tratamento est4 se tornando mais  incluindo bexiga, prostata, sistema coletor ou rins®.

desafiador devido as elevadas taxas de resisténcia
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Elas podem ser divididas em superiores e inferiores, sendo que as
superiores envolvem a pielonefrite e ureterite, e as inferiores envolvem
as cistites e uretrites. A cistite consiste na inflamacdo da bexiga, sendo
a mais comum das infec¢des na qual a Escherichia coli se apresenta
como a bactéria mais frequentemente isolada®*. Em 25% dos casos
ndo tratados, a cistite pode evoluir para a pielonefrite, que consiste
na inflamagdo de um ou de ambos os rins®. A maioria das ITUs é
diagnosticada por meio de dados clinicos como pilria, bacteriuria, e
laboratoriais, pela urocultura com contagem de colonias®.

As bactérias podem ser divididas em trés grandes grupos: Gram-
positivas, Gram-negativas fermentadoras e Gram-negativas nao
fermentadoras. As bactérias Gram-positivas causadoras de ITUs incluem
os géneros Staphylococcus, Streptococcus e os Enterococcus, que se
apresentam na forma de cocos imoéveis isolados, aos pares ou agrupados.
Essas bactérias ndo formam esporos e sdo anaerdbias facultativas’.
As bactérias Gram-negativas relacionadas as [TUs sdo geralmente
bacilos ndo esporulados que contém motilidade varidvel, crescem
tanto na presenca como na auséncia de oxigénio. Pertencem a ordem
Enterobacterales, ubiquas e estdo presentes na microbiota intestinal. Ja
as bactérias Gram-negativas nao fermentadoras sdo bacilos aerdbios,
ndo esporulados, que se caracterizam pelo fato de ndo serem capazes
de utilizar carboidratos como fonte de energia através de fermentacéo,
degradando-os pela via oxidativa®®. Cabe salientar que normalmente
as bactérias Gram-negativas sdo mais frequentes nas ITUs'"2,

Nos ultimos anos, tem sido relatado um grande aumento
do desenvolvimento de resisténcia bacteriana diante dos
antimicrobianos'. Desde 1940, quando os antibidticos foram
descobertos, os microrganismos vém sofrendo alteracGes
relacionadas a sua seletividade, elevando a dificuldade para tratar
as ITUs. Estudos conduzidos no Brasil indicam que a prescricao
inadequada de antimicrobianos e o seu uso prolongado, tém grande
contribuicdo para o desenvolvimento progressivo da sele¢do de
bactérias resistentes, aumentando a ineficacia dos antimicrobianos
disponiveis para o tratamento das infec¢bes bacterianas'.

Dentro desse contexto, o presente estudo teve como objetivo
analisar a prevaléncia das ITUs, identificando os agentes etioldgicos
envolvidos e abordar alguns aspectos da resisténcia bacteriana
em pacientes atendidos em um laboratério de anélises clinicas na
cidade de Veranopolis, RS, através da consulta ao banco de dados,
no periodo de 01 de junho de 2015 a 30 de junho de 2018.

METODOS

Este estudo observacional, descritivo, retrospectivo e de
abordagem quantitativa, foi realizado por meio da analise de laudos
de 3070 uroculturas de pacientes atendidos em um laboratério de
andlises clinicas na cidade de Veranépolis, RS, no periodo de um (01)
junho de 2015 a 30 junho de 2018. Foram consideradas apenas as
informacdes indispensaveis ao estudo como a idade, sexo, resultados
das uroculturas e seus respectivos testes de suscetibilidade aos
antimicrobianos (TSA). O presente estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa (CEP) do Centro Universitario CNEC de Bento
Goncalves (CAAE 93504618.6.0000.5571).

De acordo com protocolo estabelecido pelo laboratério, as
semeaduras das amostras de urina foram realizadas em meio de
cultura dgar CLED, utilizando-se uma alga calibrada de 1 pL (0,001 mL)
ou 10 pL (0,01 mL) e incubadas em estufa bacteriologica por um
periodo de 24-48 horas a temperatura de 35 + 1 °C. A avaliagdo do
crescimento bacteriano foi realizada, segundo as recomendacées
do documento Cumitech 2C - Laboratory Diagnosis of Urinary
Tract Infections da Sociedade Americana de Microbiologia (ASM)'.

O crescimento avaliado como relevante foi encaminhado para
antibiograma e provas bioquimicas de identificacdo (Sistema Bactray
I e Il ou Il - Laborclin®), quando necessario.

O antibiograma foi realizado em 4gar Mueller-Hinton (Biomérieux),
utilizando a técnica de disco-difuséo e o perfil de suscetibilidade aos
antimicrobianos. Foi avaliado de acordo com o tamanho dos halos
de inibicdo, segundo o documento M100 do Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI) do ano corrente, sendo classificado como
sensivel, intermediario ou resistente.

Apds a consulta ao banco de dados do laboratério, os dados
foram analisados quanto a prevaléncia, agente etioldgico e seu
perfil de suscetibilidade aos antimicrobianos, bem como, a idade e
sexo dos pacientes. Os dados foram analisados através de analises
descritivas basicas e expressos em frequéncias (%).

RESULTADOS

No periodo em estudo, houve crescimento bacteriano em
20,1% (616/3070) das uroculturas. Dentre as amostras positivas,
a prevaléncia de ITU foi de 80,84% (498/616) no sexo feminino e
19,16% (118/616) no sexo masculino. Em ambos os sexos, E. coli
foi o microrganismo isolado com maior frequéncia, seguido de P
mirabilis e K. pneumoniae. No sexo feminino, E. coli foi isolada em
347 uroculturas, P. mirabilis em 30 e K. pneumoniae em 30. No sexo
masculino, tais bactérias foram isoladas em 66, 14 e 13 uroculturas,
respectivamente.

Para estimar a faixa etaria mais afetada no periodo do estudo,
os pacientes foram divididos em grupos e analisados, conforme
apresentado na Figura 1. Pode-se verificar uma maior prevaléncia de
ITUs no sexo feminino nas faixas de 0 a 10 e acima de 81 anos, sendo
de 16,7% (84/498) e 16,6% (83/498), respectivamente. Verificou-se
menor prevaléncia na idade de 41 a 50 anos, correspondendo a
6,8% (34/498). Ja no sexo masculino, os pacientes mais afetados
pelas ITUs foram os das faixas etarias entre 0 a 10 e 71 a 80 anos;
19,5% (23/118) para cada faixa; e os menos afetados foram os com
idade entre 11 a 20 e 21 a 30 anos (1/118, correspondendo a 0,8%).
No geral, considerando-se a prevaléncia das ITUs em ambos os
sexos, as faixas etarias mais afetadas foram as de 0 a 10 anos,
correspondendo a 17,3% dos casos (107/616) e acima de 81 anos,
correspondendo a 17% (105/616).
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Figura 1. Comparacao entre as faixas etarias e sexo dos pacientes atendidos em um laboratério de
analises clinicas com uroculturas positivas para crescimento bacteriano.

A prevaléncia dos agentes etiolégicos pode ser observada na
Figura 2. E. coli foi o isolado mais prevalente (67% - 413/616), sequido
de P mirabilis (7,1% - 44/616) e K. pneumoniae (7% - 43/616).
No geral, houve crescimento de bactérias Gram-negativas em
85,4% (526/616) das uroculturas. Apenas 14,6% (90/616) das
amostras estavam relacionadas as bactérias Gram-positivas, sendo
Enterococcus spp., Staphylococcus saprophyticus e Streptococcus
agalactiae; as mais frequentes.
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Figura 2. Prevaléncia dos agentes etiologicos isolados em 616 amostras de uroculturas realizadas em um laboratério de analises clinicas da cidade de Veranépolis, RS.

O perfil de suscetibilidade aos antimicrobianos dos microrganismos
isolados com maior frequéncia - E. coli, P mirabilis e K. pneumoniae -
observado no periodo do estudo é demonstrado na Tabela 1. Pode-se
observar uma elevada resisténcia a ampicilina (46,49%), seguida de
sulfazotrim (30,02%) e ampicilina-sulbactam (20,10%) em E. coli. Em
P mirabilis observou-se resisténcia a ampicilina (52,27%), seguido
de sulfazotrim (29,55%) e amoxicilina-clavulanato (29,55%) e em
K. pneumoniae observou-se resisténcia a ampicilina (100%), sendo
esta intrinseca, seguida de nitrofurantoina (69,77%) e cefalexina
(44,19%).

Tabela 1. Resisténcia aos antimicrobianos nos isolados mais prevalentes em uroculturas
de pacientes atendidos em um laboratério de analises clinicas de Veranopolis/RS.

E. coli P. mirabilis K. pneumoniae
Antimicrobiano n total % n total % n total %
Ampicilina 192 413 465 23 44 523 44 43 100
Sulfazotrim 124 413 30 13 44 295 15 43 348
Ampicilina-sulbactam 83 413 201 6 4 136 17 43 395
Ciprofloxacina 70 413 169 6 44 136 17 43 395
Amoxicilina-clavulanato 54 413 131 9 44 295 12 43 27,9
Piperacilina-Tazobactam 17 413 41 2 44 45 8 43 186
Aztreonam 13 413 31 3 44 6,8 11 43 255
Cefepime 10 413 24 3 44 68 12 43 279
Amicacina 9 413 22 1 44 2.2 3 43 6,9
Ertapenem 2 413 05 0 44 0 1 43 23
Meropenem 2 413 0,5 0 44 0 1 43 23
Imipenem 2 413 05 0 44 0 1 43 23
DISCUSSAO

A ITU é uma das infec¢des mais prevalentes na clinica médica,
sendo o seu tratamento, na maioria das vezes, realizado de maneira
empirica, uma vez que a urocultura para a identificacdo do patégeno
demanda aproximadamente 18h; enquanto que o antibiograma
demora entre 18 e 72h'®". Neste contexto, considerando-se a
grande incidéncia de falha terapéutica e que o tratamento inicial
é empirico, é essencial o conhecimento sobre a prevaléncia e
frequéncia dos agentes envolvidos nas ITUs, bem como sobre o
perfil de suscetibilidade dos mesmos aos antimicrobianos.

No presente estudo, 20,1% das uroculturas realizadas no periodo
em andlise foram positivas. Dados semelhantes foram encontrados em
estudos prévios que verificaram prevaléncias de 19,73% e de 21,1% de
uroculturas positivas a partir da coleta em bancos de dados'* ™.

Dentre os principais microrganismos causadores de ITU, E. coli
foi o mais prevalente, seguido de P mirabilis e K. pneumoniae em
ambos os sexos. Esses achados estdo de acordo com trabalhos
anteriores que destacam que, entre pacientes ambulatoriais, E.
coli é o principal patégeno do trato urinario, sendo responsavel
por 60 a 85% dos isolados, seguido das demais bactérias Gram-
negativas, como Proteus sp. e Klebsiella sp."?*°. Similarmente, em
outro estudo foi verificada uma alta prevaléncia de ITUs causadas
por E. coli, K. pneumoniae e P mirabilis em ambos os sexos?'. Por
outro lado, em um hospital universitario no RS, foi observada uma
maior prevaléncia de Proteus sp. e Klebsiella como uropatégenos
em pacientes do sexo masculino®.

Em relacdo aos patdgenos, foi observado que 854% das
uroculturas positivas demonstraram as bactérias Gram-negativas
como causadoras do processo infeccioso, sendo apenas 14,6% das
amostras relacionadas as bactérias Gram-positivas. Esses achados
corroboram outro estudo, que evidenciou que 91,3% das uroculturas
positivas estavam relacionadas as bactérias Gram-negativas e
apenas 8,7% foram relacionadas as bactérias Gram positivas®. Essa
grande diferenga ocorre devido ao fato de que as enterobactérias
fazem parte da microbiota normal do trato gastrointestinal, tendo
facil acesso a uretra. Desse modo, sdo consideradas como os
principais agentes causadores de [TUs®.

Quanto ao perfil de suscetibilidade aos antimicrobianos, E. coli
apresentou uma maior resisténcia a ampicilina (46,49%), seguida de
sulfazotrim (30,02%) e ampicilina-sulbactam (20,10%). Um estudo
que analisou o padrdo de resisténcia bacteriana das cepas de
uropatdgenos isoladas de pacientes provenientes da comunidade
em um laboratério municipal de anlises clinicas do municipio de
Divinépolis, MG, E. coli apresentou uma resisténcia semelhante
para a ampicilina (49,7%)*. Outro estudo, realizado com pacientes
hospitalizados e ndo hospitalizados atendidos no laboratério de
andlises clinicas de um hospital da regido noroeste do estado do
Rio Grande do Sul, também encontrou uma maior resisténcia de
E. coli a ampicilina (51,58%)%.
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Em relagdo a sensibilidade dos principais microrganismos
isolados, os antimicrobianos que mais se destacaram foram
o imipenem, meropenem e ertapenem — todos da classe dos
carbapenémicos, sendo P. mirabilis 100% sensivel, E. coli 99,52% e K.
pneumoniae 97,67%. Dados semelhantes a estes foram encontrados
em um estudo que constatou que o imipenem mostrou uma taxa
geral de susceptibilidade de 96,4%'. Similarmente, uma sensibilidade
das enterobactérias de 97,7% ao meropenem foi verificada em
bactérias isoladas em uroculturas de pacientes atendidos em um
hospital localizado no estado do Parana®.

O motivo pelo qual os antibiéticos da classe dos carbapenémicos
tém essa efetividade contra os uropatégenos da-se pelo seu amplo
espectro de acdo contra bactérias Gram-negativas e positivas,
pois sdo estaveis a degradagdo pela maioria das [-lactamases,
incluindo as beta-lactamases de espectro estendido (ESBL) e
AmpC. Todos os carbapenémicos atuam inibindo a sintese da
parede celular através da ligacdo e inativacdo das proteinas
ligadoras de penicilinas. Por este espectro abrangente de a¢do e
pela atividade potente, sdo op¢bes seguras como monoterapia
para o tratamento de infec¢des?’.

Com relagdo a idade, estima-se que cerca de 3% das criangas do
sexo masculino e 11% das criangas do sexo feminino irdo desenvolver
ITU durante a infancia®®, sendo observado no presente estudo
que a maior prevaléncia de ITUs ficou na faixa entre 0 a 10 anos,
correspondendo a 17,37%. Uma prevaléncia similar nesta mesma
faixa etaria, correspondendo a 15,52%, foi reportada anteriormente?.

No que se refere ao sexo, foi observado que 80,84% das uroculturas
positivas eram de pacientes do sexo feminino e 19,16% do sexo
masculino. Uma prevaléncia similar foi observada em outro estudo,
no qual 78,81% das uroculturas positivas eram de pacientes do sexo
feminino™. A explicagdo para essa diferenca deve-se ao fato de que
as mulheres sdo mais suscetiveis a ITU por diversos fatores, entre eles,
a uretra curta e préxima do anus, alteracées anatomofuncionais da
bexiga relacionadas ou ndo a multiparidade e infec¢bes recorrentes
que acabam aumentando a incidéncia de ITU'®%.

CONCLUSAO

Conclui-se no presente trabalho, realizado em um laboratério de
andlises clinicas, que o sexo feminino apresentou maior prevaléncia
de ITUs, com destaque para a faixa etaria de 0 a 10 e acima de
81 anos; enquanto que no sexo masculino foram os individuos
com idade entre 0 a 10 e 71 a 80 anos. Dentre os microrganismos
isolados nas uroculturas, E. coli apresentou maior prevaléncia,
seguido por outras bactérias como P mirabilis e K. pneumoniae.
No que se refere ao perfil de suscetibilidade, observou-se, para
as trés bactérias mais frequentes, antimicrobianos com altas taxas
de resisténcia e outros com consideravel sensibilidade. Sobretudo,
estes dados sdo de grande importancia para promover um correto
tratamento da populagcdo com ITUs. Portanto, a caracterizacdo da
ITU, o estudo epidemioldgico dos patdgenos causadores desse
processo infeccioso e a determinacdo do perfil de suscetibilidade
dos mesmos aos antimicrobianos sdo de extrema relevancia e
necessitam de constante avaliacdo, a fim de evitar erros terapéuticos
e minimizar o desenvolvimento de resisténcia microbiana.
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