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RESUMO

A crescente resisténcia bacteriana aos antimicrobianos representa um desafio
critico para o controle de infeccdes hospitalares. O objetivo deste estudo foi
avaliar o perfil microbioldgico e o padrdo de resisténcia bacteriana de um

PALAVRAS-CHAVE: hospital publico de referéncia regional em Vitéria da Conquista, Bahia, Brasil,
Farmacorresisténcia nos anos de 2015 e 2016. Readlizou-se um estudo fransversal descritivo
Bacteriana retrospectivo com base em laudos de 2.265 culturas e antibiogramas do Servico
Infecc&o Hospitalar de Controle de Infeccdo Hospitalar. Foram analisadas amostras de sangue,
Resisténcia a Mlfiplos ponta de cateter, urina e aspirado traqueal. Os estafilococos coagulase-
Medicamentos fi SCoN) f . lent 23 3%). Ent bactéri G

Antimicrobianos negativa (SCoN) foram os mais prevalentes (23,3%). Entre as bactérias Gram-
Servicos de Vigiléncia positivas, Staphylococcus aureus destacou-se pela presenca de cepas
Epidemioldgica resistentes & meticilina  (MRSA; 9,3%). No grupo das Gram-negativas,

Pseudomonas aeruginosa demonstrou resisténcia aos carbapenémicos via
producdo de metalo-beta-lactamase (MBL), enquanto Klebsiella pneumoniae
apresentou elevada producdo de beta-lactamase de espectro estendido (ESBL)
contra o Cefepime (56,9%). Acinetobacter baumannii exibiu um perfil de
multirresisténcia agressivo, com resisténcia expressiva ao Imipenem (41,6%) e
Meropenem (42,8%). Todas as cepas bacterianas analisadas mostraram-se
sensiveis & Polimixina B. Os achados reforcam a necessidade urgente de
implementar estratégias de vigiléncia microbiolégica e programas institucionais
de uso racional de antimicrobianos para conter a resisténcia bacteriana.

ABSTRACT

The growing bacterial resistance to antimicrobials represents a critical challenge
for hospital infection control. The objective of this study was to evaluate the
microbiological profile and bacterial resistance pattern of a regional referral
public hospital in Vitéria da Conquista, Bahia, Brazil, in 2015 and 2016. A
retrospective, descriptive cross-sectional study was conducted based on 2,265

KEYWORDS: culture and susceptibility test records from the Hospital Infection Conftrol Service.
Drug Resistance, Bacterial Samples of blood, catheter tips, urine, and fracheal aspirates were analyzed.
Cross Infection Coagulase-negative staphylococci (CoNS) were the most prevalent (23.3%).
Drug Resistance, Multiple Anti- Among Gram-positive bacteria, Staphylococcus aureus stood out due to the
Bacterial Agents presence of methicillin-resistant strains (MRSA; 9.3%). Among Gram-negative

Epidemiological Surveillance

Services bacteria, Pseudomonas aeruginosa demonstrated resistance to carbapenems

via metallo-beta-lactamase (MBL) production, while Klebsiella pneumoniae
showed high production of extended-specfrum beta-lactamase (ESBL) against
Cefepime (56.9%). Acinetobacter baumannii exhibited an aggressive multidrug-
resistant profile, with significant resistance to Imipenem (41.6%) and Meropenem
(42.8%). All bacterial strains analyzed were susceptible to Polymyxin B. These
findings reinforce the urgent need to implement microbiological surveillance
strategies and institutional stewardship programs for the rational use of
antimicrobials to curb bacterial resistance.
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Infrodugao

As infeccdes hospitalares sGdo consideradas uma das principais causas de
morbidade e mortalidade dos pacientes internados nos hospitais de pequeno,
médio e grande porte, aléem de aumentarem significativamente o periodo de
internacdo e os custos do tratamento. No entanto, atualmente tem-se dado
preferéncia ao conceito de Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Saude (IRAS),
ao invés de infeccdo hospitalar, pelo fato de que o processo de aquisicdo de
infeccdo estd intrinsecamente relacionado com os servicos de assisténcia
saude!.

No Brasil, o cendrio da resisténcia antimicrobiana € monitorado de forma
sistematica pela Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitdaria (ANVISA) por meio de
relatérios de vigilGnecia epidemioldégica de IRAS. Os boletins nacionais mais
recentes demonstram que microrganismos multirresistentes permanecem como
um importante desafio para os servicos de salde brasileiros, destacando-se
Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenémicos, Klebsiella pneumoniae
produtora de carbapenemases, Pseudomonas aqeruginosa resistente qos
carbapenémicos e Staphylococcus aqureus resistente a meticilina (MRSA),
especialmente em Unidades de Terapia Intensiva (UTl). Esses achados reforcam a
necessidade do fortalecimento da vigilncia epidemioldgica contfinua, da
descenftralizacdo das andlises para o contexto regional e institucional e da
utilizacdo dos perfis locais de resisténcia para subsidiar programas de prevencdo
e confrole das IRAS e do uso racional de antimicrobianos?.

Os agravos relacionados as IRAS, devem-se principalmente, ao fato do
ambiente hospitalar proporcionar maior vulnerabilidade & infeccdes por
organismos Multi-Droga Resistentes (MDR), as quais ocorrem por alguns fatores,
incluindo producdo de enzimas que degradam os farmacos, mutacdes em
proteinas alvo, que alteram a ligacdo do microrganismo com o antimicrobiano,
formacdo de proteinas que alteram o transporte do fadrmaco, bem como a
selecdo de genes que finham uma baixa expressdo ou ndo existiam3.

Em relacdo ao sitio majoritdrio da infeccdo no ambiente hospitalar, elas
podem ser subdivididas em Infeccdes da Corrente Sanguinea (ICS), Infecgcdes do

Trato Urindrio (ITU), Infeccdes do Trato Respiratdrio (ITR) e Infeccdes do Sitio




Cirdrgico (ISC). Nessas infeccoes uma microbiota diversa pode estar envolvida,
compreendendo desde bactérias gram negativas, como as vdrias cepas de
Pseudomonas sp produtoras de Metalo-Beta-Lactamases (MBL), Klebsiella sp
produtoras de Beta-lactamases de Espectro Estendido (do inglés, Extended-
Spectrum Betalactamase, ESBL), quanto por bactérias gram positivas, como os
Estafilocos Coagulase Negativa (SCoN) que apesar de serem tidos como
bactérias colonizadoras apresentam mecanismos de multirresisténcia, como as
cepas de S. aureus resistente & meticilina (do inglés, Methicillin-Resistant S. aureus,
MRSA)4556,

Outro fator associado aos agravos das IRAS se relaciona ao tempo de
internacdo de cada paciente. Na Unidade de Terapia Intensiva, por exemplo, os
pacientes sdo internados por longos periodos como também sdo submetidos
rofineiramente a procedimentos invasivos, como insercdo de cateteres venosos
profundos, sonda vesical de demora bem como ventilacdo mecdnica que
favorecem a selecdo natural de micro-organismos MDRY.

Adicionalmente, destaca-se que a falha terapéutica no tratamento de
infeccdes causadas por bactérias, que geralmente sdo os agentes infecciosos
mais frequentes, e quase sempre a etiologia mais importante da infeccdo, € um
dos principais fatores promotores da selecdo de Germes multirresistentes. Desse
modo, um dos principais motivos da falha na antibioticoterapia ocorre devido &
auséncia de cobertura, reduzido espectro de acdo e/ou uso indiscriminado de
antibidticos’. Essa realidade, decorre, sobretudo, do desconhecimento da
epidemiologia das infeccdes hospitalares, o que contribui com as falhas
terapéuticass.

A resisténcia bacteriana aos fdrmacos € um problema global, e afeta ndo
sO o progndstico dos pacientes, como fambém repercute nos gastos que
envolvem o processo saude-doenca. Vale destacar, que o impacto na
mortalidade relacionada as IRAS € um dos fatores mais alarmantes?. Portanto, o
conhecimento da microbiota envolvida com IRAS, assim como o perfil de
resisténcia dessas bactérias, confribui com o delineamento do fratamento
farmacologico do paciente e auxilia nos processos de saude e doenca. Nesse

contexto, este trabalho teve por objetivo discriminar, de forma elucidativa o perfil




bacteriano e de resisténcia da microbiota de um Hospital Estadual de referéncia

do municipio de Vitéria da Conquista, Bahia, Brasil, nos anos 2015 e 2016.

Métodos

Delineamento do Estudo, Cendrio e Selegcdo de Amostras

Trata-se de um estudo transversal descritivo, do tipo retrospectivo,
ancorado na andlise de registros secunddrios de assisténcia hospitalar
custodiados pelo Servico de Controle de Infeccdo Hospitalar (SCIH). O cendrio do
estudo foi um hospital publico geral estadual de grande porte, considerado
referéncia de atendimento regional, localizado na Macrorregido Sudoeste e
Microrregido de saude de Vitdria da Conquista, Bahia, Brasil. Esta instituicdo
realiza assisténcia médico-hospitalar de média e alta complexidade, tanto por
demanda espontdnea (atendendo & populacdo residente e flutuante) quanto
referenciada pactuada com municipios adjacentes. Os atendimentos abrangem
as especialidades de Clinica Meédica, Cirlrgica, Obstétrica e Pedidtrica,
distribuidos nos regimes ambulatorial, de emergéncia e de internagcdo hospitalar.

Foram elegiveis para andlise todos os laudos microbioldgicos de culturas e
respectivos testes de susceptibilidade aos antimicrobianos (TSA) processados pelo
setor de microbiologia laboratorial a pedido do SCIH, cobrindo o periodo
epidemioldgico de janeiro de 2015 a dezembro de 2016. Os critérios de inclusdo
adotados foram: a) exames provenientes de pacientes efetivamente internados
na instituicdo no biénio avaliado; b) deteccdo de cultura com resultado positivo
acompanhado de antibiograma completo para o patdégeno bacteriano isolado;
€ C) auséncia de repetficdo do mesmo microrganismo no mesmo tipo de
espécime clinico dentro de um periodo de 30 dias (um més) para 0 mesmo
paciente. Este filtro temporal de exclusdo de duplicatas foi rigorosamente
aplicado para mitigar o viés de super-representacdo epidemioldgica de taxas de
resisténcia ocasionado por coletas seriadas de controle clinico.

Foram excluidos os registros microbioldgicos que indicavam laudo
laboratorial definitivo de amostra contaminada na fase de coleta ou

processamento, além de exames com registros secunddrios incompletos que




impossibilitavam a caracterizacdo microbioldgica bdsica do isolado. Por se tratar
de um estudo baseado em dados secunddrios desprovidos de acesso direto aos
prontudrios clinicos dos pacientes por restricoes operacionais e éftico-
administrativas, a exclusdo de potenciais colonizacdes ou contaminantes
extrinsecos — especificamente no caso critico de isolamento de SCoN em
hemoculturas e pontas de cateter — baseou-se inteiramente na avaliacdo prévia
efetuada e laudada pelo préprio laboratdrio clinico de rotina do hospital.

O protocolo desta investigacdo foi submetido & apreciacdo ética e
conduzido em estrita conformidade com os preceitos éticos estabelecidos pela
Resolucdo n.° 466/2012 do Conselho Nacional de Saude. O projeto obteve
parecer consubstanciado de aprovacdo emitido pelo Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) da Universidade Estadual do Sudoeste da Bahia (UESB) sob o
registro niUmero 3.735.340.

Procedimentos Laboratoriais e Testes de Suscetibilidade Antimicrobiana

Os exames diagndsticos de identificacdo bacteriana e as avaliacdes de
sensibilidade aos antimicrobianos foram inteiramente executados pelo laboratdrio
de andlises clinicas credenciado que atende como prestador de servicos
terceirizado de rofina ao hospital. A rotina diagndstica utilizou uma plataforma
analitica baseada na combinacdo de métodos manuais fenotipicos fradicionais
e sistemas complementares de automacdo. Os testes laboratoricis de
susceptibilidade e as interpretacdes clinicas de perfis de resisténcia foram guiados
estritamente pelos pontos de corte e normativas do Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSl), adotando-se as edicdes de referéncia histérica CLSI
MT100-S25 correspondente aos dados de 2015 e CLSI M100-S26 para os dados
obtidos em 20161°.

A determinacdo do perfil geral de susceptibilidade microbioldégica aos
antfimicrobianos de escolha clinica foi conduzida majoritariamente pelo método
cldssico de disco-difusdo em dagar sélido (técnica de Kirby-Bauer)!'. Para a
identificacdo fenotipica de mecanismos criticos de multirresisténcia nas cepas de
relev@ncia clinica, aplicaram-se ensaios complementares recomendados pelas

diretrizes do CLSI. O fendtipo de producdo de Beta-lactamase de Espectro




Estendido (ESBL) enfre os isolados de enterobactérias (como K. pneumoniae e E.
coli) foi friado e confirmado por técnicas de aproximacdo de disco e sinergia de
disco duplo em meio sdlido, utilizando discos de cefalosporinas de terceira e
quarta geracodes confronfados com o disco contendo associacdo com dcido
clavulénico como inibidor enzimdtico especifico de confirmacdo. De forma
andloga, a ftriagem fenotipica de MBL em isolados resistentes aos
carbapenémicos de P. aeruginosa baseou-se no teste de disco-aproximacdo
utilizando o dcido etilenodiaminotetraacético (EDTA) como agente quelante de
ions de zinco e inibidor de confirmacdo para carbapenemases da classe B de
Ambler!2,

No caso especifico da Polimixina B, considerando as suas propriedades
fisico-quimicas de polipeptideo ciclico de elevado peso molecular — cuja difusdo
em meios de cultivo de dgar sélido é sabidamente ineficiente e errdtica,
inviabilizando o uso seguro de discos de papel —, o perfil de sensibilidade foi
obrigatoriamente avaliado por ensaios de microdiluicdo em caldo (padrdo-ouro
preconizado pelas normativas internacionais para determinacdo quantitativa da
Concentracdo Inibitéria Minima - CIM). Para o processamento e a andlise
descritiva das varidveis do banco de dados consolidado — que incluiu varidveis
como ano de isolamento, setor de internacdo, sitio anatdébmico da coletaq,
microrganismos identificados e perfis de sensibilidade e resisténcia — utilizou-se o

pacote estatistico Stata®.

Resultados

Foram analisados inicialmente 2.278 resultados de culturas microbioldgicas
positivas com respectivos testes de susceptibilidade anfimicrobiana realizados
durante o biénio de 2015 e 2016. Desse total, foram excluidos 13 laudos devido G
incompletude de informacdes essenciais nas fichas de registro secunddrias,
resultfando em uma amostra final de 2.265 culturas analisadas de forma
refrospectiva.

A Tabela 1 detalha a distribuicdo temporal e setorial da amostra. Observou-

se uma maior prevaléncia de culturas positivas no ano de 2015 (59,1%). No que




tange aos setores de internacdo de origem dos pacientes assistidos, a maior
parcela das culturas foi proveniente das UTI adulto (UTlI I com 25,9% e UTI Il com
17,9%), seguidas pela UTl Neonatal (7,5%) e pela enfermaria de Clinica Médica
(5,9%). Quanto aos sitios anatdmicos das amostras bioldgicas coletadas, os de
maior prevaléncia foram o aspirado traqueal (41,3%), secrecdes diversas (15,8%) e

urina/uroculturas (12,6%).

Tabela 1 - Caracterizacdo da amostra conforme ano, setor e sitio. Vitdria da
Conquista. Bahia. 2020.

Varidveis n* %

Ano de coleta da amostra

2015 1.339 59.1
2016 926 40.8
Setor de origem da amostra
Centro Cirdrgico 77 3.4
Clinica Médica 135 5,9
Clinica Cirdrgica 54 2,4
Emergéncia 37 1.6
Pediatria 35 1,6
Sala de Choque 9 0,4
Ut 1 587 25,9
uTl 2 407 17,9
UTI Neonatal 169 7.5
UTI Pedidtrica 100 4,4
Qutros 579 25,6
Internacdo domiciliar 76 3.4
Sitio de coleta
Aspiracdo traqueal 935 41,3
Urocultura 286 12,6
Hemocultura 105 4,6
Liquor 9 0,4
Ponta de cateter 66 2,9
Secrecdo anal e axilar 201 8,9
Ulcera 16 0,7
Secrecoes 357 15,8
Fragmentos 46 2,0
Qutros 160 7,1
Escara 56 2,5
Abdominal 28 1,2

*n - frequéncia absoluta;
Fonte: Dados da Pesquisa




O perfil de distribuicdo da microbiota hospitalar isolada no periodo
avaliado encontra-se sumarizado na Tabela 2. O grupo de bactérias Gram-
positivas SCoN representou o patdgeno isolado mais prevalente no ambiente
hospitalar, perfazendo 23,3% do montante global de amostras. Na sequéncia das
frequéncias de isolamento, destacaram-se as enterobactérias K. pneumoniae
(15,1%) e E. coli (11,6%), seguidas pelo bacilo Gram-negativo ndo fermentador P.
aeruginosa (10,4%) e pelo S. aureus (9,1%). O bacilo Gram-negativo A. baumannii

respondeu por 7,3% dos isolados totais da microbiota bacteriana institucional.

Tabela 2 - Perfil de microbiota hospitalar. Vitéria da Conquista - Bahia. 2020.

Microrganismo n* % H
Acinetobacter baumannii 166 7.3
Pseudomonas aeruginosa 235 10,4
Staphylococcus aureus 205 9,1
Candida spp 37 1,6
Enterobacter cloacae 135 5,9
Staphylococcus coagulase-negativa 527 23,3
Escherichia coli 262 11,6
Enterococcus sp 83 3.7
Staphylococcus epidermidis 189 8,3
Klebsiella pneumoniae 343 15,1
Proteus vulgaris 42 1.9
Outrost 4] 1,8

* n: frequéncia absoluta;

T Qutros: compreende microrganismos que individualmente representava menos de 1% do total da
amostra, sendo eles: Maltophilia (0,04%), Marcescens (0,13%), Morganii (0,31%), Neoformans
(0,04%), Providencia (0,13%), Saprophyticus (0,31%), Staphylococcus (0.04%) e Streptococcus
(0,04%).

Fonte: Dados da Pesquisa

A Tabela 3 descreve detalhadamente o perfil de resisténcia e sensibilidade
antimicrobiana conforme cada grupo de microrganismo isolado diante dos

farmacos de escolha para a terapia clinica.




Tabela 3 - Perfil de sensibilidade e resisténcia bacteriana. Vitdéria da Conquista.

Bahia. 2020.

Antibidticos Resisténcia %
Staphylococcus coagulase-negativa
Ampicilina 19 3,6
Amoxicilina/Clavulanato 12 2,3
Oxacilina 11 2,1
Ciprofloxacino 9 1,7
Levofloxacino 9 1.7
Gentamicina 13 2,5
Staphylococcus aureus
Oxacilina 19 9.3
Vancomicina 1 0,5
Teicoplamina 1 0,5
Gentamicina* 16 7.8
Pseudomonas aeruginosa
Ceftazidma 167 71,1
Imipenemt 38 16,2
Meropenemt 32 13,6
Ciprofloxacino 43 18,3
Piperacilina/Tazobactam 33 14,0
Polimixina B 0 0,0
Klebsiella pneumoniae
Amoxicilina/Clavulanato 207 60,3
Cefepime 1 195 56,9
Piperacilina/Tazobactam § 42 12,2
Imipenem 0 0,0
Meropenem 0 0,0
Polimixina 0 0,0
Escherichia coli
Ampicilina 137 52,3
Cefalosporinas de 1° geracdo 83 31,7
Amoxicilina/Clavulanato 61 23,3
Cefepime t 54 20,6
Piperacilina/Tazobactam 11 4,2
Acinetobacter baumannii
Piperacilina/Tazobactam 104 62,7
Cefepime 145 87,3
Meropenem 71 42,8
Imipenem 69 41,6
Polimixina B 0 0,0

* Bactéria apresentou 1 cepa como intermedidria no antibiograma

T Resisténcia associada a producdo de metalo-beta-lactamase (MBL)

T Resisténcia associada a producdo de beta-lactamase de espectro estendido (ESBL)
§ Bactéria apresentou 29 cepas como intermedidria no antibiograma

Fonte: Dados da Pesquisa




Os isolados de Staphylococcus coagulase-negativa exibiram taxas
elevadas de susceptibiidade aos principais anfimicrobianos testados.
ldentificaram-se percentuais reduzidos de resisténcia bacteriona para a
Ampicilina (3,6%) e Gentamicina (2,5%), com taxas minimas de resisténcia aos
fluoroquinolonas Ciprofloxacino (1,7%) e Levofloxacino (1,7%).

Por sua vez, a andlise do perfil de resisténcia de S. aureus indicou que, entre
o total de suas cepas, a prevaléncia de resisténcia a Oxacilina (caracterizando o
fendtipo MRSA) foi de 9,3%. Observou-se resisténcia a Gentamicina em 7,8% dos
isolados, enquanto se detectou um percentual marginal de resisténcia aos
glicopeptideos Vancomicina (0,5%) e Teicoplanina (0,5%).

No que tange aos bacilos Gram-negativos ndo fermentadores,
Pseudomonas aeruginosa apresentou uma elevada taxa de resisténcia a
Cefalosporina de terceira geracdo Ceftazidima (71,1%). Salienta-se que a
totalidade das cepas de P. aeruginosa mostrou-se sensivel a Polimixina B. Quanto
aos carbapenémicos, os resultados evidenciaram a expressdo fenotipica do
mecanismo de resisténcia por MBL em 16,2% das cepas resistentes ao Imipenem e
em 13,6% daquelas resistentes ao Meropenem.

A enterobactéria K. pneumoniae, segunda espécie mais prevalente na
microbiota global, apresentou um fendtipo de resisténcia expressivo ao Cefepime
(56,9% das cepas) mediado pela producdo de beta-lactamases de espectro
estendido (ESBL). Registrou-se resisténcia G associacdo Piperacilina/Tazobactam
em 12,2% das cepas, com 8,5% de resultados intermedidrios. Todos os isolados de
K. pneumoniae demonstraram susceptibilidade total aos carbapenémicos
testados e a Polimixina B.

De forma andloga, a espécie Escherichia coli exibiu expressdo confirmada
de ESBL em 20,6% dos isolados que apresentaram resisténcia prévia ao Cefepime.
Adicionalmente, verificou-se que a taxa de resisténcia a Ampicilina entre os
isolados de E. coli foi de 52,3%.

Dentre todas as espécies bacterianas identificadas, A. baumannii
destacou-se por apresentar o perfil MDR, com taxas de resisténcia elevadas aos
carbapenémicos Imipenem (41,6%) e Meropenem (42,8%). O perfil de resisténcia

estendeu-se de forma acentuada ao Cefepime (87.3%) e




Piperacilina/Tazobactam (62,7%). Contudo, todas as cepas de A. baumannii

analisadas mantiveram susceptibilidade de 100% & Polimixina B.

Discussao

O presente estudo trouxe informagdes quanto & composicdo da microbiota
de culturas positivas em um Hospital publico na Bahia, Brasil. Dentre todas as
bactérias envolvidas, existiu, por menor que fosse, um percentual de cepas
resistentes a algum farmaco que jd foi considerado como ferapéutico. O uso da
indUstria antibidtica contribuiu significativamente para sadde humana facilitando
o progresso da medicina moderna. Entretanto, o uso indiscriminado da
antibioticoterapia pode ter provocado um efeito contrdrio causando o
“Antibiotic Paradox”, como j& descrito na literatura mundial’3.

Os estafilococos sdo bactérias pertencentes a familia Micrococcaceae
classificados como cocos gram positivos. Sado divididos em dois grandes grupos, a
saber: os estafilococos coagulase positiva, cujo principal representante € o S.
aureus, € SCoN, onde os mais frequentes associados a infeccdes humanas sdo o
S. epidermidis, S. haemolyticus, S. warneri, S. saprophyticus e S. lugdunensis’. SCoN
figurou como o principal patégeno da microbiota hospitalar, a exemplo do que
ocorre na maioria dos estudos publicados, e uma parcela das bactérias mostrou-
se resistente a acdo da Oxacilina, evidenciando um padréo de multirresisténcia
crescente e perigoso, pois trata-se da bactéria mais incidente no perfil hospitalar,
e que geralmente é tida como microbiota normal da pele e mucosas!s.

S. aureus também é uma das bactérias que podem colonizar e infectar
varios sitios corporais, como pele, sangue, orofaringe e cavidade nasal, e € um
germe que apresenta uma grande incidéncia no meio hospitalar’. A prevaléncia
nas culturas analisadas foi de 9,1% do total das amostras, e dentre todas as cepas
da bactéria a incidéncia de MRSA foi de 9,3%, o que divergiu dos resultados de
outras pesquisas realizadas no pais, que apontam para um percentual de
resisténcia de 29%16. Em confrapartida, ndo se observaram resisténcia induzida
contra a vancomicina e a teicoplanina, que ainda se mostram como farmacos

eficazes no combate ao MRSA'.




O grupo das bactérias gram-negativas representa um importante espectro
de multirresisténcia, sendo responsdvel por mais de 50% do total de todas as
culturas positivas nas unidades hospitalares. Como exemplo da alta incidéncia
estdo a P. aeruginosa, K. pneumoniae e E. coli. P. aeruginosa & considerada
como uma bactéria de microbiota hospitalar e estd diretamente associada com
o conceito de IRAS. No presente estudo, essa cepa foi responsdével por 10,4% de
todas as culturas positivas, e apresentou um perfil de sensibilidade préoximo dos
80%, mostrando-se também totalmente sensivel a Polimixina B. Contudo,
expressou um mecanismo de multirresisténcia contra a acdo de alguns
carbapenémicos, especialmente o Imipenem, produzindo MBL, que sdo enzimas
que agem por mecanismos de bombas de fluxo/efluxo. No total, 16,2% das
cepas, analisando somente a acdo do Imipenem, apresentaram resisténcia
associada ao MBL, levantando um alerta importante, tendo em vista que os
carbapenémicos sdo antibidticos de espectro ampliados.

Outro mecanismo de multirresisténcia muito incidente nas infeccoes
hospitalares causadas por gram-negativos estd relacionado a producdo de ESBL.
As principais bactérias relacionadas a esse mecanismo foram K. pneumoniae e E.
coli, com uma incidéncia de mais de 60% na expressdo de ESBL por K.
pneumoniae nos dois anos analisados.

K. pneumoniae apresentou prevaléncia de 15,1%, mostrando-se uma
bactéria com alto perfil de resisténcia associado, tendo 60% das cepas resistentes
a Amoxicilina/Clavulanato. A expressdo de ESBL foi aproximadamente 50%, e tem
corroborado para falha terapéutica de grande parcela dos farmacos beta-
lact@micos, como as penicilinas, d excecdo das penicilinas de 4° geracdo, e as
cefalosporinas, incluindo até mesmo as cefalosporinas de 4° geracdo, a exemplo
do Cefepime, que apresentou um percentual de falha terapéutico de 56,9%.
Contudo, no presente estudo ndo se observou resisténcia induzida Qos
carbapenémicos, através da identificacdo de cepas de K. pneumoniae
produtoras de carbapenemases, semelhante ao que ocorre na maioria dos
resulfados de outros centros hospitalares’s.

E. coli também foi uma bactéria com alta incidéncia na microbiota

hospitalar, correspondendo a 11,6% do total da amostra. Ela compde o grupo das




enterobactérias, colonizando parte da microbiota normal em muitos sitios do
corpo humano, mas apresenta muitas cepas multirresistentes, principalmente
relacionado a producdo de beta-lactamase de espectro induzido confra as
penicilinas de 1% e 2% geracdes e contra as cefalosporinas de 1° e 2° geracdes. No
estudo, 52,3% das cepas foram resistentes a acdo da ampicilina, evidenciado
uma mudanca importante no perfil de tratamento dessa bactéria. A producdo
de ESBL também foi relevante entre esse grupo, com uma média de 20% de todas
as cepas Nos dois anos analisados.

A principal bactéria associada aos mecanismos mais agressivos de
multirresisténcia foi A. baumannii, bactéria gram-negativa, ndo fermentadora de
glicose, cacobacilar, catalase positiva e oxidase negativa, presente
principalmente em microbiota hospitalar, foi responsdvel por 7,3% de todas as
culturas positivas, com percentuais de resisténcia que chegaram a mais de 85%
em algumas classes de farmacos, como o exemplo do Cefepime. No inicio dos
anos 70 do século passado A. baumannii era considerada uma bactéria de baixa
viruléncia sendo fratado com sucesso com gentamicina, dcido nalidixico e
penicilina. Desde 1975 surtos sucessivos comecaram a colocd-la no grupo seletivo
de bactérias MDR, sendo atualmente o principal grupo de resisténcia induzida
contra os carbapenémicos, dado que expressa por si sO a gravidade das
infeccoes causadas por A. baumannii 18,

Ao confrontar as taxas de resisténcia bacteriana identificadas neste estudo
com os dados de vigiléncia em saude nacional da ANVISA e da rede BR-GLASS
para o mesmo biénio (2015-2016), observam-se particularidades regionais
significativas. A taxa de MRSA observada no Hospital Estadual de referéncia do
municipio de Vitéria da Conquista (9.3% entre as cepas de S. aureus) revelou-se
consideravelmente inferior & média nacional documentada nos boletins de
seguranca do paciente da ANVISA da época, que registravam percentuais de
resisténcia a oxacilina proximos a 40% em unidades de terapia intensiva. Por outro
lado, o perfil de agressividade e resisténcia de Acinetobacter baumannii aos
carbapenémicos (Imipenem 41,6% e Meropenem 42,8%) e a elevada prevaléncia
de ESBL em K. pneumoniae (56,9%) no hospital baiano corroboram os alertas

nacionais emitidos pela vigil@ncia brasileira sobre a rdpida e preocupante




disseminacdo desses mecanismos de resisténcia em ambientes de alta
complexidade em todo o territério nacionall?.

Reconhece-se que a impossibilidade de acessar prontudrios clinicos
individuais ou registros de dispensacdo de medicamentos devido ao cardter
retrospectivo da coleta em banco secunddrio impede a correlacdo direta da
resisténcia observada com o consumo de antimicrobianos no hospital, como o
cdlculo da dose didria definida por 1.000 pacientes-dia. Essa auséncia de dados
clinicos representa uma limitacdo importante deste estudo. No entanto, o
conhecimento do perfil microbioldgico bruto aqui apresentado permanece
como uma ferramenta essencial e robusta para direcionar as prioridades de

controle e nortear de forma empirica o uso local de antibidticos.

Conclusdo

Em conjunto, a andlise dos resultados demonstrou que existe uma alta
prevaléncia nos mecanismos de multirresisténcia nesse Hospital, afetando
diretamente a eficdcia dos farmacos empregados. A despeito disso, dentre todos
os antibidticos avaliados o Unico que mantém um percentual de 100% de
eficdcia € a Polimixina B, mas que por se tratar de um medicamento de alto
custo, toxicidade e espectro de acdo muito ampliado ndo pode ser usado de
forma indiscriminada.

Ressalta-se também a necessidade de um Servico de Controle de Infeccdo
Hospitalar funcionante, tendo assim um 6rgdo de conftrole e fiscalizacdo ao uso
dos antibidticos e uma base de dados que norteie a terapéutica hospitalar,
considerando-se que a microbiota de cada unidade de saude pode ser distinta.

Para que esse panorama de monitoramento se converta em melhorias
praticas na rotina do Hospital, recomenda-se a adocdo prioritdria das seguintes
medidas: a) estruturacdo de um programa institucional de Gerenciamento de
Antimicrobianos (Anfimicrobial Stewardship), capitaneado por uma equipe
multiprofissional com apoio de farmacéuticos clinicos; b) elaboracdo e
atualizacdo periddica de um guia de antibioticoterapia empirica adaptado co

perfil epidemioldgico local; ¢) intensificacdo das campanhas de higienizacdo das




maos voltadas a todos os profissionais de saude; d) aplicacdo rigorosa de
protocolos de precaucdo de contato e isolamento para pacientes colonizados
ou infectados por germes multirresistentes (como A. baumannii resistente a
carbapenémicos); e e) freinamentos periddicos com as equipes assistenciais para
padronizacdo da coleta de culturas, reduzindo as tfaxas de contfaminacdo de
exames.

Observa-se assim que é urgente a necessidade de se implementar medidas
terapéuticas eficazes contra as infeccoes relacionadas aos servicos de salde,
tendo em vista que a falha nos tratamentos e a inducdo cada vez mais

contundente de germes multirresistente causa um impacto global na saude.
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