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RESUMO

As infecgbes urinarias de origem comunitaria, causadas pela Escherichia coli, € um
problema de saude publica, podem estar associadas com infeccdo causadas por E.
coli multirresistente.Objetivou-se descrever a prevaléncia e o perfil de sensibilidade
da Escherichia coli na infecgdo urinaria de origem comunitaria e identificar a
producao cientifica acerca da tematica. Realizou-se um estudo de revisdo integrativa
da literatura, num recorte temporal de cinco anos, incluindo as publicagcbes entre
2009 a 2014, sobre infecgédo do trato urinario de origem comunitaria. Encontrou-se
um total de 1319 publicagcdes, destas trinta e seis atenderam ao criterio de
eligibilidade. Infecgbes do trato urinario afetam pessoas no mundo inteiro e
Escherichia colirepresenta o principal microrganismo isolado. O tratamento empirico
acontece em largas propor¢des e E. coli apresentou elevadas taxas de resisténcia a
maioria dos antibioticos testados nos estudos, sendo preocupante também a
disseminacdo de cepas produtoras de betalactamases de amplo espectro. Em
algumas regides do Brasil, antibidéticos como ampicilina, sulfametoxazol/trimetoprim,
acido pipemidico, cefalotina e acido nalidixico devem ser evitados, ao passo que
nitrofurantoina e cefuroxima ainda podem ser utilizados com seguranca.

PALAVRAS-CHAVE: infecgbes urinarias; infecgdes comunitarias adquiridas; agentes
antibacterianos; testes de sensibilidade microbiana.



ABSTRACT

Urinary infections of Community origin, caused by Escherichia coli, is a public health
problem, they may be associated with infection caused by E. coli multidrug
resistant.The objective of this study was to describe the prevalence and susceptibility
profile of Escherichia coli in the urinary tract infection of community origin and to
identify the scientific literature on the topic. A study of integrative literature review
was conducted, within a timeframe of five years, including the publications between
2009 to 2014, about urinary tract infection of community origin. A total of 1319
publications was found, of these thirty six fulfilled the eligibility criterion. Urinary tract
infections affect people worldwide and the Escherichia coli represents the main
microorganism isolated. The empirical treatment happens in large proportions and
the E. coli showed an increase in the rate of resistance to most antibiotics tested in
the studies, is also worrying the spread of betalactamases-producing strains of broad
spectrum. In some regions of Brazil, the antibiotics such as ampicillin,
sulfamethoxazole/trimethoprim, norfloxacin, cephalothin and nalidixic acid should be
avoided, whereas nitrofurantoin and cefuroxime can still be used safely.

Keywords: urinary tract infection; infections acquired in the community; antimicrobial

agents; microbial sensitivity tests.



LISTA DE TABELAS

QUADRO 1 - Pesquisas que apresentam ITU comunitaria e mudancas no perfil de
susceptibilidade dos microrganismos, Continente Europeu, publicadas no periodo de
2009 a 2014 33

QUADRO 2 - Pesquisas que apresentam ITU comunitaria e mudangas no perfil de
susceptibilidade dos microrganismos,Continente Asiatico, publicadas no periodo de
2009 a 2014 46

QUADRO 3 - Pesquisas que apresentam ITU comunitaria e mudangas no perfil de
susceptibilidade dos microrganismos, Continente Americano, publicadas no periodo
de 2009 a 2014 55

QUADRO 4 - Pesquisas que apresentam ITU comunitaria e mudangas no perfil de
susceptibilidade dos microrganismos, Continente Africano, publicadas no periodo de
2009 a 2014 67



SUMARIO

1 INTRODUGCAO 10
1.1 Contextualizacao do problema e a questao norteadora 13
2. FUNDAMENTAGAO TEORICA 13
21 Caracteristicas microbiolégicas da E. coli 13
2.2 Conceito, aspectos clinicos e fatores de risco das ITU 14
2.3 Epidemiologia das ITU 15
24 Mecanismos de resisténcia em E. coli 21
241 Resisténcia aos Betalactédmicos 22
24.2 Resisténcia as Quinolonas 23
3 REVISAO INTEGRATIVA DA LITERATURA UMA ABORDAGEM
TEORICA 25
3.1 Etapas da revisao integrativa 26
3.1.1 Identificagdo da questdo norteadora da pesquisa 26
3.1.2 A busca sistematizada da literatura cientifica 26
3.1.3 Organizagédo e avaliagdo critica dos estudos 26
4 OBJETIVOS 28
5 METODO 29
6 APRESENTACAO DOS RESULTADOS 30
6.1 Resultados da pesquisa 30
6.2 Caracteristicas gerais dos estudos incluidos 30
6.3 Avaliagao dos estudos incluidos por continente 31
7 DISCUSSAO 70

CONSIDERAGOES FINAIS 73

REFERENCIAS 74



10

1 INTRODUGAO

1.1 Contextualizagao do problema e a questao norteadora

A infeccao do trato urinario € uma das doengas mais comuns que acometem
esse sistema. Seu principal agente etiolégico € a E. coli, enterobactéria gram-
negativa que tem apresentado cepas resistentes as quinolonas no mundo inteiro,
tornando-se um agravo que gera preocupagao para a saude publica (PIRES et al.,
2007).

Diversos microrganismos podem causar Infeccédo do Trato Urinario (ITU)
como Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis, Enterobacter aerogenes, Serratia
marcenses, Staphylococcus saprofiticus mas, Escherichia coli € o mais prevalente
nas ITU de origem comunitaria (BOURS et al., 2010; BRITO et al., 2012; CASTR-
OROZCO et al., 2010; SANTANA et al., 2012).

Devido a sua alta incidéncia, as ITU causadas por E. coli sdo foco da maioria
dos estudos epidemioldgicos, além desse microrganismo ser o agente etiologico
mais comum de infec¢des extra-intestinais em mulheres. Evidéncias sugerem que
esse microrganismo pode estar relacionado as epidemias de uma comunidade
inteira (MANGES, 2008).

Uma vez que sdo necessarias de 48-72 horas para que os resultados dos
testes microbiologicos de pacientes com suspeita de ITU sejam conhecidos, a
antibioticoterapia acontece em grande escala de maneira empirica (MARQUES;
VIEIRA; MADEIRA, et al, 2015). O padrao de resisténcia desse microrganismo varia
amplamente de uma regiao para outra em um mesmo pais e a recomendacao de
tratamento especifico pode ndo ser adequada para todas as regides (GUPTA et al.,
2011). Desta forma é importante que seja determinada a prevaléncia relacionada
com o perfil de suscetibilidade desse microrganismo para cada faixa etaria e sexo
com finalidade deorientar o inicio do tratamento empirico até que se conhecga o
fendtipo de resisténcia (LO; SHIEH; RAGAZZ| et al, 2013).

As taxas de resisténcia aos antimicrobianos em geral sdo maiores nos
centros médicos dos Estados Unidos, do que no Canada, Portugal, Espanha e
outros paises europeus (GUPTA et al., 2011). Na América Latina, o aumento da
resisténcia aos antibiéticos tem dificultado o tratamento das ITU e especialmente na

Nicaragua, é relevante a taxa de resisténcia bacteriana em ITU de origem
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comunitaria. Neste pais a E.coli apresentou taxa de resisténcia de: 61,4% para
ampicilina, 45,5% para cefalotina, 38,6% para sulfametoxazol-trimetoprim, 31,8%
para ciprofloxacina e 20,5% para ceftriaxona (BOURS et al., 2010).

No Brasil, estudo em Aracaju-SE em 2007, E. coli(64,1%, n=1071) foi o
microrganismo mais comum em |ITU de origem comunitaria e a mesma apresentou
taxa de resisténcia a ciprofloxacina de 21,3%, o que sugere o uso cauteloso desse
antibiotico em tratamento de ITU (MENEZES et al., 2009). No Maranhdo, estudo
realizado entre junho e dezembro de 2007 em318 prontuarios de pacientes
ambulatoriais com ITU atendidosno Hospital Universitario Presidente Dutra (HUPD),
demonstrou a prevaléncia de resisténcia em E. colide 41,6%, sendomaior no sexo
feminino, com elevado padrao de resisténcia para ciprofloxacina (35,1%), ampicilina
(29,7%), cotrimoxazol (29,7%) e levofloxacina (29,7%) (RIBEIRO; LUZ, 2011).

Do ponto de vista da saude publica, os alimentossao
importantesreservatorios de microrganismos resistentes, j4& que a propagagao
desses microrganismos pode estar relacionada ao aumento da prevaléncia de
infeccbes comunitarias por patdogenos resistentes a drogas comumente usadas para
tratamento de infecgdes do trato urinario comunitaria. (AJIBOYE et al., 2009).

Além de conhecer a prevaléncia de microrganismos gram-negativos
associados a ITU é importante conhecer também os padrdes de sensibilidade dos
mesmos, para o direcionamento de tratamento com medicagdes mais seguras e
eficazes, visto que o mesmo acontece em largas propor¢des de maneira empirica.

A partir desses achados e diante do fendbmeno mundial da resisténcia
bacteriana aos antimicrobianos frequentemente usados no tratamento de ITU de
origem comunitaria e tendo em vista que o uso desses antibidticos acontece em sua
grande parte de maneira empirica, permitiu definir a questdo norteadora desse
estudo: houve no decorrer dos anos, alteragdo na prevaléncia e no perfil de
sensibilidade de Escherichia coli associada com infec¢do urindria de origem
comunitaria no periodo de 2009 a 20147

A grande quantidade de producgdes cientificas sobre esse tema justifica a
realizagdo de estudos de revisdo integrativa da literatura, os quais proporcionam
reunido de dados sobre essa problematica em diversas regides do mundo e do pais
e foi a partir disso que surgiu o interesse na realizagdo desse estudo, com o intuito

de verificar a prevaléncia de E. coliem ITU de origem comunitaria, possibilitando uma
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melhor assisténcia a comunidade e resolu¢cdo da maioria das ITU, diminuindo assim

as chances de complicagdes e até mesmo o débito.
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2. FUNDAMENTAGAO TEORICA

2.1 Caracteristicas microbiolégicas da E. coli

Enterobacteriaceae € a maior e mais heterogénea familia de bacilos gram-
negativos distribuidos mundialmente, sendo encontrados no solo, agua e vegetagéo.
Faz parte da microbiota da maioria dos animais, inclusive do ser
humano(WOLLHEIM, 2009).

Dentre os microrganismos da familia Enterobacteriaceae, E. coleé uma
bactéria gram-negativa, anaerdbia facultativa e fermentadora de glicose, que pode
ser classificada em dois grupos: E. coli comensal, que habita o intestino do homem e
E. colipatogénica, constituida por varios genotipos (KORB; NAZARENO;
MENDONCA et al, 2013).

O lipopolissacarideo termoestavel € o principal antigeno da parede celular
daE. coli e é constituido de trés componentes: o polissacarideo somatico O, que é o
mais externo e responsavel pela classificagdo epidemiolégica das cepas dentro da
espécie; polissacarideo central, que ¢é comum a todos da familia
Enterobactereaceae e lipidio A, responsavel pela atividade endotoxica (MURRAY et
al., 2009).

Varios fatores de viruléncia estdo relacionados com E. coli: endotoxina,
capsula, variacao de fase antigénica, sistemas de secregao tipo Ill, sequestracéo de
fatores de crescimento, resisténcia aos efeitos bactericidas do soro, resisténcia aos
antimicrobianos (MURRAY et al., 2009).

Aléem dos fatores de viruléncia comuns aos membros da familia
Enterobacteriaceae, as cepas de E. coli possuem dois mecanismos especificos de
viruléncia denominados de adesinas e exotoxinas. As adesinas ligam-se as células
que recobrem a bexiga e o trato urinario superior, impedindo a eliminacdo da
bactéria durante a micgéo e a hemolisina (exotoxina) promove a lise dos eritrocitos e
outros tipos celulares, o que provoca a liberacdo de citocina, estimulando uma
resposta inflamatdria nos tecidos (MURRAY et al., 2009), favorecendo a chegada de
microrganismos nos mesmos (TRABULSI; ALTERTHUM, 2008).
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2.2 Conceito, aspectos clinicos e fatores de risco das ITU

A ITU resulta da multiplicagdo de microrganismos presentes na urina
(SOARES; NISHI; WAGNER, 2006) cuja manifestagdo clinica pode ser
assintomatica ou sintomatica, com invasdo de tecidos pelo microrganismo e
posterior inflamagdo das estruturas do trato urinario, sendo caracterizada pela
presenca de bacteritria significativa definida pela presenca > 10 ° UFC/ml (RORIZ-
FILHO et al.; 2010).

As ITUs podem ser classificadas como baixas (cistite) e altas (pielonefrite);
complicadas e nao complicadas. Na ITU baixa ocorre contaminagédo de bexiga e
uretra, enquanto que na alta, ocorre envolvimento dos rins (RORIZ-FILHO et al;
2010) As ITUs complicadas sdo aquelas que ocorrem em homens, gestantes,
criancas € em pessoas que apresentem alteracbes anatbmicas e/ou funcionais
(KORB; NAZARENO; MENDONCA et al, 2013).

A ITU ocorre como resultado da interagdo entre a viruléncia do
microrganismo e fatores biolégicos e comportamentais do hospedeiro, falhas nos
mecanismos de defesa, tais como alteracdo do pH urinario, além da mudanca na
dinédmica do fluxo urinario (MARQUES; VIEIRA; MADEIRA, et al, 2015)

Individuos em todas as idades sdo acometidos, sendo mais comum nas
mulheres (GUPTA et al, 2011, BRAOIOS et al, 2009; COSTA et al, 2008). Entre
mulheres adultas a ITU esta associada a atividade sexual que pode resultar em
trauma uretral, ao uso de preservativo, diafragma e espermicida (RODRIGUES et al,
2013).

Alteragbes como dilatagao fisioldgica do ureter e pelve renal, aumento do
tamanho dos rins (> 1 cm) e modificacédo da posicado da bexiga para o abdémen
favorecem a ocorréncia de ITU, bem como numero de gestagcdes prévias, favorecem
ITU em mulheres gravidas (HEILBERG; SCHOR, 2003).

As provaveis fontes de contaminagcdo do trato urinario acontecem via
ascendente, hematogénica e linfogéncia, sendo predominante a ascendente nas
ITU, onde os microrganismos presentes no intestino alcangam a uretra distal e se
instalam na bexiga quando encontram situacdes favoraveis (ARAUJO; QUEIROZ,
2012).

A infecc&o causada pela via hematogénica € menos comum, porém émbolos

sépticos de endocardites bacterianas podem ser causa de infeccao renal, assim
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como sao pequenas as evidéncias da via linfogénica como causa de ITU
(VERONESI & FOCACCIA, 2009). Em pediatria, a via hematogéncia € comum em
recém-nascidos e lactentes, devido a alta frequéncia de bacteremias e sep nessas
faixas etarias, onde as bactérias colonizam o sangue e secundariamente o aparelho
urinario. Geralmente quando ha bacteremia, também tem a presenca de bacteriuria
(OLIVEIRA, 2004).

As manifestagdes clinicas das ITU incluem polaciuria, disuria, desconforto
suprapubico, urina turva, hematuria, sendo que a febre também pode estar presente
(MARTINS et al., 2010). Os sintomas em pediatria variam de acordo com a idade e
as manifestagbes clinicas podem ir desde a bacteriuria assintomatica até a
urosepsis, sendo que em menores de dois anos € uma das principais patologias com
sintomas inespecificos e a crianga pode apresentar retardo de crescimento, vémitos
e febre sem foco determinado. Neste grupo etario a ITU pode estar associada a
malformagdes do trato urinario (78,3%) e dentre elas, a principal é o refluxo vesico
uretral (29,9%) (ALVAREZ et al., 2013; RUIZ et al., 2013; GALLEGOS et al., 2013).

No homem jovem/adulto, fatores como maior comprimento da uretra, fluxo
urinario mais intenso, fator antibacteriano prostatico e dificuldade de ligacdo de
enterobactérias a mucosa do prepucio o protegem de ITU. A sintomatologia de ITU
nessa faixa etaria é caracterizada por disuria, polaciuria ou aumento da frequéncia
urinaria, urgéncia miccional, dor em baixo ventre, calafrios, presenga ou nao de dor
lombar, além de mal-estar geral e indisposi¢gdo. Ja nos idosos, a presenca de
hipertrofia prostatica benigna ou cancer de prostata levam a obstrugdo do fluxo
urinario e consequente esvaziamento incompleto da bexiga, que facilitam a
ocorréncia de ITU nessa faixa etaria (HEILBERG; SCHOR, 2003); a sintomatologia
apresentada por estes € muitas vezes inespecifica, isolada ou associada com outros
sintomas urinarios,acrescido de incontinéncia urinaria (MARQUES; VIEIRA;
MADEIRA, et al, 2015).

2.3 Epidemiologia das ITU

A infeccao urinaria € uma das principais infeccoes de origem comunitaria,
sendo E. coli o principal agente etiolégico (SMITH et al., 2008; COSTA et al., 2008;
RUPPE et al., 2009; HOBAN et al., 2011). Os padrbes de susceptibilidade das

enterobactérias tém mudado continuamente em virtude do desenvolvimento
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constante de novos mecanismos de resisténcia aos farmacos comumente
utilizados,exigindo reavaliacbes constantes da terapia antimicrobiana empirica
disponivel para tratamento de ITU (TANSARLI; ATHANASIOU; FALAGAS, 2013).

No tratamento empirico das ITU, o esquema terapéutico é escolhido
previamente ao resultado da urocultura e testes de sensibilidade, existindo uma
variedade de esquemas de antimicrobianos, com eficacia variavel, tolerabilidade e
custo. Nesse contexto, os estudos de vigilancia epidemiolégica com dados
confiaveis tém contribuido para o grande desafio da resisténcia antimicrobiana dos
uropatdégenos e da falha terapéutica, ao passo que demonstram a importancia de
adaptar os regimes de tratamento empirico as caracteristicas fenotipicas dos
isolados (ROCHA; TUON; JOHNSON, 2012).

O uso da antibioticoterapia empirica no tratamento de ITU tem dificultado a
vigilancia do perfil de resisténcia dos uropatdégenos, que em sua maioria originam-se
da partir da microbiota do célon. Para garantir a eficacia do tratamento empirico, o
mesmo deve ser atualizado regularmente com o intuito de coincidir com o padrao de
sensibilidade dos microrganismos predominantes. Essas alteragdes no padrio de
resisténcia variam de uma regido para outra e devem ser bem documentadas com a
finalidade de conduzir o tratamento empirico na ITU e racionalizar o uso de
antibioticos (ODONGO et al., 2013).

As ITUs de origem comunitaria causadas por microrganismos resistentes
aos antimicrobianos, comumente, usados na pratica clinica € crescente e estéao
associadas a outro fator que contribui para o aumento da prevaléncia da resisténcia.
Estudo transversal realizado na Califérnia com o objetivo de analisar as mudancgas
na prevaléncia de microrganismos resistentes a farmacos sugere que a introdugao
de estirpes resistentes a uma determinada droga na comunidade pode desempenhar
importante papel para modificar as caracteristicas fenotipicas dos agentes
causadores dessas infecgdes do que a prescrigdo e uso de antibiéticos naquele local
(SMITH et al., 2008). Outro estudo concluiu que a disseminacdo de gene de
resisténcia, com o consequente aumento da prevaléncia de organismos resistentes
pode ser justificado pelo crescente comércio de alimentos de origem animal de um
pais para outro, visto que antibidticos sao utilizados para promover o
crescimentodesses animais (MANGES et al., 2008; AJIBOYE et al., 2009; ASHOK,
2014).
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Estudo transversal de ITU, realizado em dois periodos, 1997 e 2006 na
cidade de Lisboa demonstrou que E. coli, Proteus mirabilis, Klebsiela spp.
eEnterococcus spp. foram, respectivamente,os agentes etiolégicos mais
prevalentes, e que o perfil de resisténcia dos microrganismos sofreu modificacoes
(COSTA et al., 2008). Resultado semelhante foi identificado em estudo realizado no
Camboja (RUPPE et al., 2009).

De janeiro de 2007 a dezembro de 2009, um estudo de vigildncia nacional
em centros médicos de oito provincias canadenses, testou 2.943 amostras de
urocultura para determinar perfil de sensibilidade antimicrobiana. Dentre os
uropatégenos mais frequentes, destaca-se E. coli (1581, 54%), enterococos (410,
14%), Klebsiella pneumoniae (274, 9%), Proteus mirabilis (122, 4%), Pseudomonas
aeuginosa (100, 3%) e Staphylococcus aureus (80, 3%). As taxas de
sucepetibilidade ao sulfametoxazol/trimetoprim foram 78, 86, 84 e 93%
respectivamente para E. coli, K. pneumoniae, P. mirabilis e S.aureus. Os indices de
susceptibilidade a nitrofurantoina foram 96, 97, 33 e 100% para E. coli, enterococos,
K. pneumoniae e S. aureus. Ja a sensibilidade a ciprofloxacina variou de 81, 40, 86,
81, 66 e 41% respectivamente para E. coli, enterococos, K. penumoniae, P.
mirabilis, P.aeruginos e S. aureus. O resultado revelou aumento significativo na
resisténcia de E. coli para amoxicilina clavulonato (de 1,8 para 6,6%; p < 0,001) e
para sulametoxazol/trimetoprim (18,6 para 24,3%; p 0,002) (KARLOWSKY et al.,
2011).

Outro estudo focado em verificar padroes de resisténcia de E. coli urinaria
em isolados de pacientes ambulatoriais por sexo/idade de uma organizagao regional
de saude que atende as regides noroeste e sudeste de Washington, concluiu que os
isolados de E. coli em pacientes do sexo masculino tendem a ter uma maior
resisténcia ao antibidtico do que isolados do sexo feminino. Porém, a magnitude
dessas diferengas nao ultrapassou 5%, o que néo pode significar diferencas
clinicamente significativas, com excegao para amoxicilina/clavulonato, em que a
susceptibilidade foi aproximadamente 10% maior em homens acima de 18 a 64 anos
de idade em relagao as mulheres da mesma faixa etaria (MCGREGOR et al, 2013).

Estudo de revisdo sistematica de literatura com o objetivo de avaliar a
susceptibilidade antimicrobiana de Enterobacteriaceae que causam ITU em adultos
de origem ambulatorial, hospitalar ou de origem indeterminada na Africa,

demonstrou predominio de E. coli, Klebsiella spp. eProteus spp., além de sugerir
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que os padrdes de susceptibilidade desses uropatdgenos é semelhante aos dos
paises do sudeste da Europa. Verificou-se, também que o padrdao de
susceptibilidade desses microrganismos aos antimicrobianos nao € tdo baixo quanto
o esperado, o que pode ser justificado pela falta de antibiéticos em muitos paises
africanos, sendo que em alguns paises asiaticos, ha uma maior disponibilidade de
medicamentos, bem como consumo aumentado dessas drogas e consequentemente
estirpes mais resistentes (TANSARLI; ATHANASION; FALAGAS, 2013).

Um estudo transversal em Gulu, norte de Uganda, demonstrou prevaléncia
de Staphylococcus spp.e E. colicomo uropatégenos mais comuns em ITU de origem
comunitaria. Esses microrganismos apresentaram alta resisténcia aos antibidticos
utilizados na pratica clinica e testados no estudo. Em virtude da previsibilidade das
enterobactérias causadoras de ITU, os antibioticos s&o utilizados de maneira
empirica e seguem as recomendagdes das Diretrizes Clinicas de Uganda. Através
do estudo, destaca-se a necessidade de reavaliacbes dessas recomendacoes, visto
que nao ha sintonia entre o padrdo de sensibilidade bacteriana aos antibiéticos
utilizados e recomendados (ODNGO et al., 2013).

Na Austria, um estudo realizado com a finalidade de determinar perfil de
resisténcia de E. coli em ITU nao complicada entre mulheres de dezoitos a sessenta
e cinco anos de idade, demonstrou aumento(2,4% para 8,9%)na taxa de resisténcia
de amoxicilina/acido clavuldnico, sendo que ciprofloxacina e acido nalidixico devem
ser utilizados como antibidticos de escolha para tratamento de ITU simples, visto
que a taxa de resisténcia desses antibidticos foram de 4,1% e 9,6%
respectivamente. Nesse mesmo estudo, apenas duas amostras (1,4%)
apresentaram cepas produtoras de beta lactamases de espectro ampliado
(KAMENSKI et al., 2012).

No Brasil, € notéria a preocupagdo em conhecer a prevaléncia de
microrganismos relacionados a ITU, bem como o perfil de sensibilidade desses ao
tratamento empirico utilizado (CAMARGO et al.,, 2002). A prevaléncia dos
microrganismos e a resisténcia desses aos farmacos variam de uma regido para
outra, o que tem justificado estudos em nivel nacional (MULLER et al., 2008). Cabe
destacar que dentre os agentes etioldgicos relacionados com ITU, E. coli € o
microrganismo mais prevalente, independente da regido do pais porém o que pode
variar € o perfil de susceptibilidade aos antimicrobianos (PIRES et al., 2007;
RIEGER et al., 2009).
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Em um laboratorio de analises clinicas de um hospital universitario de
Umuarama (PR), avaliou-se 328 resultados de urocultura no periodo de janeiro a
dezembro de 2005, sendo que 15,8% (n=52) das amostras apresentaram
bacteriuria, com predominéancia do sexo feminino 14, 6% (n=48) e de E. coli(36,5%),
seguida por Enterobacter sp. (21,2%), como microrganismos causadores de ITU de
origem comunitaria (MULLER et al., 2008).

Em Brasilia, estudo desenvolvido em um hospital universitario no periodo de
2001 a 2005, analisou 2433 uroculturas positivas, sendo E. coli a bactéria mais
isolada (62,4%), com maior sensibilidade a amicacina (98,6%), gentamicina (96,2%),
nitrofurantoina (96,3%) e as quinolonas ciprofloxacina (90,9%) e norfloxacina
(89,8%), com baixa sensibilidade ao sulfametoxazol-trimetoprina (TMP-SMX)
(50,6%), antibiotico muito utilizado na pratica clinica do referido servigo até entdo. A
partir desse estudo e a detec¢ao do padrao de resisténcia maior que 20% de E. coli
para TMP-SMX, recomendou-se que a referida droga nao fosse a primeira escolha
para tratamento de ITU de origem comunitaria (PIRES et al., 2007).

Ja em Ribeirdao Preto (SP), uma analise feita em urina de pacientes
atendidos em Unidades Basicas de Saude no periodo de 1996 a 2000, houve
predominancia de enterobactérias, representando 87,6% em um total de 1638
bactérias isoladas, bacilos gram-negativos n&o fermentadores (1,5%) e cocos Gram-
positivos (11,9%) como microrganismos causadores de ITU. Ainda nesse estudo,
pode-se observar baixa taxa sensibilidade de E. coli para ampicilina (45%) e
cefalotina (54%), porém a sensibilidade geral dos uropatdgenos sugere que
norfloxacina e outras quinolonas, nitrofurantoina, cefuroxina e gentamicina
permanecem como opg¢des seguras para tratamento de ITU de origem comunitaria
no referido municipio (CAMARGO et al., 2002).

Em um estudo retrospectivo no Hospital Universitario de Rio Grande, foram
identificadas 957 exames de urocultura positiva, sendo 778 (81,3%) em mulheres e
179 (18,7%) em homens. E. coli P. mirabillis e Klebsiella sp foram os
microorganismos mais frequentemente encontrados, cujas prevaléncias foram de
66,2%, 8,4% e 5,6% respectivamente. Nesse mesmo estudo, o antibiético que
apresentou maior taxa de resisténcia bacteriana foi sulfametazol-trimetopin (46,9%),
seguido por cefalotina (46,7%), acido nalidixico (27,6%) e nitrofurantoina (22,3%).

Além disso, o acido nalidixico foi o unico antibidtico que representou aumento
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significativo de resisténcia bacteriana, com crescimento anual de 3,3% (KOCH et al.,
2008).

Ja em Santa Cruz do Sul-RS estudos apontaram para o seguinte perfil de
resisténcia dos microrganismos causadores de ITU: ampicilina (31,0%), amoxicilina
(30,2%), acido pipemidico (19,6%), sulfametoxazol-trimetropim (19,2%) e acido
nalidixico (18,8%) (RIEGER et al., 2009).

Dados de um estudo realizado na cidade de Curitiba com o objetivo de
avaliar a eficacia da antibioticoterapia empirica de acordo com sexo, idade e droga
utilizada, concluiu que poucas séo as possiblidades de antibidticos para tratamento
empirico na ITU de origem comunitaria em mulheres com idade superior a sessenta
anos ou homens de qualquer idade. Para o sexo feminino, apenas nitrofurantoina e
gentamicina sdo adequados para tratamento empirico em qualquer faixa etaria, com
taxa de sensibilidade = 80%. Fluorquinolonas sao efetivas somente para pacientes
com idade superior a sessenta anos e ceftriaxona para pacientes acima de oitenta
anos de idade. Para o sexo masculino, apenas gentamicina apresentou
sensibilidade de = 80% para todas as faixas etarias. No mesmo estudo, a relacéo
mulher/homem para ITU diminuiu com a idade, sendo de 28/1 entre pacientes com
idades compreendidas entre 20 e 29 anos e 3/3 para aqueles com idade superior a
80 anos (ROCHA; TUON; JHONSON, 2012).

A ITU € uma das queixas mais comuns em pediatria, sendo a principal causa
de febre inexplicavel em menores de dois anos e a segunda causa de infecgbes
bacterianas na infancia (MORIYON et al, 2011). Em uma anélise feita com o objetivo
de verificar a pertinéncia dos pedidos de exames bacteriolégicos de urina na clinica
pediatrica em um Servico de Patologia Clinica do Hospital Senhora de Oliveira,
deram entrada no servico, durante um periodo de um ano, 1235 exames
bacterioldgicos de urina (oriundos da internagao, servico de urgéncia e consulta
externa) dos quais a positividade foi em 343 pedidos, representando 27,8% da
amostra, sendo que destes, apenas 53 pedidos eram provenientes de consulta
externa ao hospital, o que pode ser explicado pelo fato da realizacdo de urocultura
para controle apds tratamento. Houve predominancia de E. coli (69,5%), seguindo-
se de P. mirabilis (12,5%) e K. pneumoniae (6,5%), além da predominancia do sexo
feminino (58,3%) em relacdo ao sexo masculino (41,7%). Nesse estudo, também

houve predominéancia de ITU no sexo masculino (35,0% de 41,7%) em relagdo ao
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feminino (26,0% de 58,3%) quando a idade era inferior a dois anos (OLIVEIRA,
2004).

2.4 Mecanismos de resisténcia em E. coli

O consumo de antimicrobiano em paises subdesenvolvidos € indiscriminado
0 que contribui para o0 aumento da prevaléncia de microrganismos multirresistentes e
por consequéncia limita as opgdes de tratamento; sobretudo quando o tratamento €
empirico (RANDRIANIRINA, 2007; YOLBAS et al., 2013) . Esta condigdo requer o
uso de drogas mais potentes, mais caras e mais toxicas.

O tratamento eficaz de uma infeccéo bacteriana visa a cura e eliminagao dos
agentes causadores da infecgdo prevenindo sua recorrénciae depende da
capacidade do antibiotico em atingir concentragdes suficientes nos sitios infecciosos
sem causar danos ao paciente e alguns fatores contribuem para classificar um
microrganismo em sensivel ou resistente a um determinado antimicrobiano, tais
como: poténcia da droga ou sensibilidade in vitro da bactéria, caracteristicas
farmacoloégicas e os resultados de estudos clinicos (RODRIGUES; COSTA;
SARMENTO et al, 2013; KOCH et al, 2008).

As mutacdes bacterianas queresultam naresisténcia aos farmacos elevam a
concentragcao Inibitéria Minima (CIM) a niveis extremamente altos, exigindo
concentragcbes da droga que nao seriam toleradas clinicamente; e mutagdes
subsequentes que elevariam progressivamente a CIM, até que as doses exigidas do
antimicrobiano também néo sao toleradas pelo paciente (VERONESI & FOCACCIA,
2009).

O tipo de mecanismo envolvido também estabelece o grau de resisténcia
bacteriana e os trés principais mecanismos estdo relacionados com a alteragcéo do
sitio de acéo, degradacéo da droga e diminuigdo da concentragado do antimicrobiano
dentro da célula bacteriana (VERONESI & FOCACCIA, 2009).

Essa resisténcia também pode ser classificada em constitutiva e induzivel.
No caso constitutivo, a bactéria expressa a resisténcia independente de fatores
externos, enquanto que na induzivel, a resisténcia s6 é expressa mediante agentes
indutores como os proprios antimicrobianos, sendo a producédo de beta-lactamase
seu principal exemplo (VERONESI & FOCACCIA, 2009).
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2.4.1 Resisténcia aos Betalactamicos

Com a descoberta da penicilina em 1928 e o inicio doseu uso terapéutico a
partir de 1940, os betalactamicos passaram a ser a classe de antimicrobianos mais
utilizados. Seu uso em grande escala advém dabaixa toxicidade e grande variedade
de compostos disponiveis (VILELA, 2009). Esses antibidticos possuem um anel
betalactdmico em seu nucleo estrutural, que confere atividade bactericida aos
mesmos (MACEDO et al, 2005).

A atividade dos betalactdmicos € embasada na capacidade dos mesmos
interferirem na sintese do peptidioglicano, principal componente da parede celular
bacteriana (VILELA, 2009). Nas bactérias gram-negativas,a parede é formada por
fina camadas de peptideoglicano, lingados por pontes de pentaglicina, em sua
matriz, encontram-se proteinas chamadas de porinas, responsaveis pela entrada de
nutrientes na bactéria, bem como lipopolissacarideo(SOUSA JUNIOR et al., 2004;
DIAS, 2009).

Nas bactérias gram-negativas, as betalactamases ficam localizadas no
espago periplasmatico, espago entre a membranaexterna e a parede de
peptidioglicano. O efeito de um betalactdmico na bactéria depende das proteinas
ligadoras de penicilina (PBP), que ele inativa e do papel desempenhado pela PBP
na sintese do peptidioglicano (VERONESI & FOCACCIA, 2009).

O mecanismo de resisténcia bacteriano aos betalactdmicos pode ocorrer de

trés formas:

o alteragao do sitio de agao (Proteina Ligadora de Penicilina).
o produgao de betalactames que inativam betalactamicos.
. diminui¢do da concentragao do antimicrobiano dentro da célula bacteriana.

Nos microrganismos gram-negativos, a producao de betalactamase
representa um dos principais mecanismos de resisténcia aos betalactamicos, ao
passo que essas enzimas catalisam a hidrolise do anel betalactamico,
impossibilitando a ag¢do do antimicrobiano. Essa resisténcia acontecera na
dependéncia de fatores como quantidade de enzimas produzidas, capacidade da
enzima em hidrolisar o antimicrobiano e velocidade com que o antimicrobiano
penetra na membrana externa (MACEDO et al, 2005).

Além da selecdo exercida pela droga sobre os micorganismos, a troca de

informacgdes genéticas e a transmissdo de um gene mutante (plasmideo) entre os
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microrganismos de uma espécie bacteriana ou entre espécies diferentes, fazem com
que seja ampliado o espectro de atividade das betalactamases, sendo designadas
como betalactamases de espectro extendido ou de amplo espectro (ESBL), as quais
hidrolisam penicilinas, cefalosporinas de terceira geragcdo e monobactamicos
(antibidticos lactdmicos), mas nao hidrolizando os cabapenémicos (AGGARWAL et
al., 2009; SOUSA JUNIOR et al., 2004).

Genes responsaveis pela codificacdo dosmecanismos de resisténcia a
outros grupos de antibidéticos como aminoglicosideos, tetraciclinas, trimetropin,
sulfonamidas e cloranfenicol carregam também genes que codificam ESBL, o que as
tornam cepas multiresistentes. Porém, agcao das ESBL é inativada pelos inibidores
de betalactamase como o &acido clavulénico, sulbactam e tazobactam, que s&o
compostos parecidos com os antibidticos e ligam-se as betalactamases de forma
reversivel ou nao, impedindo que as mesmas destruam a acao do antimicrobiano.
(SOUSA JUNIOR et al., 2004; LIMA; FERREIRA, 2013).

O primeiro relato de ESBL data de 1983, quando essas enzimas foram
isoladas em K. pneumoniaeeE. coli, em Frankfurt na Alemanha. A partir dai, no
mundo inteiro tem sido descrito microrganismos produtores dessa enzima (SOUSA
JUNIOR et al., 2004).

Nos ultimos anos a resisténcia Enterobacteriaceae aos beta-lactamicos
surgiu como um agravante de saude publica, principalmente pela disseminagao de
cepas produtoras de beta lactamases de espectro ampliado tanto em unidades
hospitalares quanto nas infecgdes comunitarias. Associado a esse fato, a resisténcia
bacteriana a outras classes de antimicrobianos limitou as opcdes terapéuticas e
aumentou as chances de falha no tratamento de ITUs. Com a ascensao das beta
lactamases de amplo espectro, houve aumento no consumo de carbapenes, o que
favoreceu também o surgimento e disseminagado de carbapenemases (LEPEULE et
al, 2012).

2.4.2 Resisténcia as Quinolonas

O espectro de acédo das quinolonas é amplo e semelhante entre si, 0 que
dificulta a selecdo de uma quinolona para tratamento quando o microrganismo é
resistente a um antimicrobiano dessa classe; a resisténcia as quinolonas acontece

em maior intensidade pela selecdo de cepas de bactérias resistentes, que
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representam mutagdes nos genes cromossomiais, representados em sua maioria
pelo gene gyr A (ITO, 2004).

Os principais mecanismos de resisténcia as quinolonas sao:

o alteracao de permeabilidade de membrana externa e bomba de efluxo;
o alteragao do sitio de agao (topoisomerases);
o mediada por plasmideo.

O mecanismo de acao das fluorquinolonas baseia-se na inibicdo de enzimas
denominadas girases, formadas por duas subunidades A e duas B, codificadas pelos
genes gyrA e gyr B respectivamente. A atuacdo dessas enzimas acontece durante a
replicagdo, transcricao e segregagcao do DNA cromossdémico € 0 mecanismo de
resisténcia mais comum acontece a partir de formagdo de girases que nao se ligam
as fluorquinolonas (PETERSON, 2001).

Além da alteracéo do sitio de acdo, o mecanismo de resisténcia a quinolona
pode ser mediado por plasmideo, onde o gene mutante protege a DNA girase da
inibicdo da ciprofloxacina. Esse € um mecanismo pouco frequente e que apresenta
baixos niveis de resisténcia ao acido nalidixico e ciprofloxacina (HOOPER, 2001)

Uma das caracteristicas da membrana externa das bactérias Gram-
negativas é a permeabilidade limitada devido a presencga de proteinas denominadas
porinas, as quais estabelecem canais pelos quais substancias podem passar para o
espacgo periplasmatico e o interior da célula bacteriana. Utilizando-se dessa
propriedade, bactérias podem tornar-se resistentes, ao passo que uma alteragao na
porina especifica, impede a difusdo do antibidtico, excluindo-o de seu alvo
(VERONESI & FOCACCIA, 2009).
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3 REVISAO INTEGRATIVA DA LITERATURA - UMA ABORDAGEM TEORICA

A revisao integrativa da literatura é planejada com a finalidade de responder
uma pergunta especifica, utilizando métodos explicitos e sistematicos para
identificar, selecionar e avaliar criteriosamente os artigos resultantes de estudos,
além da coleta e andlise dos dados dos referidos estudos incluidos na reviséo,
evitando assim o viés ou tendenciosidade da pesquisa (CASTRO, 2001;
WHITTEMORE;KNAFL, 2005; POMPEU; ROSSI; GALVAO, 2009).

Na revisdo integrativa e em outros estudos de revisédo a fonte de dados
utilizados ¢é a literatura sobre determinado tema, sendo extremamente util para reunir
informagdes de um conjunto de estudos realizados separadamente, nos permitindo
incorporar uma maior quantidade de estudos relevantes, ndo limitando as
conclusdes & leitura de alguns artigos (MENDES; SLVEIRA; GALVAO, 2008).
Destaca-se que a reviséo integrativa € um tipo de estudo retrospectivo secundario e
dessa forma, totalmente dependente da qualidade da fonte primaria (SAMPAIO;
MANCINI, 2007).

Revisdes integrativas da literatura bem feitas apresentam o estado da ciéncia,
contribuem para o desenvolvimento da teoria e apresentam aplicabilidade direta
para politicas e praticas. Constituem uma abordagem que permite a inclusdo de
variadas metodologias de pesquisas primarias (pesquisa experimental e nao
experimental), desempenhando importante papel na pratica baseada em evidéncias
na enfermagem (WHITTEMORE;KNAFL, 2005).

A pratica baseada em evidéncia surgiu da necessidade de eliminar-se a
distancia entre os avangos cientificos e a pratica clinica e utiliza de resultados de
pesquisas junto a assisténcia a saude nos diversos niveis de atengdo (MENDES;
SILVEIRA; GALVAO, 2008). Envolve a delimitagdo do problema, busca e avaliagéo
critica das evidéncias na pratica clinica e avaliagdo dos resultados obtidos
(POMPEO; ROSSI; GALVAO, 2009).

Antes de iniciar uma revisdo em si, trés etapas devem ser consideradas pelo
autor: definir o objeto da revisado, identificar a literatura e selecionar os estudos
possiveis de serem incluidos (SAMPAIO; MANCINI, 2007). Apés, passos devem ser
seguidos para a elaboragcdo do trabalho de revisdo: formulagdo da pergunta,
localizacdo e selecdo dos estudos, avaliacdo critica dos estudos, coleta de dados,

analise e apresentacdo dos dados, interpretacdo dos dados e aprimoramento e
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atualizacao da revisao (CASTRO, 2001). Nesse tipo de estudo, sdo analisados os
achados de estudos, zelando pelo rigor e sistematica, examinando métodos e

estratégias utilizadas, além de certificar-se das fontes e sintese de resultados.

3.1 Etapas da revisao integrativa

3.1.1 Identificagdo da questao norteadora da pesquisa

Assim como em qualquer outro trabalho cientifico, uma boa reviséo integrativa
da literatura exige a formulacdo de uma pergunta bem formulada e clara, que deve
conter a descricdo da doencga ou condigao de interesse, a populagao, o contexto, a
intervencao e desfecho (SAMPAIO; MANCINI, 2007). Estudiosos consideram essa
etapa como essencial na condugao de uma revisao integrativa bem feita (MENDES;
SLVEIRA; GALVAO, 2008). Questdes mal elaboradas levam a decisdes incertas a

cerca do que deve ou nao ser incluido na revisao (CASTRO, 2001).

3.1.2 A busca sistematizada da literatura cientifica

Esta etapa esta ligada intimamente a anterior, uma vez que o revisor deve ter
a clareza de que quanto mais amplo for o objeto de estudo, mais criteriosa deve ser
a inclusdo da literatura a ser estudada. Uma demanda exagerada de estudos pode
inviabilizar e até mesmo produzir vieses nas etapas proximas (MENDES; SILVEIRA;
GALVAO, 2008).

A busca dos estudos nas bases de dados inicia-se apos a escolha do tema e
a formulagao da questao de pesquisa, sendo a internet uma ferramenta importante
nesse processo devido ao acesso eletrénico das bases de dados (MENDES;
SILVEIRA; GALVAO, 2008; BOTELHO; CUNHA; ALMEIDA, 2011).

3.1.3 Organizacao e avaliagao critica dos estudos
E a fase de utilizacdo de critérios para determinar a validade dos estudos

utilizados e a possibilidade das conclusdes desses estudos estarem embasadas em

dados viciados. A partir disso, determinam-se quais estudos entram na pesquisa de
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revisdo, sendo que os artigos que nao entram nos critérios validades sao citados e
explicados os motivos da exclusao (CASTRO, 2001).

Também nessa fase, é importante que os pesquisadores considerem todas as
possiveis fontes de erros que podem comprometer a relevancia do estudo analisado,
sendo necessario conhecimento aprofundado de métodos de investigacao e de
analise estatistica, bem como instrumentos empregados (SAMPAIO; MANCINI,
2007).

A acao de definir as caracteristicas da pesquisa primaria € a mais importante
nesse método e todas as variaveis estudadas devem ser observadas nos estudos e
resumidas, além das caracteristicas dos métodos, dos participantes e das
conclusdes, o que permite comparar ou ndao os estudos selecionados (CASTRO,
2001).

3.1.4 Analise, apresentacgao e interpretacao dos dados

Essa etapa é feita baseada na semelhanca entre os estudos, onde os
mesmos sao agrupados para analise posterior (CASTRO, 2001). Essa etapa
representa a esséncia do estudo de revisdo integrativa e € nessa fase que séo
definidas caracteristicas e informagcdes que serdo coletadas das pesquisas
(GANONG, 1987).

Os artigos incluidos na revisao integrativa podem ser apresentados na forma
de quadro que reune caracteristicas como autores, ano de publicagdo, desenho
metodoldgico, numero de sujeitos, grupo de comparagédo e principais resultados
(SAMPAIO; MANCINI, 2007).

Nessa etapa do processo metodoldgico, o processo de revisdo integrativa
compreende a analise dos dados extraidos dos artigos inclusos na revisdo e a
discussdo dos principais resultados encontrados nas pesquisas convencionais
(LIMA, 2010; MENDES; SILVEIRA; GALVAO, 2008). E determinada a forca da
evidéncia encontrada, parametros minuciosos de analise, que envolvem uso de
meétodos para garantir o alcance dos objetivos, exame da teoria utilizada,
estabelecimento de relagbes com os resultados, métodos e sujeitos das pesquisas,
objetivando mostrar ao leitor informacdes sobre os estudos revisados (GANONG,
1987).
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4 OBJETIVOS

e |dentificarr a prevaléncia e o perfil de sensibilidade da Escherichia coli na
infeccao urinaria de origem comunitaria entre os anos de 2009-2014.
e Sintetizar a producdo cientifica acerca da infec¢gdo urinaria de origem

comunitaria.
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5 METODO

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, sobre a producao cientifica
acerca da infecgao do trato urinario de origem comunitaria, publicada no periodo de
2009 a 2014.

A revisdo integrativa foi desenvolvida em seis etapas (CASTRO 2001). A
questdo norteadora do estudo: Houve no decorrer dos anos, alteracdo na
prevaléncia e perfil de sensibilidade de E. coli associada com infeccédo urinaria de
origem comunitaria no periodo de 2009 a 20147

Para identificar os artigos foi efetuada uma busca on-line nas bases de dados
da Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e Public Medline or Publisher Medline (Pub
Med), nos meses de setembro/novembro de 2014 e maio de 2015.

Os artigos encontrados foram organizados em duas pastas, uma para cada
base de dados. Os descritores em ciéncias da saude (DeCS) utilizados nos campos
de busca de cada base de dados foram: (urinary tract infections or community-
acquired infections) AND (anti-bacterial agents) AND (microbial sensitivity tests).

Foram incluidos os artigos disponiveis em inglés, espanhol e portugués e
excluidos aqueles que apenas tratavam de infeccado hospitalar e infecgdes causadas
por outros microrganismos. Foram excluidos aqueles que tinham como tematica
infeccao hospitalar, que ndo abordavam infeccao do trato urinario e Escherichia coli
€ que nao atenderam aos objetivos da pesquisa.

A analise dos dados foi realizada em duas etapas. Na primeira, foram
identificados os dados do artigo: autores, titulo, ano, base e dados e periddicos. A
segunda etapa foi realizada a analise propriamente dita, o conteudo foi explorado

por meio de leitura exploratoria e critica.
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6 APRESENTAGAO DOS RESULTADOS

6.1 — Resultados da pesquisa

Definigéo do objeto de estudo, elaboracdo da questao norteadora e selecéo da
base de dados.

\ 4

l Definicéo dos descritores para pesquisa | \
Busca no Pub Med Busca na BVS
229 artigos parapesquisa 1090 artigos
pesauisa

| 1319 referéncias |

Fase 1: Aplicagao dos critérios de incluséao |

Pub Med BVS
72 artigos 59 artigos
48 disponiveis 46 disponiveis
12 COMUT 13 COMUT

2

Fase 2: Leitura dos artigos e aplicagéo dos critérios de exclusao

. 4

36 referéncias selecionadas
10 Pub Med26 BVS

Figura 1 - Fluxograma de seleg¢ao dos artigos publicados no periodo de
2009 a 2014

A literatura pesquisada resultou em 1319. Um total de 1283 (97.3%) artigos
foram excluidos, resultando em 36 (2,7%) estudos relevantes que estavam de
acordo com os critérios de inclusdao e foram inclusos na etapa final da revisao

(Figura 1).

6.2 — Caracteristicas gerais dos estudos incluidos

A analise e caracterizacado dos 36 artigos sobre producgéao cientifica a cerca de
infeccdo urinaria causada por E.colide origem comunitaria mostraram que a maioria
das publicagbes ocorreu nos anos de 2009 (13,8%), 2010 (25,0%),2011 (8,3%),
2012 (19,4%), 2013 (27,7%), e 2014 (5,5%).

Os periédicos que apresentaram a maior frequéncia de publicagbes foram:

‘BMC Infectious Diseases”, com trés artigos (9,7%), seguida das revistas
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“International Journal of Antimicrobial Agents”, “Journal of Microbiology, Immunology
and Infection”, “International Journal of Infectious Diseases”, com duas (6,4%)
publicagdes cada; e nas demais, uma (3,2%) publicacéo.

Nove estudos foram desenvolvidos no continente europeu, desses, 3 na
Italia,3 na Turquia, 1 em Portugal, 2 na Grécia, 1 na Irlanda 1 na Espanha e 1 na
Suécia.No continente Asiatico, foram realizados sete estudos, 1 no Taiwan, 1 em
Camboja, 1 na Coreia, 1 na India, 1 no Ir4, 1 no Iraque e 1 no Kwait. No contiente
americano foram desenvolvidos 11 estudos, desses, 6 foram desenvolvidos no
Brasil, 1 no México, 1 no Uruguai, 1 no Chile, 1 na Nicaragua, 1 na Colbmbia e 1 nos
Estados Unidos; e no continente africano foram desenvolvidos 4 estudos, dos quais

2 em Uganda, 1 em Camardes e 1 na Afriaca do Sul.

6.3 — Avaliagdo dos estudos incluidos por continente

Nos dois estudos realizados na Grécia, E. coli foi o microrganismo mais
isolado (83%, 68,9%) em um total de 5.947 amostras positivas para ITU comunitaria.
Isolados como P. mirabilis, K. pneumoniae e Enterococcus spp. representaram
respectivamente 6,8%, 6,4% e 6%. As taxas de resisténcia de E. coli em cistite ndo
complicada foram 25,8% para amoxacilina, 19,2% para cotrimoxazol, 14,9% para
cefalotina, 10,7% para nitrofurantoina, 5,2% para amoxacilina/acido clavulénico, 6%
para acido nalidixico, 3,4% para meciliam, 2,2% para ciprofloxacina e 1,7% para
cefuroxima. Os dados ainda mostram que o uso de amoxacilina ou cotrimoxazol nos
ultimos trés meses tem associagao significatica com o isolamento de cepas de E.
coli resistentes ao cotrimoxazol, assim como o uso de uma fluorquinolona e
isolamento de E. coli resistente a ciprofloxacina (KATSAROLIS; POULAKOU;
ATHANASIA et al, 2010; MARAKI; MANTADAKIS; MICHAILIDIS et al, 2013).

Na ltalia, trés estudos foram realizados e E. colifoi o principal microrganismo
isolado em ITU comunitaria, totalizando 64% e 67,6%, seguido de P. mirabilis (15%;
5,2%), P. aeruginosa (7%, 2,5%), Enterococcus spp. (6%) e K. pneumoniae (4%;
8,8%). Altas taxas de resisténcia foram encontradas para ampicilina (52%, 52%)
piperacilina (48,1%), trimetoprin-sulfametoxazol (27,1%) e amoxacilina/acido
clavulénico (22,5%). Idade e sexo sao fatores importantes na determinacdo da
etiologia das ITU comunitaria, visto que em menores de quatorze anos P. mirabillis
foi o microrganismo mais comumente isolado e E. faecalis e P. aeuginosa em
homens com idade superior a sessenta anos (CARACCIOLO; BETTINELLI;
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BONATO, 2011; MAGLIANO; GRAZIOLI; DEFLORIO et al, 2012; PIGNANELLI;
ZACCHERINI; SCHIAVONE et al, 2013).

Trés estudos foram realizados na Turquia, sendo um deles apenas com
mulheres. De um total de 3250 amostras positivas para ITU, E. coli foi predominante
(71,3%, 66,9%). No sexo feminino, as taxas de resisténcia de E. coli foram altas
para ampicilina (55,1%), trimetoprim-sulfametoxazol (41,1%), ampicilina/sulbactam
(32,7%), amoxacilina clavulonato (32,7%), fluorquinolonas (25,2%), cefuroxima
(23,4%) e ceftriaxona (15,9%). Nesse mesmo publico, os antimicrobianos mais
prescritos foram fluorquinolonas (77,9%), trimetoprim-sulfametoxazol (10,7%),
fosfomicina (9,2%) e nitrofurantoina (2,1%). Nos outros dois estudos, as maiores
taxas de resisténcia de E. coli foram para ampicilina (69,5%; 69,7%), cefuroxime
(28,9%), cefalosporinas de terceira geracdo (26,1%), ciprofloxacina (29,5%),
gentamicina (19,6%), co-trimoxazol (41,7%, 45,2%) e piperacilina (54,4%) (AYPAK;
ALTUNSOY; DUZGUN, 2009; CATAL; BAVBEK et al, 2009; DEMIR; BUYUKGUDU,
2013).
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QUADRO 1 - Pesquisas que apresentam ITU comunitaria e mudangas no perfil de susceptibilidade dos microrganismos,

Continente Europeu, publicadas no periodo de 2009 a 2014

PERIODICO/ANO/
VOLUME/N° OBJETIVO
, PRINCIPAIS ~
IPAGINA DO METODOLOGIA CONCLUSAO
- RESULTADOS
IAUTORES/ PAIS/ TITULO DO ESTUDO
ARTIGO

KAHLMETER, G.; POULSEN, | Determinar a | Estudo Resisténcia de E.coliparamecilinam, | Os resultados questionam o
H O Susceptibilidade | susceptibilidade Transveral cefadorxil, nitrofurantoina, fosfomicina | uso rotineiro de amoxacilina, e

antimicrobiana de E. coli a partir
de ITU comunitaria na Europa:
o ECO. SENS estudo revisado.
International
Antimicrobial Agents; 2012; 39;
45-51. Suécia.

Journal of

antimicrobiana de E. coli
que causa ITU comunitara
em mulheres entre 18-65
anos e compara 0S
resultados do
primeiro ECO. SENS (1999-

2000)

com oOs

trometamol, gentamicina, cefotaxina,
cefalosporinas de 3% geragcdo e
ceftazidima foi < 2,0%; Excecédo p/
gentamicina em Portugal (2,8%),
(2,9%) e
(21,2-

34,0%). Maiores niveis de resisténcia

fosfomicina na Grécia

cefalosporinas na Austria
para amoxacilina/acido clavuldénico
(2,0-8,9%) e ciprofloxacina (0,5-7,6%)
e muito superior a ampicilina (21,2-
34,0%), sulfametoxazol (21,2-31,3%),
(14,9-19,1%) e
(14,4-

18,2%). Ressalta-se aumento da taxa

trimetropim

trimetropim/sulfametoxazol

de resist as quinolonas e trimetropim

e identificados 11 cepas produtoras

sulfametoxazol/trimetoprim
como agentes de primeira
linha pra ITU ndo complicada
na comunidade.
Cefalosporinas orais,
amoxacilina-clavulonato,
fosfomicina, meciliam e
nitrofurantoina parecem ser os

agentes mais adequados para

tratamento empirico de ITU
aguda nao complicada
comunitaria.




34

de betalactamases como tendo ou
CTX-M ou Amp C.

MARAKI, S.; MANTADAKIS, E;
MICHAILIDIS, L.

Mudando susceptibilidades aos

et al.

antibiéticos dos uropatégenos
adquiridos na comunidade na
Grécia, 2005 e 2010. Journal of
Microbiology, Immunology and
Infection; 2013; 46; 202-

209.Grécia.

Determinar a distribuicdo e
alteragdes nas
sensibilidades aos
antibiéticos de
uropatégenos isolados de

adultos com ITU adquridas
na comunidade em Creta,
Grécia, durante um periodo

de seis anos.

Estudo

Transversal

4011 uropatégenos isolados em ITU
comunitaria no periodo entre 2005 e
2010. E. coli foi
(68,9%), P. mirabilis (6,8%) e K.
pneumoniae (6,4%) e Enterococos
spp. (6%).
significativo da resisténcia de E. coli

a mais comum

Houve aumento
para monobactamas, todos os beta-
lactédmicos, aminoglicosideos,

quinolonas e cotrimoxazol. Para
nitrofurantoina houve reducao na taxa
de para 4,2%),

assim como para nitrofurantoina. Foi

resisténcia (9,1%

notado aumento da resisténcia para
ticarcilina, ticarcilina-acido clavulanico
em piperacilina-tazobactam.

Altas taxas de resisténcia para E. coli
em ITU em homens p/ ampicilina,
amoxacilina/ac. clavulénico,
cefalosporinas, aminoglicosideos e

quinolonas.

Ha

preocupante para o aumento

uma tendéncia
da resisténcia entre E. coli e
enterobactérias nédo E. coli
ITU

comunitaria em Creta nos

responsaveis pelas
ultimos anos provavelmente
devido ao uso inadequado de
antibiéticos de largo espectro,
de

e/ou

como substituto

diagndsticos  precisos
para aumentar as chances de

sucesso terapéutico.

CUEVAS, O.; CERCENADO,
E.; GIMENO, M,

Comparada atividade in vitro de

et al

Determinar a atividade in
vitro de cefditoreno e outros

agentes comparativos

Estudo Transversal

Na amostra de 2152 entobactérias, E.
colipredominou (81,8%), seguida de
(7,9%),

K.pneumoniae P. mirabilis

A atividade de Cefditoreno
contra enterobactérias

produtoras de ITU
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Cefditoreno e outros agentes
antimicrobianos contra
Enterobacteriaceae  causando

ITU comunitaria ndo complicada

contra  Enterobacteriaceae
que causam ITU
comunitaria ndo complicada

em mulheres.

(5,2%) e outros (5,1%). 51 amostras
(2,4%)
lactamases de amplo espectro, sendo
3 (0,1%) Amp C

eram produtoras de beta-

produzindo

descomplicada de origem
comunitaria em mulheres foi
superior ao de Ampicilina,

Amoxacilina/clavulonato,

em mulheres; um estudo plasmidial e 64 (2,9%) produziu Amp. | Cefuroxima, Ciprofixacina,
multicéntrico nacional C cromossémica. A CIM 50/CIM 90 | trimetoprim-sulfametoxazol e
Espanhol. Diagnostic (mg/L) de cefditoreno contra todos os | semelhante ao de
Microbiology and Infectious isolados foide 0,12/0,5. Cefditoreno | Fosfomicina.
Disease; 2010; 67; 251- inibia 96,5% de todos os isolados em
260.Espanha. Tmg/L, excessao de  estirpes

produtoras de enzimas ESBL ou Amp

C. A taxa de resisténcia para ampicila

(61,0%), amoxacilina (17,2%),

cefuroxime (5,5%), cefotaxima (2,3%),

ciprofloxacina (20,2%), trimetoprin-

sulfametoxazol (27,4%) e fosfomcina

(4,8%). A atividade do cefditoren foi

superior aos antimicrobianos citados.
CULLEN, I. M.; MANECKSHA, | Investigar as mudanc¢as nos | Estudo Foram processadas 368.137 |E. coli continua sendo o
R. P.; McCULLAGH, E.; et al.A|padrdes de resisténcia | Transversal amostras. No todo 78.959 amostras | uropatégeno mais comum em
mudanga no padrdo da|aosantimicrobianos em foram positivas com evidéncia de|ITU comunitaria e hospitalar,

resisténcia antimicrobiana
dentre 42.033 isolados de
Escherichia colide pacientes

com Infeccdo do Trato Urinario

de origem comunitaria,

Eschericiha coli de infecgao
do trato urinario apés um
periodo de onze anos, e
determinar se a variacao da

taxa de resisténcia

infeccdo. E.
42.033 (53,2%).

comunitarias representaram maior

colipredominou em

Amostras

numero de culturas positivas (38.530;

48,8%), seguida das hospitalares

com incidéncia elevando de
50 a 60% das ITU durantes os
11 anos do estudo. O uso de
penicilinas e trimetoprim nao

sdo adequados para ITU e a
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hospitalar e de pacientes

urolégicos  especificos com
infecgdo do trato urinario. BJU
International; 2011; 109; 1198-

1206.Irlanda.

antimicrobiana swe a ITU

representa uma infecgéo
adquirida no hospital, na
comunidade ou infecgado
especifica de  paciente

urolégico

(32.482; 41,1%). E. coli foi isolada em
61,9% das amostras comunitarias e
47,4% das

aumento significativo de taxa de

hospitalares. Houve
resisténcia de E. colipara ampicilina,
trimetoprim, cefuroxima e gentamicina

a longo dos 11 anos do estudo.

resisténcia a ciprofloxacina
nesse estudo de base torna
impropria a terapia empirica
para ITU  hospitalar e

populagao com doencga
urolégica, sendo preocupante
0 aumento expressivo na taxa
de resisténcia a gentamicina
nesses 11 anos.Trimetoprin ou
nitrofurantoina é recomendada
para o tratamento empirico de
cisitte nao complicada na
comunidade enquanto o uso
de parenteral de quinolonas,
cefalosporinas,

aminoglicosideos e

amoxacilina acido clavulanico

sao reservados para
tratamento de ITU
complicadas.

KATSAROLIS, l.;
POULAKOU,G.; ATHANASIA,
S.; et al. Cistite aguda néao
complicada de dados de

vigilancia  para  tratamento

empirico. International Journal

Explorar as caracteristicas
epidemiolégicas e taxas de
resisténcia em
uropatégenos isolados em
casos de cistite aguda nao

complicada (AUC) na

Estudo

Transversal

De um total de 1936 amostras
positivas, 889 casos eram cistite nao
complicada e E. coli foi o principal
(83%).

casos de cistite ndo complicada, as

agente etiolégico Nesses

taxas deresisténcia foram:

O aumento das taxas de
resisténcia ao cotrimoxazol
limita sua utilizagdo como
agente de 12 linha no
tratamento empirico,

especialmente em casos de
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of Antimicrobial Agents; 2010;
35; 62-67.

Grécia.

e posteriormente

amoxacilina  25,8%; cotrimoxazol
19,2%; cefalotina 14,9%;
nitrofurantoina 10,7%;
amoxacilina/acido clavulénico 5,2%;
acido nalidixco 6%; meciliam 3,4%;
ciprofloxacina 2,2%; cefuroxima 1,75
e fosfomicina 1,65. O wuso de
amoxacilina ou cotrimoxazol nos
ultimos trés meses teve associagao
significativa ao isolamento de uma
cepa de E. coliresistente ao
cotrimoxazol e também para o uso de
uma fluorquinolona e isolamento de

E. coli resistente a ciprofoloxacina.

uso recente dessa droga e/ou
amoxacilina. Fluorquinolonas
tem potente atividade in
vitropara uropatogenos
comunitarios em infecgdes
ndo complicadas. Mecillinam e
nitrofurantoina podem servir
como 12 escolha, sendo
eficazes em um esforco de

poupar uso de fluorquinolonas.

PIGNANELLI, S.; ZACCHERINI,
P.; SCHIAVONE, P.; et alA
atividade antimicrobiana in vitro
de varios agentes
antimicrobianos contra isolados
de Escherichia coli de infecgao
do trato urinario ndo complicada
de origem comunitaria.
European Review for Medical
and Pharmacological Sciences;
2013; 17; 206-209.1talia.

Identificar in vitro moléculas | Estudo transversal
deantimicrobianos
caracterizadas
concentracaoinibitéria

minima e alta percentagem

sensibilidade

complicada.

As penicilinas tém mostrado
percentualde resisténcia de 49,9% e a
piperacilina 48,3% ciprofloxacina
(28,2%), norfloxacina (31,2%). e
sulfonamida (25,9%). A sensibilidade
foi elevada para as penicilinas
protegidas com inibitor (88,9%),
cefalosporinas (91,6%),
carbapenémicos (100%),
aminoglicosideos (91,5%), e
nitrofurano (99,3%)

In vitro, imipenem,
nitrofurantoina, cefalosporinas
e aminoglicosideos (> 90%
dos isolados) tem a maior
sensibilidade em ITU
comunitaria. Em particular,
nitrofurantoina mostrou
distribuicdo de baixa e alta
percentagem de sensibilidade
MIC, o que pode sugerir o
tratamento empirico nessas

infeccoes.
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CARACCIOLO, A.;| Estudar a susceptibilidade | Estudo E. coli foi o principal isolado (64%), | Criancas italianas com ITU
BETTINELLI, A.; BONATO, C.|aos antimicrobianos de | Transveral seguido P. mirabilis (15%), P.|comunitaria sdo tratadas
Resisténcia antimicrobiana | E.coli que causa ITU aeruginosa (7%), Enterococcus spp. |inicialmente com coamoxyclav
entre Escherichia coli que |sintomatica adquirida na (6%) e K. pneumoniae (4%) VO ou ceftriaxona parenteral,
causa infeccao do trato urinario | comunidade em criangas Foram identificadas altas taxas de |sendo que os dados do estudo
comunitaria na infancia no norte | pequenas. resisténcia para ampicilina (ptes|reafirmam que ceftriaxona
da Italia. ltalian Journaul of internados: 50% e ambulatoriais: | parenteral ou um
Pediatrics; 2011; 37; 1-3.1talia. 52%). A resisténcia ao clotrimoxazol | aminoglicosideo devem ser

foi menor do que para ampicilina | considerados para

(internos: 22% e ambulatoriais: 15%). | antibioticoterapia profilatica ou

Resisténcia menor que 1% foijlem uso de antibidticos

identificada para ceftadizima, | recentemente prescritos.

ceftriaxona, nitrofurantoina e

gentamicina, tanto para pacientes

internados quanto para 0s

ambulatoriais.
LINHARES, [.; RAPOSO, T.;|Avaliar a prevaléncia e o De 155.597 amostras analisadas, | As diferengas entre sexo e
RODRIGUES, A et | padrao de resisténcia 12,1% foram positivas para infec¢do | idade devem ser levadas em
al.Frequéncia e padrbes de |antimicrobiana de principais bacteriana. ITU foi mais frequente em | conta para prescricdo empirica
resisténcia antimicrobiana de | bactérias responsaveis por mulheres (77,6%) e sua incidéncia |de antibidticos. Do total dos
bactéria implicadas em infecgao | infecgdo do trato urinario na | Estudo variou com a idade, sendo mais |antibiéticos de primeira linha
do trato urinario de origem |comunidade do Distrito de | Transversal comum em idosos (38,6%). Entre os | recomendados pela
comunitaria: um estudo de |Aveiro (Portugal), no gram-negativosE. colifoi o|Associacdao  Européia de

vigilancia de dez anos (2000-
2009). Bio Med

Infectious Diseases; 2013; 13;

Central

periodo de 10 anos, a fim de

estabelecer uma terapia

empirica apropriada.

microrganismos mais isolado (64,5%),
(4,3%),P.

aeruginosa

Klebsiella spp.
(2,7%), P.

vulgaris
(2,4%),

Urologia, pivmecillinam,
nitrofurantoina e amoxacilina-

clavulonato sao apropriados
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19;.Portugal.

Enterobacter  spp. (1,9%)

Providencia (1,7%). Entre os gram-

em

positivos S. aureus (6,0%), E. faecalis
(3,6%), e S. epidermidis (1.8%). P.
aeruginosa uma causa importante de
ITU em homens. A incidéncia das
bactérias mudou ao longo do tempo
(P. aeruginosas, Klebsiella spp e
spp
Enterobacter spp diminuiu).

aumentaram e
E.coli

apresentou baixa resisténcia para os

Providencia

antibidticos de primeira escolha para
ITU complicada, 6%
nitrofurantoina e 15,8%
14%

fluoroquinolona, 8% amoxacilina-ac.
25%
sulfametoxazol. 17% E. coli e 18,8%

nao para
para
pivmecillinam, para

Clavulanico, trimetoprim-
S. aureus eram multirresistentes

Bactérias isoladas de mulheres foram
menos resistentes do que as do sexo
masculino e essa diferenga subiu com

o0 aumento da idade.

para tratamento de ITU
comunitaria. Ja
fluorquinolonas e

sulfametoxazol-trimetoprim
ndo devem mais ser usadas
para tratar infecgdo no sexo

masculino.

MAGLIANO, E.; GRAZIOLI, V;
DEFLORIO, L.; et al. Etiologia

dependente do sexo e idade em

Avaliar a etiologia
susceptibilidade

antimicrobiana

e

de

Estudo Transversal

61.273 amostras de urina foram
Um de 13.820

foram isolados e

analisadas. total

uropatégenos

Idade e sexo dos pacientes
sdo fatores importantes na

determinagdo da etiologia das
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infeccdo do trato urinario
adquirida na comunidade. The
Scientific World Journaul;
2012;talia.

patégenos

causadores

urbana do norte da ltalia,
bem como

distribuicao das bactérias de

de

urinarios
ITU

comunitaria em uma area

avaliar

acordo com a idade e sexo.

analisados de acordo com sua
prevaléncia ao sexo e faixa etaria do
paciente. E. coli representou 67,6%
de todos os isolados, seguido de
Klebsiella penumoniae (8,8%),
Enterococcus faecaliis (6,3%),
Proteus mirabilis (5,2%) e
Pseudomonas aeruginosa (2,5%). A
estratificacdo de acordo com a idade
e sexo mostrou isolamento de E. coli
menor em homens acima de 60 anos
(52,2%), sendo E. faecalis e P.
aeruginosa mais prevalentes nesse
grupo (11,6% e 7,8%). Em menores
de 14 anos (51,3%), P. mirabillis foi o
mais comum (21,2%).

A resisténcia média de E.coli as
quinolonas variou de 22,9% a 23,4%.
A nitrofurantoina (4,9%), trimetoprin-
sulfametoxazol (27,1%), ampicilina
(52%), amoxacilina-acido clavuléanico
(22,5%), fosfomicina (3%),
piperacilina (48,1%).

ITU, o que pode aumentar a
precisao na definicdo do
agente etiolégico, bem como
proporcionar orientagdo  util
para o tratamento empirico de

ITU de origem comunitaria.

AYPAK, C.; ALTUNSOY, A,

Determinar

0os

Estudo

Observacional

Das 429 mulheres com | O uso empirico de Fluorquinolonas em ITU
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DUZGUN, N. Antibioticoterapia
empirica na Infecgcdo do Trato
Urinario aguda nao complicada
e resisténcia as fluorquinolonas:
um estudo observacional
prospectivo. Bio Med Central -
Annals of Clinical Microbiology
and Antimicrobials; 2009; 8; 27;

1359-1363.Turquia.

padrdes de
susceptibilidade
aos
antimicrobianos de

isolados em ITU

aguda nao
complicada de
origem

comunitaria e
avaliar quais

antibiéticos foram
empiricamente
prescritos no
tratamento
ambulatorial de
ITU.

transversal

sintomas de ITU, 390

(90,9%) o médico
solicitou urocultura; 150
(38,5%) destas a

cultura de urina foi
positiva. E. coli foi
predominante entre os
isolados (71,3%). As
taxas de resisténcia de

E. coli para ampicilina

(55,1%),
ampicilina/sulbactam
(32,7%),
amoxacilina/clavulonato
(32,7%), cefuroxima
(23,4), caftriaxona,
(15,9%),
fluorquinolonas
(25,2%), gentamicina

(6,1%) e trimetoprim-
sulfametoxazol
(41,1%). Os antibidticos
mais prescritos foram,
fluoroquinolona
(77,9%),

sulfametoxazol

trimetoprim-

deve ser desencorajado em virtude ao
aumento das taxas de resisténcia as
fluoroquinolonas as quais devem ser
reservadas para o tratamento de infecgdes
mais sérias, como infecgdo do tecido
conectivo, infecgao do trarto respiratério e
ITU superior. Nitrofurantoina e fosfomicina
devem ser utilizados ao invés de

fluorquinolonas.
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(10,7%),

(9,2%) e nitrofurantoina

fosfomicina

(2,1%),foram 0s
antibioticos mais
comuns prescritos

empiricamente.

DEMIR, T.; BUYUKGUDU, T.
Avaliagcdo da atividade in vitro
de trometamina fosfomicina
contra cepas de bactérias Gram
negativas  recuperadas de
Inffeccdo do Trato Urinaria
comunitaria e hospitalares na
Turquia. International Journal of
Infectious Diseases; 2013; 17; e

966 - 970.Turquia.

Avaliar as
atividades in vitro
de agentes
antimicrobianos,
incluindo
trometamina
fosfomicina contra
bactérias Gram
negativas isoladas
a partir de

amostras de urina.

Estudo transversal

2334

foram

Um total de
amostras

identificadas durante o
estudo. Destas, 1562
(66,9%) eram E. coli,
509 (21,8%) Klebsiella
spp, 85 (3,6%) Proteus
(3,2%)
Pseudomonas spp, 45
(1,9%)
spp, 37

Spp, 75

Enterobacter
(1.6%)
Acinetobacter
baumannii, 8 (0,3%)
Citrobacter  spp, 7
(0,3%)
morganii e 6 (0,3%)

Morganella

Serratia spp. Em geral,
2160  (92,5%) das
cepas testadas foram

sensiveis a

Independente da producédo de ESBL, a
excelente atividade da fosfomicina contra E.
coli, Enterobacter spp, Serratia spp e
Citobacter spp, indica que a droga é uma
opgao terapéutica valiosa para tratamento de
ITU, mesmo aqueles com cotrimoxazol e
isolados resistentes a ciprofloxacina, mas
nao em Klebsiella spp produtora de ESBL,
Pseudomonas spp, Acinetobacter baumanni
e Proteus spp. Novos estudos devem ser
feitos para determinar a atividade in vivo de
drogas entre enterobactérias diferentes de
E.coli.
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trometamina
fosofmicina. As maiores
taxas de resisténcia
para E. coli foram:
ampicilina (69,5%),
cefuroxime (28,9%),
cefalosporinas de
terceira geragao
(26,1%), ciprofloxacina
(29,5%), gentamicina
(19,6%) e co-
trimoxazole (41,7%).

Altas taxas de
resisténcia foram
encontradas nos

pacientes internados
em comparagdo com
0s ambulatoriais. Os
isolados de ESBL de
amplo expectro
apresentaram taxas de
resisténcia a
fosfomicina em relagao
as estirpes megativas
(19,2% p/ 2,9%). A

maior atividade foi p/
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amicacina,

piperacilina/tazobactam
e imipenem p/ todos os
estirpes, inclusive

ESBL produtores.

CATAL, F.; BAVBEK, N.; et al.
Padrées de resisténcia dos
patdogenos do trato urinario e
analise racional para a terapia
empirica em criangas turcas
para os anos de 200-2006.
International Urology and
Nephrology; 2009; 41; 953-

957;Turquia.

Avaliar a mudancga
da
susceptibilidade
de patégenos
urinarios aos
antimicrobianos
comumente
usados para ITU
em um periodo de
seis anos para
avaliar as opgdes
de
antibioticoterapia
empirica em
criangas com ITU

comunitaria.

Etudo transversal

De um total de 765
patdgenos
isolados 766

episodios de ITU em

urinarios,

foram

698 pacientes. 0]
agente causador mais
comum foi E. coli
seguida por Klebsiella
spp. e outros. Nos dois
periodos do estudo, E.
coli apresentou alta
resisténcia a ampicilina
(39,5% e 69,6%), co-
trimoxazole (59,6% a
45,2%), Imipenem (0%
a 9%) e a piperacilina
(13,4% a 54,4%)

A elevada resisténcia de E. colia ampicilina,
imipenem e piperacilina em ITU comunitaria
em criangas impede a utilizagdo desses
medicamentos para tratamento empirico. Em
vez disso, nitrofurantoina ou cafotoxacin
devera ser utilizado como terapia empirica
em ITU nao complicada. Devido ao aumento
crescenteda resisténcia de E.colipara
cefalosporinas, essa classe deve ser utsada

com cautela.
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Em Taiwan, Nefronia Aguda Lombar € comum em criangcas com o primeiro
episodio de ITU febril. Nessas criangas, E. coli foi o agente mais comum encontrado
(90%) e suas cepas eram resistentes a ampicilina (77%), cotrimoxazol (45%) e
amoxacilina/acido clavulanico (19%) (YANG; SHAO; LU, et al 2010). Ja em
Camboja, apenas 11% das amostras isoladas em ITU comunitaria eram E. coli.
Desses isolados, 63% eram resistentes a fluorquinolonas, 70% ao clotrimoxazol,
39% aos aminoglicosideos e 43% a amoxacilina/acido clavulanico (RUPPE; HEM;
LATH et al, 2009). 28,4% das amostras de E. coli isoladas em ITU comunitaria na
Coreia foram resistentes ao ciprofloxacino e 69,1% resistentes a ampicilina. Apenas
um isolado das 543 amostras de E. coli era resistente ao imipenem, ciprofloxacina,
ampicilina, gentamicina, ceftazidima, cefotaxima e piperacilina-tazobactam (LEE;
CHOI; CHOI et al, 2010).

O uso de antibiéticos por um longo periodo e o uso indevido dessas drogas
contribuiu para aumento gradual da taxa de resisténcia bacteriana em ITU
comunitaria na India, onde as taxas de resisténcia de E. coli foram de 22,7% para
cepefime, 66,7% para acido nalidixico, 44,5% para ciprofloxacina, 66,7% para
norfloxacina, 33,3% para amicacina, 33,3% para gentamicina e 55,6% para
clotrimoxazol (SHARMA; PAUL, 2012). No Ira, E. coli (68,8%) foi predominante em
ITU, seguida por Proteus spp. (12,4%) e Klebsiella spp. (9,6%). A resisténcia de E.
coli foi principalmente para ciprofloxacina (31,9%), norfloxacina (38,0%), acido
nalidixico (69,5%), gentamicina (50,7%), ampicilina (96,4%), ceftriaxona (36,5%) e
trimetoprim/sulfametoxazol (61,8%). Com essa crescente resisténcia a
fluorquinolonas, o estudo recomenda reducédo do seu uso em ITU ndo compicada,
sendo considerada como opg¢ao segura nitrofurantoina (KASHEF; DJAVID;
SHAHBAZI, 2010).

No estudo desenvolvido no Kuwait, altas taxas de resisténcia foram
obsevadas entre as enterobacterias contra ampicilina (75%), cefalotina (60%),
amoxacilia/acido clavulanico (41%), ciprofloxacina (46%) e
sulfametoxazol/trimetoprim (52%). 12% de E. colie 17% de K. pneumoniae eram
resistentes a mais de quatro antibidticos, sendo a prevaléncia desssa cepas
produtoras de ESBL de 12 e 17% respectivamente. Nitrofurantoina € a unica opgao
que ainda pode ser usada de forma segura no tratamento empirico de ITU n&o
complicada (BENWAN; SWEH,; ROTIMI,
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QUADRO 2 - Pesquisas que apresentam ITU comunitaria e mudangas no perfil de susceptibilidade dos microrganismos,

Continente Asiatico, publicadas no periodo de 2009 a 2014

PERIODICO/ANO/

OBJETIVO
VOLUME/N° PRINCIPAIS -
. DO METODOLOGIA CONCLUSAO
IPAGINA RESULTADOS
. ESTUDO
IAUTORES/ PAIS
YANG, C. C.; SHAO, P. L.; LU, | Avaliar as | Estudo Transversal Da analise de 265 prontuarios de | Nefronia Aguda Lobar € comum

C. Y,

Nefronia Lobar Aguda e Infecgéo

et al. Comparagao da

do Trato Urinario descomplicada

em criangas. Journal of
Microbiology, Immunology and
Infection; 2010; 43; 3; 207-
214 .Taiwan.

manifestagdes
clinicas e

microrganismos

envolvidos e sua
resisténcia a
antibiéticos em
criangas

hospitalizadas por

Nefronia Lobar Aguda
(ALN) e ITU

comunitaria.

criangas previamente saudaveis e
hospitalizadas por ITU comunitaria,
19,2% (51) foram diagnosticadas com
ALN;

velhas (1,86 anos/0,81 anos); tiveram

ccas com ALN eram mais

periodos mais longos de febre antes
da admissao (4,7 dias/1,4 dias); as
temperaturas com picos superiores
(39,5/38,9) e globulos brancose os
niveis de proteina C reativa mais
elevados em comparagdo com cgas
nao ALN. Febre persistiu por mais
tempo do inicio da antibioticoterapia
(2,7 dias/1,4dias), sendo E. coli o
(90%)

sendo essas

agente predominante em

criangas com ALN,

em criangas com o primeiro
episddio de ITU febril. Elas tém
um prolongado curso clinico,
parametros inflamatérios mais
elevados, maior tempo de
internagcdo e custos médicos
mais altos, sendo E. coli o
principal

agente  etioldgico

encontrado nessas criangas.
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cepas mais resistentes a
Ampicilina (77%), corimoxazole (45%)
e amoxacilina-acido  clavulanico

(19%).

RUPPE, E.; HEM, S.; LATH, S.;
et al. Beta-lactamases CTX-M

em Escherichia coli a de

Infeccbes do Trato Urinario
adquirido na comunidade,
Camboja. Emerging Infectious
Diseases; 2009; 15; 5; 741-

748.Camboja.

Estabelecera

prevaléncia da
resisténcia de E.
coliurinaria adquirida

na comunidadea uma

vasta gama de
antimicrobianos e
caracterizar o)

mecanismo basico da
resisténcia de E. Coli

aos beta-lactamicos.

Estudo transversal

Das 861 amostras, 93 eram E. coli
relacionada com |ITU de origem
comunitéria. Desses isolados 63%

eram resistentes fluoroquinolonas,
(70%) ao (39%)

aminoglicosideo, (43%) amoxacilina-

clotrimoxazol,

acido clavulanico, e (20%) resistente

a cefoxitina.

A elevada prevaléncia de

resisténcia aos beta-lactamicos

no Camboja €& devida a
capacidade intrinseca dos
genes que codificam para
CTX_ M disseminarem pela
comunidade, onde as

condicdes de vida e higiene
sao precarias e o consumo de

antimicrobianos é inquietador.

LEE, M. Y.; CHOI, H. J.; CHOI, J.
Y.; et al. Disseminagdo da ST
131 e ST 393 clones de
Escherichia coli resistente a

cirpfolxacina que causam

Infecgdo do Trato Urinario
comunitaria na Coréia. Journal of
Infection; 2010; 60; 146-153.

Coréia.

Investigar a
distribuicao dos
determinantes de
viruléncia e grupo
filogenético de E. coli
causadoras de ITU
comunitaria na

Coréia.

Estudo transversal

Das 543 amostras de E. coli isoladas
154 (28,4%)

foram ciprofloxacino-resistente, 69,1%

de ITU comunitaria,

resistente a ampicilina, mais de 20%
eram resistentes a gentamicina e
trimetoprim-sulfametoxazol. Somente
um isolado era resistente ao
imipenem, o qual era resistente a
ciprofloxacina, ampicilina,

gentamicina, ceftazidima, cefotaxima

Sugere-se que a epidemia
virulenta ciprofloxacina-
resistente na Coréia deve-se ao
fato de clones de E.coli com
ST131 e ST393. No entanto, a
diversidade de genes CTX-M
isolados ST131

indicar que os genes de ESBL

em podem

foram adquiridos

independentemente de varios
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e piperacilina-tazobactam.

Estes isolados de E. coli resistentes
a cipro, 129 foram caracterizados
posteriormente. Quanto ao grupo
filogenético, subgrupo D foi
predominante (46 isolados; 35,7%),
seguido de B2 (44, 34,1%), A (21;
16,3%) e B1 (18; 14,0%). Analise
mostrou que 48 tipos de sequéncia
(STS); a maioria prevalente foi ST
131 (32; 24,8%), seguido por ST 393
(23; 17,8%). ST 131 pertenciam ao
subgrupo B2 e ST 393 ao subgrupo

D.

clones de E.coli resistentes a
ciprofloxacina e produtoras de
ESBL

disseminado na comunidade

que podem ter

coreana.

SHARMA, l.; PAUL, D.
Prevaléncia de infecgao do trato
urinario comunitaria na faculdade
médica Silchar, na india e seu
perfil de susceptibilidade aos
antimicrobianos. Indian Journal
of Medical Sciences; 2012; 66;
11; 273-279.

india.

Conhecer a taxa de

prevaléncia de
infeccao urinaria
adquirida da
comunidade em

homens e mulheres,
Assam, nordeste da

India.

Estudo transversal

De 40 pacientes, 26 amostras foram
positivas, das quais 19 eram do sexo
feminino (73,07%) e 7 do sexo
masculino (26,92%). Predominio de
(33,3%),
(22,2%),
(11,1%),

Staphylococcus

E. coli Staphylococcus
Klebsiella
coagulase
negativa (ECN)
(7,4%), (7,4%),
Proteus myxofaciens (3,7%), Proteus
mirabilis (3,7%), Edwardsiella tarda

(3,7%), Morganella morganii (3,7%) e

aureus

pneumoniae

Pseudomonas sp

O uso de antibidticos por um

longo periodo e mais
frequentemente o uso indevido
dessas drogas leou a um
aumento geral na emergéncia
de bactérias resistentes. As

bactérias causadoras de ITU

comunitaria ainda estado
sensiveis aos agentes
microbianos rotineiramente
urilizados.
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Citrobacter fruendii (3,7%). A ITU foi
mais comum em mulheres mais
jovens e também os pacientes
responderam de forma eficaz ao
imepenem,

cepefime, amicacina,

norfloxacina e clotrimoxazol para
bactérias Gram-negativas. Para as
Gram-positivas, eficiéncia foi

encontrada para ampicilina,
ciprofloxacina e penicilina benzatina.
As maiores taxas de resisténcia em E.
coli foram 22,7% cepefime, 66,7%
acido nalidixico, 44,5% ciprofloxacina;
66,7% 33,3%

amicacina; 33,3% gentamicina; 55,6%

norfloxacina;

clotrimoxazol.

AZAP, O0O.K; ARSLAN, H;
SEREFHANOGLU, K;
COLAKOGLU, S; et al. Fatores
de risco para betalactamases de
expectro extendido em isolados

de Escherichia coli a partir de

infeccdo do trato  urinario
adquirida na comunidade.
Clinical Microbiology and

Determinar fatores de
ITU

comunitaria causada

risco para
por E. coli produtoras
de betalactamases de
amplo expectro e a
distribuicao das

enzimas de ESBL.

Estudo

prospectivo

Coorte

De um total de 510 pacientes com
ITU por bactérias Gram-negativas,
ESBL foi detectada em 17 das 269
(6,3%) E. coli isoladas de ITU simples
e 34 de 195 (17,4%) E. coli isoladas
de ITU complicada. Os percentuais de
isolados com resisténcia simultanea
ao tripetoprim-sulfametoxazol,

ciprofloxacina e gentamicina foram

A difusdo rapida e generalizada
de E. coliprodutora de ESBL

parece ser emergente em todo

o mundo. Estudos clinicos
adicionais sdo necessarios
para orientar médicos no

tratamento de ITU comunitaria.
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Infection; 2010; 16; 2; 147-151.

Turquia

encontrados em 4,6%
ESBL-negativo e 39,2%
ESBL-positivo. 46 dos 51
(90,2%) eram portadores de CTX-M-
15.

do grupo
no grupo

isolados

KASHEF, N.; DJAVID, G. E;
SHAHBAZI, S.

susceptibilidade

Padrées de
antimicrobiana
de uropatégenos adquiridos na
comunidade em Tehran, no Ira.
Journal of Infection in Developing
Countries2010; 4; 4; 202-206.Ira

Determinar 0s
padroes de
susceptibilidade dos
antimicrobianos
comumente usados
entre os
uropatégenos
adquiridos na

comunidade durante
um periodo de trés
anos de 2006 a 2009.

Estudo transversal

De um total de 13.333 amostras de
urina de suspeitos de ITU, 840 (6,3%)
foram positivas para bactérias
patogéncias. E. coli (68,8%) foi o
isolado mais comum, seguido por

Proteus spp (12,4%) e Klebsiella spp

(9,6%).

E. coli foi resistente principalmente
para ciprofloxacina (31,9%),
norfloxacina (38%), acido nalidixico
(69,5%), gentamicina (50,7%),
ampicilina (96,4%), ceftriaxona
(36,5%) e trimetorpim-sulfametoxazol
(61,8%).

Trimetropim-sufametoxazol n&o

€ recomendado como primeira

escolha para tratamento
empirico em Tehran.
Nitrofurantoina pode ser

considerada como um agente
antimicrobiano de primeira linha
para tratamento empirico de
ITU em
ambulatoriais.

pacientes
Como a
resisténcia as fluorquinolonas é
crescente, recomenda-se
redugdo do seu uso em ITU

nao complicada.

HUSSEN, N. S.Clinica, etiologia
e perfil de sensibilidade aos
antibidticos em infecgao do trato
urinario de origem comunitaria
em um hospital em
Bagda.Medical e Surgical

Urology; 2014; 3; 2. Iraque.

Analisar a

apresentagao clinica,

etiologia e
sensibilidade aos
antibioticos de

bactérias causadoras

em ITU comunitaria

Estudo transversal

De 229 culturas, 100 uroculturas
foram positivas, E. coli apresentou
maior prevaléncia (39%), seguida por
Staphylococcus spp. (30%), Klebsiella
spp. (17%), E. fecaelis (7%), P.
aeruginosa (2%). E. coli mostrou taxa

de resisténcia de

O estudo demonstrouque a
cultura de urina e a
sensibilidade sao essenciais
ITU,

como a apresentagdo clinica

para o diagnostico da

desenvolve uma menor funcao

na confirmagdo do diagndstico
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entre 0s
nossospacientespara
fornecerdados que
possamorientaro

tratamento empirico.

de ITU.
E. coli

0s uropatégenos

e Staphylococcus sao
mais
prevalentes nas ITU. Os testes

revelaram que havia alta

sensibilidade a Nitrofurantoina,

amicacina e imipenem, com

reducao para outros

antibioticos comumente

utilizados, o] que traz

preocupagao para outros
estudos futuros para orientacao

do tratamento empirico.

BENWAN, K. A;; SWEH, N. A;
ROTIMI, V. O.

susceptibilidade

Etiologia e
aos
antimicrobianos  padrées em

infeccdo do trato  urinario
comunitaria e hospitalar em um
Hospital Geral em Kuwait.
Medical Principles and Practice;

2010; 19; 440-446.Kuwait.

Determinar o perfil
bacteriano e
prevaléncia de
resisténcia dos
uropatégenos aos
antibidticos, bem
como avaliar o]

problema de isolados
produzindo ESBL que
ITU em Al-

Hospital,

causam
Amari
Kuwait, ao longo de

um peiodo de trés

Estudo transversal

Bacteriuria significativa em 26,6%
(15.064) do total de 56.505 amostras
15,064 (26,6%)

possivitvas. Dessas 6.180 (41% foram

de urina. foram
ITU de origem comunitaria. E. coli
representou 54,9% dos isolados em
ITU

Steptococcus agalactiae (12,7%) e

comunitaria, seguida por
Klebsiella pneumoniae (10,8%). Altas

taxas de resisténcia foram

observadas entre as
Enterobacteriaceae contra ampicilina

(75%), cefalotina (60%), amoxacilina-

O estudo demonstrou que
quase um terco dos isolados
foram

Gram negativos

resistentes a mais de 4ou—6

antibiodticeos, porém
carbapenens, piperacilina-
tazobactam e amicacina
demostraram excelente
cobertura in vitro.
Nitrofurantoina €& o Unico

antibiético oral que ainda pode
ser usado empiricamente de

forma segura no tratamento de
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anos.

ac. Clavulanico (41%), defotaxima
926%) ciprofloxacina (46%),
piperacilina-tazobactam (4%) e
sulfametoxazol-trimetoprim (52%).
12% de E. coli e 17% de K
penumoniae eram resistentes a mais
de 4 antibidticos. A prevaléncia de E.
coli e K. pneumoniae produtoras de
ESBL em ITU comunitaria foram

respectivamente 12 e 17%.

TU comunitaria nao
complicada. O monitoramento
de ESBL e a susceptibilidade
antimicrobiana sdo necessarios

para evitar falha terapéutica.
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O surgimento de ESBL em infecgdes do trato urinario de origem comunitaria
na Coldmbia e Nicaragua é preocupante. Na Colémbia, a produgcao de ESBL foi
detectada em 11,7% das cepas de E. coli e em 19% das cepas de K. pneumoniae,
sendo que a presenca de ESBL em E. coli possuia alta resisténcia para tobramicina
(21,6%), ciprofloxacina (38,2%), trimetoprim (50,0%) e tetratacilina (60,8%). J&4 em
Nicaragua, 29,5% das amostras de E. coli foram suspeitas de produzirem beta-
lactamases de amplo expectro e as taxas de resisténcia de E. coli foram
significativas para ampicilina (61,4%), amoxacilina/clavulonato (18,6%), cafalotina
(45,5%), trimetoprim-sulfametoxazol (38,6%), ciprofloxacina (31,8%) e ceftriaxona
(20,5%). A partir desses dados, o estudo concluiu que apds a introdugéo das
diretrizes terapéuticas com ceftriaxona recomendada para ITU superior e
nitrofurantoina para ITU inferior, houve aumento da resisténcia bacteriana contra
ambos os antibidticos (MARTINEZ; GARZON; MATTAR, 2012; BOURS; POLAK;
HOEPELMAN et al, 2010).

No Chile, houve predominio de E. coli (96,1%) em ITU comunitaria em
criancas com a faixa etaria entre 2 meses e 5 anos, sendo as maiores taxas de
resisténcia para ampicilina-sulbactam (42%), cotrimoxazol (34%) e cefalotina (31%)
e é preocupante o aparecimento de cepas de E. coli produtoras de ESBL em ITU
comunitaria na infancia. Apesar do achado, E. coli ainda apresentou boa
sensibilidade in vitro para os antibiéticos utilizados como terapia empirica inicial
(acima de 97% para amicacina, gentamicina e quinolonas, cefotaxima e ceftazidima)
(GALLEGOS; MARQUEZ; MORDES et al, 2013).

E. coli (80%) foi o agente mais isolado em ITU comunitaria no Uruguai e a
diminuicdo da sua sensibilidade para fluorquinolonas (85%) tornou-se um grave
problema de saude publica. O estudo evidencia sensibilidade inferior de 80% de E.
coli para ampicilina e trimetoprim-sulfametoxazol, o que impede sua utilizagdo
empirica rotineira. Ja para casos nao complicados de cistite em qualquer faixa
etaria, nitrofurantoina pode seguramente ser utilizada, visto que sensibilidade de E.
coli para referido antibiético foi superior a 97% (SEIJA; FRANTCHEZ; PENTOS et al,
2010).

No Brasil, os seis estudos analisados apontaram E. coli como microrganismo
predominante em ITU comunitaria (63,4%; 76,6%; 75,4%; 85,5%; 69,9%). As taxas
de resisténcia de E. coli foram altas para ampicilina (44,1%; 71,0%; 57,0%; 44,9%;
52%; 44,0%), trimetoprim-sulfametoxazol (34,2%; 48,0%; 41,7%; 36,1%; 33,3%),
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amoxacilina/acido clavulanico (19%), cefalotina (26,6%; 43,0%; 33,0%), acido
nalidixico (10,0%; 19,1%), norfloxacina (13,7%), ciprofloxacina (13,4%) e 6,4% para
nitrofurantoina. Esses dados evidenciam a resisténcia crescente de E. coli aos
agentes comuns utilizados em atibioticoterapia empirica, o que reforca a idéia de
que essas medicagbes devem ser utilizadas com muito critério e a partir dos
resultados de antibiogramas (ROCHA; YUON; JHONSON, 2012; DIAS; MARAGONI;
SMITH et al, 2009; LO; SHIEH; RAGAZZI et al, 2013; SCHENKEL; DALLE;
ANTONELLO, 2014; SANTANA; PEREIRA; MONTEIRO et al, 2012; CHAMBO
FILHO; CAMARGO; BARBOSA et al, 2013).
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QUADRO 3 - Pesquisas que apresentam ITU comunitaria e mudangas no perfil de susceptibilidade dos microrganismos,

Continente Americano, publicadas no periodo de 2009 a 2014

PERIODICO/ANO/
OBJETIVO
VOLUME/N° PRINCIPAIS -
, DO METODOLOGIA CONCLUSAO
/IPAGINA RESULTADOS
, ESTUDO
/IAUTORES/ PAIS
MARTINEZ, P.; GARZON, D.;|Descrever a presenca | Estudo 102 amostras de E. coli e 21 |ESBL CTM-X em uropatdgenos
MATTAR, S. Escherichia coli e|de CTX-M-1 subgrupo | Epidemioldgico de K. pneumoniae isoladas de | isolados na comunidade é
Klebsiella Pneumoniae produtoras de |filogenético de ESBL, | Genética de | pacientes com urocultora | preocupante devido ao enorme
CTX-M isoladas de Infeccdo doTrato | associadas com | microrganismo positiva. Produgcdao de de|potencial de multiresisténcia de
Urinario adquiridas na comunitaria em | genes de MET TEM e ESBL foi detectada em 12|cepas que produzem essas
Valledupar, Colédmbia. The Brazilian |SHV, e o gene que (11,7%) de E. coli e 4 (19%) | enzimas, o que pode levar ao
Journal of Infections Diseases; 2012; | codifica de K. peneumoniae. ESBL |fracasso das terapias e
16; 5; 420-425. Colébmbia. cefalosporinase, de SHV em 4 isolados de K. |desenvolvimento de ITU
CMY-2 em E. coli e K. penumoniae. complicada.
pneumoniae isoladas Gene da beta-lactamase

de ITU

comunitaria

em

CMY-2 foi detectada em 9.
Isolado de E. coliA presenca
de ESBL em E. coli possuia
alta resisténcia a tobramicina
(21,6%),
(38.2%), trimetoprim (50,0%)

e tetratacilcina (60,8%); e

ciprofloxacina

Isolado de K. pnumoniae

também possui  elevada
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resisténcia para ceftazidima,
ceftriaxona e cefepime
(23,8%), tobramicina (28,6%),
(33,3%) e
trimetoprin (23,8%).

os isolados

ciprofloxacina
Ambos

foram 100%

sensiveisao  ertapenem e

imipenem.
BOURS, P. H. A, POLAK, R.;|Descrever a etiologia|Estudo transversal 29,9% (n=91) dos 304 |As taxas de resisténcia em ITU
HOEPELMAN, A. I. M.; et alOj|e susceptibilidade pacientes incluidos no estudo | comunitaria em Nicaragua estao

aumento da resisténcia em infeccbes
do trato urinario adquiridas na
comunidade na América latina, cinco
anos apos a implantacdo do guia

terapéutico nacional.

International Journal of Infectious
Diseases; 2010; 14; 770-774;
Nicaragua

antimicrobiana dos
uropatégenos e o0s
efeitos das diretrizes
ITUs
introduzido em 2003

em Nicaragua.

nacionais para

tinham urocultura positiva. Os
microrganismos

predominantes foram E. coli

(48,4%), Serratia spp
(12,1%), e Escherichia
fergusonii (11,0%),
Enterobacter spp  (6,6%).

Altas taxas de resisténcia de
E. coli p/ ampicilina (61,4%),
amoxacilina-clavulanato

(18,6%), cefalotina (45,5%),

trimetoprim sulfametoxazol

(38,6%), ciprofloxacina
(31,8%), e ceftriaxona
(20,5%).

Serratia spp. teve elevada

aumentando. A introdugdo das

diretrizes terapéuticas com
ceftriaxona recomendada para ITU
superior e Nitrofurantoina para ITU
inferior, conduziram ao aumento da
resisténcia contraambos 0s
antibidticos. O surgimento de cepas
de E. coli produtoras de ESBL é
preocupante, juntamente com a
aparéncia de Serratia spp na

populagao.
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de

ampicilina

resisténcia a
(90,9%),

trimetoprim-sulfametoxazol

(27,3%) e cefalotina (63,6%).

Enterobacter spp. apresentou

taxa

taxas de resisténcia elevada
(100%),

amoxacilina-clavulanato,

para ampicilina

ceftriaxona, gentamicina, e
trimetoprim-sulfametoxazol
(33,3%),
(50,0%) e cefalotina (60,0%)
e 13 amostras (29,5%) de E.
de

beta-lactamase

ciprofloxacina

coli foram suspeitas
produzirem

de amplo expectro.

GALLEGOS, J.; MARQUEZ, S
MORDES, K.; et al. Perfil etiolégico e
susceptibilidade antimicrobiana do

primeiro episédio de Infeccado do trato
urinario febril. Revista Chilena de
Infectologia; 2013; 30; 5; 474-479.

Chile.

Descrever os agentes
etiolégicos e sua
susceptibilidade
antimicrobiana ao
primeiro episodio de
ITU febril em criangas
entre 2 meses e 5

anos de idade.

Estudo observacional

de Coorte prospectivo

De 105 criangas entre dois
meses e cinco anos, 76,2%
(80) eram meninas e 80%
(84) tinham menos de dezoito
meses. E. colipredominou em
96,1% da As

maiores taxas de resisténcia

amostra.

em E. coli foram: ampicilinia-
(42%),

cotrimoxazol (34%), cefalotina

sulbactam

E. coli apresentou boa sensibilidade
in vitro para aminoglicosideos e
cefalosporinas de terceira geragéo,
que sao terapia empirica inicial
de E.coli

de ESBL aparecem

recomendada. Cepas
produtoras
como patdgenos emergentes em

ITU comunitaria em criangas.
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(31%).  Altas de

sensibilidade, acima de 97%

taxas

foram registradas para

amicacina, gentamicina,
quinolonas (97%), cefotaxima
e ceftazidima.

Em Porteus mirabilis, houve
100%

drogas testadas.

de sensibilidade as

ROCHA, J. L.; YUON, F. F.;|Analisar a | Estudo Na amostra de 9.798 | Este estudo identificou graves
JHONSON, J. R. Sexo, drogas, bugs | susceptibilidade aos |transversal pacientes acima de 13 anos |problemas com a resisténcia
e idade: selecao racional da terapia | antimicrobianos de idade com ITU | antimicrobiana em organismos que
empirica para infeccdo do trato|relevantes entre os comunitaria, a proporgdo do|causam ITU comunitaria em
urinario ambulatorial em uma época |isolados de urina de sexo feminino para o|Curitiba. Poucas opgdes de
de ampla resisténcia bacteriana. | pacientes masculino diminuiu com a|tratamentos empiricos adequados
Brazilian  Journal of Infections | ambulatorial em idade, de 28,1 (entre 20-29 |para ITU comunitaria  foram
Diseases; 2012; 16; 2; 115-121.| Curitiba, Brasil. anos) para 3,3 (maiores de 80 | identificadas para mulheres com
Brasil. anos). A taxa de resisténcia |idade acima de sessenta anos ou
em E. coli foi de 44,1% para a | homens de qualquer idade. As
ampicilina, e  34,2%para |terapias empiricas recomendadas
trimetoprim-sulfametoxazol. devem considerar as caracteristicas
demograficas do paciente.
DIAS, R. C. S.; MARAGONI, D. V.;|Examinar a|Estudo  Transversal | 344 pacientes foram | A circulagaoclonaldeE.
SMITH, S. P.; et al.Composigao clonal | prevaléncia de | prospectivo estudadas, das quais 186 | coliuropatogénicapodeafectar
de Escherichia coli causando infecgéo | resisténcia e (545) tinham ITU confirmada, | significativamentea prevaléncia de

do trato urindrio adquirida na

composicao clonal de

sendo em 118 (63,4%)

resisténcia a drogas. Assim, como
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comunitaria no Estado do Rio de
Brasil.  Microbial

20009;

Janeiro, Drug

Resistance; 15; 4;303-308.

Brasil.

E. coli causadora de
ITU comunitaria em
um ambulatério de
uma clinica no RJ,

Brasil.

causadas por E. coli. que
71% a
trimetoprim-
43%
corresistentes ap trimetorpim-

19% a

eram resistentes:
Ampicilina, 48%
sulfametoxazol, eram
sulfametoxazol,

amoxacilina-acido
10%
nalidixico, 8% a cefoxitina e
49,2%
multirresistentes. Destas, 96

clavulanico, ao acido

dos isolados eram

(81%) pertenciam ao grupo
19 ERIC2. O maior

grupo inclui 15 isolados, todos

clonal
pertencentes a sequencia
ST69 e grupo filogenético D.
Cepas de E. coli do grupo
clonal foram responsaveis por
52% de todas as ITU e 82%
do trimetoprim-sulfametoxazol

resisténcia.

na Europa e América do Norte ITU
adiquirida na comunidade,
ITU

pode ocorrer surtos no

especialmente resistente a
drogas,

Brasil.

SEIJA, D. V., FRANTCHEZ, V;
PENTOS, M.; et

aquisicao de infecgao do trato urinario

al.Etiologia da

comunitaria e perfil de

susceptibilidade de Escherichia coli

Determinar as
caracteristicas dos
pacientes que
ITU

de origem comunitaria

consultam para

Estudo Descritivo

transversal

E.coli foi o agente mais
isolado (80%) seguido por S.
saprophyticus (6%), Klebsiella
spp. (6%), Proteus spp. (4%)

e Enterobacter spp. (3%). A

E.coli é o agente mais comum,
sendo o crescente aumento da
resisténcia as fluorquinolonas um
grande problema de saude publica

no pais. Em mulheres jovens com




60

aos principais agentes
antimicrobianos. Revista Médica do

Uruguai; 2010; 26; 14-24. Uruguai.

na emergéncia do
Hospital Pasteur, a
etiologia da mesma e
0 perfil de
sensibilidade das
cepas de E. coli
analisadas nesse tipo

de infecgao.

sensibilidade de E. coli a
ampicilina e  trimetoprim-
sulfametoxazol foi inferior a
80%,

utilizacao

0 que impede sua
empirica. A
sensibilidade global de E. coli
para fluorquinolonas foi 85%,
embora a taxa d e resisténcia
ITU

complicadas e em ptes c/

tenha sido maior em

idade superior a 60 anos. A
sensibilidade a nitrofurantoina
foi superior a 97% em todos

os locais analisados.

cistite ndo complicada terapéutica
empirica pode ser utilizada sem
urocultura prévia. Para casos nao
complicados de cistite em qualquer
faixa etaria, pode-se utilizar
nitrofurantoina. Em pacientes idosos
a taxa de resisténcia foi superior a
20%

descarta seu uso em tratamento

para ciprofloxacina, o que

empirico, sendo cefalosporinas de 2

e 32 geracbes boas opgoes.

LO, D. S,; SHIEH, H. H.; RAGAZZI, S.
L. B.; et al.Infecgdo do trato urinario:
etiologia segundo idade e sexo.
Jornal Brasileiro de Nefrologia; 2013;

35; 2; 93-98. Brasil.

Avaliar a prevaléncia
de uropatégenos em
ITU comunitaria e sua
relacdo com idade e

SeXo.

Estudo Transversal

De de 63.464

atendimentos de menores de

um total
15 anos com sintomas de ITU
em um pronto socorro de um
hospital geral da cidade de
S&o Paulo, foram obtidas
2577 uroculturas, das quais
291 foram positivas p/ ITU
212 casos eram meninas
(72,85), média de 2,6 anos. O
uropatégeno predominante foi

E. coli (76,6%), seguido por

E. coli foi o uropatdgeno mais

prevalente das ITU comunitarias.
Entretanto, a escolha do
antimicrobiano empirico inicial deve
levar em consideragao a prevaléncia
significativa de outros uropatégenos
diferentes de E. coli em lactentes
menores de trés meses, em
criangas maiores de 10 anos € no

sexo masculino.




61

Proteus mirabilis (10,3%) e
Staphylococcus saprophyticus
(4,1%). Em lactentes menores
de trés meses a prevaléncia
de E. coli foi
significativamente menor e
maior prevaléncia de S
saprophyticus em maiores de
10 anos. P. mirabilis foi mais
prevalente em meninos.

A E. coli apresentou taxas de
resisténcia elevadas, superior

a 20,0% para, trimetropim-

sulfametoxazol (41,7%),

cefalotina (26,6%) e

ampicilina (57,0%)
GUAJARDO-LARA, C. E.; | Determinar a | Estudo Foram analisados 652 | A resisténcia ao sulfametoxazol-
GONZALEZ-MARTINEZ, P. M.; | resisténcia aos | Transversal amostras. Os isolados foram | trimetoprim e ciprofloxacina é alta,
AYALA-GAYTAN, J. J. A resisténcia | antimicrobianos e resistentes a ampicilina |embora  sejam  antimicrobianos
antimicrobiana da infeccdo urinaria |inferir as opdes de (67,2%), trimetoprim- | usados para tratamento empirico de
por de Escherichia coliadquirida na |tratamento empirico sulfametoxazol (59,2%), | ITU de origem comunitaria. Com

Qual antimicrobiano
usar?Salud Publica de México; 2009;

51; 2; 155-9.México.

comunidade.

para uropatégenos
mais frequentes, E.
coli isolados de

urocultivos.

cefazolina (35,6%) e a

ciprofloxacina (24,7).

isso, as opg¢des que podem ser
utilizadas sao nitrofurantoina e
fosfomicina. A monitorizagdo de
rotina dos padrdes de resisténcia
embasar

deve acontecer para
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prescricao de antibiéticos

adequados.

SCHENKEL, D. F.; DALLE, J;
ANTONELLO, V. S.; Prevaléncia de
uropatégenos e sensibilidade
antimicrobiana em uroculturas de
gestantes do Sul do Brasil. Revista
de Ginecologia e

Obstetricia; 2014; 36; 102-6. Brasil.

Brasileira

Avaliar a prevaléncia
de germes e o perfil
de

antimicrobianos a

sensibilidade a

partir de uroculturas

de pacientes
gestantes atendidas
em um hospital

materno - infantil em

Porto Alegre.

Estudo

Transversaldescritivo.

Das 481 uroculturas positivas,
em 427 (94,0%) pacientes a

infecgdo era monomicrobiana
e em 27 pacientes, a
urocultura mostrava

crescimento de dois ou mais
(5,9%). E.

predominante

colifoi
(75,4%),
seguida de Enterococccus sp
(7,0%),
agalactiae (3,9%), P. mirabilis
(3,7%) e K.
pneumoniae(3,3%). Para a E.

de
para
(44,9%) e
trimetoprim-sulfametoxazol
(36,1%),

antimicrobianos resisténcia foi

germes

Streptococcus

coli, maiores taxas

resisténcia foram
ampicilina
para os demais
inferior a 10%.

Para K. pneumoniae, maiores
taxas de resisténcia foi para
(71,4%),

cefalosporina de 12 geragao

ampicilina

Para tratamento de ITU na gestacéo

deve ser usado a nitrofurantoina,

para infeccdo nao complicada e
cefuroxima, para infecgao
complicada.




63

(28,7%) e
(31%).

P. mirabilis foi

nitrofurantoina

resistente
somente a colistina (100%), a
nitrofurantoina (100%) e ao
trimetroprim-sulfametoxazol
(91%)

SANTANA, T. C. F. S.; PEREIRA, E.
M. M.; MONTEIRO, S. G.; et al
Prevaléncia e resisténcia bacteriana
aos agentes antimicrobianos de
primeira escolha nas infecgbes do
trato urinario no municipio de Sao
Luis — MARevista de Patologia

Tropical; 2012; 41; 409-418. Brasil.

Determinar a
prevaléncia aos
agentes

antimicrobianos de
primeira escolha dos
patégenos envolvidos
nas infecgdes do trato
urinario
diagnosticadas em
um laboratério
particular do
municipio de Sao Luis
- MA.

Estudo

Transveral

Foram analisadas 875 (37%)
uroculturas  positivas, das
quais 69% eram originarias
de pacientes do sexo
feminino. Enterobactérias
representaram  85,5% dos
isolados. 52% de E.coli e 90%
de Kilebsiella

paresentaram

penumoniae
resisténcia a
ampicilina. Para cefalotina, E.
coli e Staphylococcus aureus
apresentaram resisténcia em
torno de 43%.
Para E. coli as maiores taxas
de resisténcia foram para
ampicilina (52%), cefalotina
(41%). Para P. aeruginosa a
maior taxa de resisténcia foi

de 30% para ciprofloxacina.

ITU em

mulheres acima de sessenta anos,

Ha o predominio de
sendo as enterobacterias
responsaveis pela maioria dos
casos. E. colio principal patégeno.
Ampicilina,
sulfametoxazol/trimetorpim,
nalidixico

cefalotina e  &cido

mostraram menores indices de
susceptibilidade em geral, indicando
que esses antibioticos devem ser
utilizados somente apds a liberagao

do resultado do antibiograma.
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S. aureus, apresentou

resiténcia elevada para
trimetorpim-sulfametoxazol e
(30,0%),

norfloxacina (40,0%). Para o

acido nalidixico

Enterococcus faecalis, as
maiores taxas de resisténcia
30,0%

ampicilina,

foram de para
gentamicina,

ciprofloxaxina e norfloxacina.

GUILHERMO, V. S.; SPENCER, J. E.
A.; ALEXIS, M. G. B.; et al. Aumento
da resisténcia antimicrobiana de
Escherichia coli em ambulatério de
com

geriatria em  comparagao

pacientes adultos atendidos em
ambulatério nos Estados Unidos,
2000-10.
Chemotherapy; 2013; 68; 1838-1841;

Estados Unidos.

Journal of Antimicrobial

Comparar resisténcia
microbiana de E. coli
entre o0s pacientes
adultos e geriatricos
atendidos em
ambulatério entre 200

e 2010.

Epidemioldgico

estatiscamente
(P<0,001) na

resisténcia foram observados

Aumentos

significativos

durante o periodo do estudo
em ambos os grupos etarios
todos os

para agentes

antimicrobianos, excegao
para tetraciclina, que mostrou
uma pequena queda (1,6%)
na resisténcia entre adultos
(P<0,001) (23,7% em 2000 e
22,1% em 2010). Os maiores
aumentos na resisténcia
antimicrobiana entre 2000 e
2010 foram observados para

ciprofloxacina (9,4% e 23,5%)

O presente estudo mostra que a
resisténcia de E. coli aos agentes
comuns para tratamento de ITU
mais

ambulatorial aumentou

rapidamente entre isolados de
pacientes idosos em comparacgéo
aos adultos nos Estados Unidos
entre 200 e 2010. Essa crescente
antimicrobiana

resisténcia pode

afetar os resultados terapéuticos

para ITU na populacao geriatrica.
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de aumento entre adultos e
geriatricos  respectivamente.
Trmetorpim/sulfametoxazol

(4,3% e 10,5%) e ampicilina
(2,0% e 13,6%). Aumentos
menores para nitrofurantoina
(0,3% e 1,3%),
amoxacilina/acido clavulénico
(0,6% e 1,9%) e ceftriaxona

(1,6% e 3,4%).

CHAMBO FILHO, A.; CAMARGO, A.
S.; BARBOSA, F. A,; et al. Estudo do
perfil de resisténcia antimicrobiana
das infec¢des urinarias em mulheres
atendidas em hospital terciario.
Revista Brasileira de Clinica Médica;
2013; 11; 102-7.

Brasil

Avaliar a frequéncia e
o perfil de resisténcia
antimicrobiana dos
uropatégenos que
acometem mulheres
na cidade de Vitéria,

ES.

Estudo
Epidemioldgico

Transversal

Foram  analisadas 5564
uroculturas, sendo 585
(10,5%) positivas. Os
uropatégenos mais
comumente isolados foram:
E. coli (69,9%), Klebsiela
pneumoniae (6%),
Staphylococcus

saprophyticus(5,1%) e

Proteus mirabilis (3,1%). As
maiores taxas de resisténcia
em E. coli foram: 44,0% para
33,3%

trimetoprim/sulfametoxazol,

ampicilina, para

33,0 para cefalotina, 19,1%

para acido nalidixico, 13,7%

O perfil de resisténcia das amostras
de E.

microrganismos apresentam taxas

coli revelou que esses
elevadas de resisténcia a ampicilina
(44%), sulfametoxazol/trimetoprim
(33,3%) e cefalotina (33%). A
tendéncia crescente e significativa
para a resisténcia de E. coli a
ciprofloxacina, reforca a ideia de
que esse antibidtico devera ser

usado com muito critério.
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para norfloxacina, 13,4% para
ciprofloxacina e 6,4% para

nitrofurantoina.

Os dois estudos realizados em Uganda discordam sobre prevaléncia de microrganismos em ITU comunitaria. O
uropatégeno mais comum na comunidade de Gulu foi Staphylococcus spp (46,3%), seguido de E. coli (39%). Ja no Hospital de
Mulago, em Uganda, E. coli foi o microrganismo mais prevalente (57,5%), seguido de Staphylococcus aureus (22,5%),
Enterococccus spp (15%) e K. pneumoniae (5,0%). Os niveis de resisténcia de E. coli para os antibioticos testados também sofreu
variacdo de um estudo para outro. Na comunidade de Gulu, E. coli teve maior taxa de resisténcia para cotrimoxazol (22,0%), ao
passo que no Hospital de Mulago, foram altos os niveis de resisténcia para amoxacilina/clavulonato (64,3%), gentamicina (33,3%),
ciprofloxacina (33,3%), acido nalidixico (39,3%), ampicilina (82,1%) e trimetoprim-sulfametoxazol (89,3%). Quanto a sensibilidade
dos uropatdégenos aos antimicrobianos testados, em Gulu, gentamicina (85,4%), amoxacilina-clavulonato (72,0%) e levofloxacina
(67,1%) podem seguramente ser utilizados; no Hospital de Mulago, nitrofurantoina (100%) foi o antibiético mais efetivo, enquanto
trimetoprim-sulfametoxazol o menos eficaz (ODONGO; ANYWAR; LURYAMAMOI et al, 2013; MWAKA; MAYANJA-KIZZA;
KIGONYA et al, 2011).



QUADRO 4 - Pesquisas que apresentam ITU comunitaria e

Continente Africano, publicadas no periodo de 2009 a 2014

mudancas no perfil de

susceptibilidade dos microrganismos,

PERIODICO/ANO/
VOLUME/N®
IPAGINA
IAUTORES/ PAIS

OBJETIVO
DO
ESTUDO

METODOLOGIA

PRINCIPAIS
RESULTADOS

CONCLUSAO

ODONGO, C. O,
ANYWAR, D. A
LURYAMAMOI, K; et al.

Antibiogramas de

uropatégenos adquiridos
na comunidade em Gulu,
norte de Uganda - um

estudo transversal. BMC

Infections Diseases;
2013; 13; 193-201.
Uganda.

Identificar as bactérias

de infecgbes urinarias de

origem comunitaria e
determinar  perfil  de
resisténcia contra os

antibidticos utilizados.

Estudo Transversal

82 culturas positivas foram
96,3%
mulheres e 72,0% relataram

avaliadas; eram
auto-medicacéo;

uropatégenos mais comuns
foram Staphylococcus spp
(46,3%) e foi resistente ao
(24,0%),
(28,0%) e

azitromicina (23%) e E. coli

acido nalidixico

corimoxazol
teve maior taxa de
resisténcia
cotrimoxazol (22,0%) 13,0%

ao acido nalidixico e 19,0%

para o

a amoxacilina. Sensibilidade
para gentamicina 85,4%;
amoxacilina-clavulonato

72,0% e
67,1%. 51,0% dos isolados

levofloxacina

Houve alta resisténcia a maioria dos
antibidticos testados no estudo; as
recomendagdes da atual Diretrizes

Clinicas Uganda n&o estdo em sintonia
com o padrdao de sensibilidade aos
antibidticos de uropatégenos do meio.
Amoxacilina-clavulonato ou Gentamicnia
devem ser consideradas para substituicao
de amoxacilina e cotrimoxazol para o atual

tratamento empirico
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LEWIS, D. A.; GUMED,
L. Y. E; VAN DER
HOVEN, L. A, et
al.Susceptibilidade
antimicrobiana dos
organismos causadores
e ITU comunitaria na
provincia de Gauteng,
Africa do Sul. South
African Medical Journal
(SAMJ); 2013; 103; 6;
377-381; Africa do Sul.

Fornecer informacgdes
sobreetiologia das ITU e
a susceptibilidade
antimicrobiana dos

patégenos

Estudo Transversal

Foram identificados

patégenos de ITU de origem

comunitaria em 201
amostras (de 460
mulheres). Dentre 0s

organismos gram-negativos
E. colifoi
(79,65%) seguido por P.
5,0%) e K
Entre

predominante

mirabilis
pneumoniae (2,5%).
0s gram-positivos E.
faecalis(4,0%), e S
agalactiae (3,5%).

Para os gran-negativos, as
maiores taxas de resisténcia
foram para amoxacilina
acido-clavulanico (19,3%) e
trimetoprim-sulfametoxazol
(58,6%).

posiivos as

Entre os gram-
maiores
resisténcia  foram para
(72,7%),
trimetoprim-sulfametoxazol
(41,4%), cefuroxime (36,4%)

e cefixima (68,2%)

fosfomicina

Esse estudo fornece dados importantes
ITU

adquirida na comunidade. Em vista da

para o tratamento empirico de
tendéncia do crescimento da resisténcia
entre os patégenos causadores de ITU,
recomenda-se que seja dada atengédo a
criagdo de um sistema de vigilancia
sentinela para monitorar perfis de
susceptibilidade dos uropatdégenos aos
ITU

comunitaria, tendo em vista tendéncias

antimicrobianos usados na

crescentes de resisténcia aos
antimicrobianos entre os patégenos de

ITU.
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K.; YVANNE, S.; AKUM,

N. H.; et al.Perfil
etiolégico e
susceptibilidade

antimicrobiana em
Infeccbes do  Trato
Urinario comunitaria de
duas cidades de
Camarbes. Bio Med
Central; 2012; 5; 219-

227. Camaroes.

Analisar a distribuigao
das espécies de
bactérias patogénicas
associadas com ITU
adquiridas na
comunidade em
pacientes de duas

cidades de Camardes:
Bamenda e Buea e para
determinar sua
susceptibilidade aos
antibiéticos comumente
prescritos assim como
gerar dados que podem
ser uteis em melhorar a
eficacia de tratamentos

Uteis das UTI.

Estudo

Transversal

De 235 amostras de urina

cultivadas, 137 (58,3%)
tiveram uropatégenos
isolados, com taxas de

prevaléncia em Buea e
Bamenda de 65,9% e 54%
respectivamente. Patdgenos
predominantes foram E.
coli(31,4%), K.

(25,5%) e Staphylococcus

oxytoca

spp (24,1%). A faixa etaria

de 20-39 anos apresentou a

maior prevaléncia de
infeccao. Os isolados
apresentaram baixa
susceptibilidade aos

antibioticos testados, sendo
que em Bamenda essa taxa
foi menor em comparagao
com Buea. Clotrimoxazol foi
a droga menos ativa: 12,5%
para Buea e 1,9% para

Bamenda.

Variagdo regional na etiologia da ITU nao

complicada e sensibilidade aos
antimicrobianos observados no estudo
enfatizam a necessidade de estabelecer
sistemas de monitoramento da resisténcia
antimicrobiana local e nacionais em
Camaroes para fornecer informagdes para
de de

tratamento de ITU ndo complicada.

o desenvolvimento diretrizes

MWAKA, A. D,;

Determinar  prevaléncia

Estudo Epidemiolégico

Das 399 amostras de urina,

Os patégenos mais comumente isolados
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MAYANJA-KIZZA, H,;
KIGONYA, E.; e

al.Bacteridria entre as

—

mulheres adultas nao-
gravidas que frequentam
o centro de avaliagdo no
Hospital Mulago em
Uganda. African Health
Sciences; 2011; 11 (2);

182-189; Uganda.

de ITU,
associados e
sensibilidade

antimicrobianos.

uropatégenos

sua

a

Coorte transversal

houve crescimento
bacteriano em 40. E. coli foi
foi o microrganismo mais
prevalente (57,5%), seguido
aureus (22,5%),

Enterococcus spp (15%) e

pelo S.

K. pneumoniae(5,0%). O
estudo demonstrou altos

niveis de resisténcia em E.

colipara amoxacilina-
clavulanato (64,3%),
gentamicina (33,3%),
ciprofloxacina (33,3), acido
nalidixico (39,3%),
ampicilina (82,1%),
trimetoprim  sulfametoxazol

(89,3%)

foram E. coli, Enterococcus spp. eK.

pneumoniae.  Nitrofurantoina  foi o
antibidtico mais eficaz para todos os
uropatégenos isolados, quanto 0
trimetoprim-sulfametoxazol foi o]
antimicrobiano menos efetivo. As altas
taxas de resisténcia a ciprofloxacina,
trimetorprim-sulfametoxazol e a ampicilina,
pode impedir o uso desses antibiéticos

para o tratamento empirico em Uganda.
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7. DISCUSSAO

A escolha do antibidtico para tratamento inicial de ITU comunitaria acontece
em larga escala de maneira empirica, levando em consideragédo a prevaléncia dos
microrganismos e o perfil de sensibilidade dos mesmos (LOPES et al, 2012; LUJAN;
LUJAN; MAMANI, 2012). No entanto, essa prevaléncia e perfil de sensibilidade
mudam constantemente, o que reforca a necessidade de estudos recentes para
diminuir falhas terapéuticas.

Na Europa, em especial na Grécia, Italia e Turquia, antimicrobianos como
amoxacilina, ampicilina e trimetoprim-sulfametoxazol ndo devem ser utilizados
empiricamente, visto as altas taxas de resisténcia dos uropatdégenos aos mesmos
(KATSAROLIS; POULAKOU; ATHANASIA et al, 2010; AYPAK; ALTUNSOY;
DUZGUN, 2009). Ligado a esses achados, o uso indiscriminado de antibiéticos de
amplo espectro como substituto do diagndstico preciso e na tentativa de sucesso
terapéutico, provavelmente tem contribuido para o aumento da resisténcia de E.
coliem ITU de origem comunitaria.

Em Creta, na Grécia, E. coli representou 68,9% das amostras de ITU
comunitaria no periodo de 2005 a 2010 e houve aumento na sua resisténcia para
beta-lactdmicos, aminoglicosideos, quinolonas e cotrimoxazol. Ja no sexo
masculino, as taxas de resisténcia foram altas para ampicilina, amoxacilina/acido
clavuldénico,  cefalosporinas,  aminoglicosideos e quinolonas (MARAKI;
MANTADAKIS; MICHAILIDIS et al, 2013).

No Continente Asiatico, houve predominancia de E. coli nas ITU comunitarias,
sendo desencorajado o uso de fluorquinolonas, clotrimoxazol, amoxacilina/acido
clavulanico, ciprofloxacino, ampicilina, norfloxacina, acido naldixico, gentamicina,
ceftriaxona e trimetoprim/sulfametoxazol (LEE; CHOI; CHOI et al, 2010; KASHEF;
DJAVID; SHAHBAZI, 2010). Esses dados confirmam a necessidade de
monitoramento de transmissdo desses microrganismos resistentes na comunidade e
conhecimento do comportamento epidemiolégico dos mesmos para uma melhor
conduta terapéutica.

Assim como em outros continentes, na Ameérica ha também a preocupacgao
com a resisténcia bacteriana aos antimicrobianos usados para tratamento empirico
de ITU comunitaria. As betalactamases de amplo espectro encontram-se difundidas

em uropatdogenos na comunidade e seu enorme potencial de multirresisténcia pode
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levar ao fracasso das terapias e desenvolvimento de ITU complicada. Na Colémbia,
a presenca de ESBL em E. coli esta ligada a resisténcia para tobamicina, tetraciclina
e ciprofloxacina. Ja em Nicaragua, presenca de ESBL em E. coli esta ligada a latas
taxas de resisténcia para ampicilina, amoxacilina/clavulonato, cefalotina, trimetoprim-
sulfametoxazol, ciprofloxacina e ceftraixona(MARTINEZ; GARZON; MATTAR, 2012;
BOURS; POLAK; HOEPELMAN et al, 2010).

Acredita-se que o aumento geral na emergéncia de bactérias resistentes foi
ocasionado provavelmente pelo uso indevido e frequente de antimicrobianos, sendo
uma preocupagao mundial a disseminacdo de enterobacterias resistentes aos
antibiéticos comumente utilizados em ITU, e a produgdo de betalactamases, a
principal forma de resisténcia aos antibidticos beta lactdmicos, que s&o usados
amplamente em virtude a sua baixa toxicidade e variedade de compostos
disponiveis (CELIK; YULUGKURAL; KULOGLU et al, 2010).

No Brasil, antibiéticos como ampicilina, trimetoprim-sulfametoxazol,
amoxacilina/acido clavulanico, cefalotina, acido nalidixico, norfloxacina, cirpfloxacina
e nitrofurantoina devem ser utilizados de forma cautelosa, visto que nos estudos
analisados,E. coli apresentou altas taxas de resisténcia para esses agentes,
reafirmando a necessidade de antibioticoterapia a partir de resultados de
antibiogramas (ROCHA; YUON; JHONSON, 2012; DIAS; MARAGONI; SMITH et al,
2009; LO; SHIEH; RAGAZZI et al, 2013; SCHENKEN; DALLE; ANTONELLO, 2014;
SANTANA; PEREIRA; MONTEIRO et al, 2012; CHAMBO FILHO; CAMARGO;
BARBOSA et al, 2013).

Em Gulu, norte de Uganda, 96,3% das uroculturas positivas eram em
mulheres, sendo que 72,0% dessas praticavam a automedicagcdo. Houve alta
resisténcia de E. coli a maioria dos antibidticos testados (73,2% para cotrimoxazol,
52,4% para acido nalidixico e 51,2% para amoxacilina), o que caracteriza desacordo
entre as Diretrizes Clinicas de Uganda com o padrao de sensibilidade. Amoxacilina-
clavulonato ou gentamicina devem ser consideradas em substituicdo de amoxacilina
e cotrimoxazol no tratamento empirico de ITU comunitaria (ODONGO;
KULATHINAL; BHARGAVA et al, 2009). Ja para mulheres nao gravidas, todos os
uropatdgenos isolados apresentaram sensibilidade para nitrofurantoina (98,3%) e
cefuroxima (89,3%) (MWAKA; MAYANJA; KIGONYA et al, 2011).
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CONSIDERAGOES FINAIS

Infecgdes do trato urinario afetam pessoas no mundo inteiro e E. coli continua
o principal agente isolado. A sua etiologia pode sofrer alteragbes de acordo com a
idade do paciente e as variagdes regionais no perfil de sensibilidade do
microrganismo. A escolha mais adequada no tratamento empirico deve levar em
consideracao o perfil de sensibilidade, evitando-se desfecho desfavoravel da doenca
e desenvolvimento de resisténcia bacteriana pelo uso indiscriminado dos
antimicrobianos.

O presente estudo de revisao evidenciou um aumento gradual da resisténcia
de E. colipara maioria dos antibidéticos comumente utilizados no tratamento empirico
de ITU comunitaria, sendo preocupante também a disseminacdo de genes
portadores de betalactamases de amplo espectro nas infecgdes comunitarias, visto o
enorme potencial de multirresisténcia e erro nas terapias, ocasionando ITU
complicada.

No Brasil, varios estudos tém sido dirigidos objetivando determinar
microrganismos prevalentes e perfil de sensibiidade dos mesmos aos
antimicrobianos usados, visto o fendmeno mundial da resisténcia bacteriana e uso
empirico e irracional de antibidticos.Em algumas regides, antibidticos como
ampicilina, sulfametoxazol/trimetoprim, acido pipemidico, cefalotina e acido
nalidixico devem ser evitados ao passo que nitrofurantoina e cefuroxima ainda
podem ser usados com seguranga. Preocupante também o fato da crescente
resisténcia bacteriana a ciprofloxacina, o que refor¢ca a ideia de que em um futuro
préximo o mesmo também néo devera ser utilizado em tratamento empirico de ITU
de origem comunitaria.

Os dados desse estudo sao uteis para uma visdo ampla da ITU de origem
comunitaria no mundo e Brasil e servem para reforcar a ideia de que estudos de
vigilancia devem ser realizados para se conhecer aspectos epidemioldgicos e perfil
de sensibilidade de cada regido, de modo a direcionar uma terapia empirica eficaz e
segura, garantindo sucesso terapéutico e menor chance de propagacao de

microrganismos resistentes.
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