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RESUMO

As bactérias Klebsiella pneumoniae, Pseudomona aeruginosa e Staphylococcus
aureus sao alvos de preocupacao pela comunidade cientifica por portarem cepas que
lhe ddo caracteristicas de multirresisténcia. Além de transferir ou adquirir outras
resisténcias, uma das causas desse aumento exacerbado ocorre através do uso
excessivo de antimicrobianos em ambito nosocomial e comunitario. Nesse sentido, o
objetivo dessa pesquisa € analisar a multirresisténcia dos microrganismos Klebsiella
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosas e Staphylococcus aureus em hemoculturas.
A metodologia utilizada compreendeu em uma pesquisa bibliografica narrativa a partir
da andlise de estudos cientificos. A pesquisa realizada demonstra que as espécies
estudadas sdo de grande importancia nas Infeccfes Relacionadas a Assisténcia a
Saude e nas Infeccbes Primarias de Corrente Sanguineas Laboratorial. Elas
apresentam um elencado de resisténcias entre os antimicrobianos disponiveis para
uso no Brasil. A Klebsiella pseudomonas € resistente a carbapenémicos, colistinas,
amplicilina (100% de resisténcia), polimixina, e cefalosporinas. O Staphylococcus
aureus apresenta resisténcia a oxacilina (atingindo 100% de resisténcia em alguns
casos) e meticilina, ndo sendo encontrada resisténcia a vancomicina. E a
Pseudomonas aeruginosa € pan-resistente em 30,8% dos casos e, especificamente,
apresenta resisténcia a carbapenem e a ceftadizima (100% de resisténcia). Diante
disso, conclui-se que todas possuem alto poder de viruléncia e resisténcia, sendo

bactérias que possuem necessidade de monitoramento continuo.

Palavras-chave: Hemocultura; KPC; MRSA; Multirresisténcia.



ABSTRACT

The bacteria Klebsiella pneumoniae, Pseudomona aeruginosa and Staphylococcus
aureus are targets of concern for the scientific community because they carry strains
that give them characteristics of multidrug resistance. In addition to transferring or
acquiring other resistances, one of the causes of this exacerbated increase occurs
through the excessive use of antimicrobials in nosocomial and community settings. In
this sense, the objective of this research is to analyze the multidrug resistance of the
microorganisms  Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosas and
Staphylococcus aureus in blood cultures. The methodology used comprised a
narrative bibliographical research, of an applied nature, based on the analysis of
scientific studies. The research carried out demonstrates that the studied species are
of great importance in Health Care Related Infections and in Primary Laboratory
Bloodstream Infections. They present a list of resistances among the antimicrobials
available for use in Brazil. Klebsiella pseudomonas is resistant to carbapenems,
colistins, ampicillin ~ (100% resistance), polymyxin, and cephalosporins.
Staphylococcus aureus is resistant to oxacillin (reaching 100% resistance in some
cases) and methicillin, with no resistance to vancomycin. And Pseudomonas
aeruginosa is pan-resistant in 30.8% of cases and, specifically, is resistant to
carbapenem and ceftadizime (100% resistance). In view of this, it is concluded that all
of them have a high power of virulence and resistance, being bacteria that need

continuous monitoring

.Keywords: Blood culture; KPC; MRSA; Multi-resistance.
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1. INTRODUCAO

O sistema circulatério € um ambiente estéril quando saudavel, mas ele pode
ser invadido por microrganismos patogénicos ou hospedeiros que migram de seu
sistema habitual para outro, comprometendo o equilibrio, essa invasdo da corrente
sanguinea causa bacteremia que em imunocomprometidos tem consequéncias
graves e até letal. Nesses casos de Infeccdo de Corrente Sanguinea (ICS), a
hemocultura € o método diagnostico significativo e seguro para identificar patégenos
circulantes e até os que ja produzem ou adquiriram resisténcia, multirresisténcia ou
pan-resisténcia, mas também podem causar doencas em outros sistemas como
respiratorio, epitelial e urinario (BRASIL, 2008; RUSCHEL, 2017; ASSUNCAO et al.,
2018).

Segundo Lima (2022), a hemocultura é o padrédo ouro para diagnostico das
InfeccOes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS), mais precisamente, em sepse
neonatal, visando uma terapia urgente e correta para evitar evolugéo dessas infec¢des
causadas por microrganimos como as bactérias Klebsiella pneumoniae,
Pseudomonas aeuruginosa e Staphylococcus aureus. As IRAS séo definidas como as
infeccdes adquiridas ap0s a admissédo do paciente no ambito nosocomial (BRASIL,
2018). Ao definir Infeccéo de Corrente Sanguinea (ICS), pode-se afirmar que resultam
em quadros de bacteremias, com comprometimento da saide sendo assim, maior em
imunodeprimidos (BOLZAN, 2020). Assim, através da hemocultura é a maneira

significativa que o laboratério apresenta para diagnosticar ICS (DIAS, 2021).

As bactérias Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosas e
Staphylococcus aureus tornaram-se grande preocupacao para a saude publica diante
do quesito de multirresisténcia. Pois desenvolvem e compartilham mecanismos de
resisténcia capazes de resistir ao ataque do sistema imunolégico e das mais variadas
classes de antimicrobianos disponiveis, tanto de uso pela comunidade por
tratamentos orais, no controle de pragas de lavouras e animais, 0s de uso restrito ao
ambito hospitalar (FRIEDRICH, 2022).

Klebsiella pneumoniae e Pseudomonas aeruginosa sao bacilos gram-
negativos, enquanto que o Staphylococcus aures esta presente na categoria de cocos

gram-positivos. Ambos apresentam em comum o fato de estarem presentes no
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organismo pertencendo a microbiota ou produzirem patogenicidade, no préprio
sistema que habita ou migrando para outro. Quando ocorre desequilibrio do
organismo por algum fator traumatico ou aquisicdo de resisténcia microbiana,
podendo ser de forma intrinseca por evolugdo simultdnea ou aquisicao extrinsecas.
Quando os genes sao carreados por plasmideos, genes saltadores e tantos
mecanismos ainda ndo descobertos mais ja desenvolvidos por esses seres

microscopicos (Tortora, 2012).

Alguns mecanismos de viruléncia devem ser considerados, pois, por exemplo,
a Klebsiella pneumoniae consegue privar 0 sistema imunoldgico de realizar sua
fagocitose e como consequéncia tem-se a instalagdo da doenca, como é o caso de
serem produtores de CPS e de LPS (LEVINSON, 2010).

O sistema de bombas de efluxo é um arsenal de enzimas degradativas que
estdo em grande expresséo nas Pseudomonas aeruginosas, contribuindo na expulsao
e degradacdo de moléculas como farmacos que atravessam a membrana celular,
mecanismos de resisténcia que aumentam seu potencial de viruléncia (ASSUNCAO
et al., 2018). Ja o Staphylococcus aureus € produtor de Toxina de Sindrome do
Choque Toxico (TSST) que ativam a producao de interleucinas | e Il ativadas pelos
macrofagos desencadeando a Sindrome de Pele Escaldada (LEVINSON, 2010).

As bactérias alteram a permeabilidade celular para resistir aos antimicrobianos,
aumentam a producédo de bombas de efluxo e altera seu sitio de acdo de enzimas.
Esses mecanismos existem de forma Unica ou varios em um Unico microrganismo,
tornando-os capazes de resistir a praticamente todas as classes de farmacos
antimicrobianos (LEVINSON, 2010; BRASIL, 2020). Assim, a resisténcia microbiana
€ definida pela Concentracao Inibitéria Minima (CIM) podendo ocorrer de maneira
intrinseca, como o farmaco Vancomicina, ou extrinseca, quando ocorre pela aquisicao
de cepas resistentes por mutacéo genica espontanea por delecdo de DNA, insergéo

ou substituicdo de nucleotideos adquirida ou por sele¢do (CLARK et al., 2013).

A transferéncia de lécus génicos causa mutagdo, que ocorre por plasmideos
gue entram em células pelo processo de transducdo, transformacdo ou conjugacéo
entre bactérias, alterando assim a producdo de proteinas que causa a inativacédo da
interag@o do antimicrobiano e a membrana celular. Para que ocorra esse mecanismo

de conjugacao é dependente do fator F e do pilus sexual, pois se a célula ndo porta
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tal caracteristica essa migracdo do plasmideo ndo é efetuada e, contudo, a
transferéncia de resisténcia é nula (TRABUSI, 2005; CLARK et al., 2013).

No entanto, todos esses processos de transferéncia de genes que codificam
mecanismos para tais resisténcias, como o gene naKPC-1 presente na klebsiella
pneumoniae, bactéria resistente a um amplo elenco de farmacos antimicrobianos
incluindo os carbapenémicos, genes que séo transferidos para outros microrganismos
espalhando essa situacao calamitosa de multirresisténcia e em muitas familias ja pan-
resistentes. Para outros microrganismos, ocorre codificacdo de ESBL, por exemplo,

presente na Pseudomonas aeruginosa e também € muito recorrente situacdo de
isolados de MRSA (TORTORA, 2012; CLARK et al., 2013; FRIGATTO, 2008).

Nesse sentido, 0 objetivo geral dessa pesquisa é analisar a multirresisténcia
dos microrganismos Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosas e
Staphylococcus aureus em hemoculturas. De forma mais especifica, buscou-se
discutir sobre os mecanismos de resisténcia e explanar a prevaléncia dos
microrganismos estudados. A metodologia utilizada compreendeu em uma pesquisa

bibliografica narrativa, de natureza aplicada, a partir da analise de estudos cientificos.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1CARACTERISTICAS GERAIS

As bactérias das espécies Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus e
Pseudomonas aeruginosas sao microrganismos presentes em infec¢des do sistema
respiratorio superior, Como a pneumonia, que acarreta comprometimento dos alvéolos
pulmonares (ASSUNCAO et al., 2018). Contudo, o bacilo Klebsiella pneumoniae é
encontrado em hemoculturas quando ha ICS e apresentam caracteristicas de
resisténcias aos antimicrobianos carbapenémicos, tendo alta letalidade e
preocupac¢do na saude publica devido a escassez para tratamento de tal resisténcia
bacteriana (ARAUJO, 2019).

A espécie Pseudomonas aeruginosa € intrinsecamente relacionada a
gravidade de pacientes imunocomprometidos que tem prevaléncia no ambiente
hospitalar, manifestando resisténcia multipla a classes de antimicrobianos, podendo
ser resisténcia intrinseca e também adquirida por mutacbes e aquisicbes de
elementos genéticos moveis, sendo assim um bacilo multirresistente (SANTOS et al.,
2015).

O Staphylococcus aureus coagulase positiva pertence a microbiota epitelial
saudavel, contudo, causa infec¢cdes sérias quando invadem a corrente sanguinea
sendo tipo generalizada ou em diferentes o6rgdos, além de apresentar
multirresisténcia, tais como aos antimicrobianos Oxacilina, Eritromicina e Meticilina
(FRIEDRICH, 2022).

2.2FATORES DE VIRULENCIA

De acordo com Tortora (2012), a patogenicidade de um microrganismo, ou mais
precisamente de uma bactéria, ira depender de muitos fatores como, por exemplo,
gue a porta de entrada seja a adequada para que a infeccdo seja desenvolvida, pois
se esse se alojar no ambiente que faz parte da microbiota ndo havera transtorno e,

sim, beneficios.
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A Dose Infectante para 50% (IDso) da populagdo devera ser superior ao
estabelecido em protocolo para haver contaminacdo com variacdo entre individuos,
como também, entre agentes patogénicos, pois se for inferior, o proprio sistema
imunoloégico interrompe a cadeia de infeccdo. E a Dose Letal para 50% (DLso) de uma
amostra da populacdo estd relacionada as toxinas produzidas por alguns
microrganismos, podendo ser de alta patogenicidade e viruléncia, resultando no grau
de extensao da patogenicidade, contudo, os microrganismos altamente virulentos nao
precisardo de uma intensa quantidade para produzir e instalar a infecgéo, justo que
em menor quantidade ja efetua esse fato (TORTORA, 2012).

KLEBSIELLA PNEUMONIAE

A Klebsiella pneumoniae € um microbio, bacilo gram-negativo, pertencente a
familia das enterobacteriacea, oportunista que afeta o organismo causando infeccdo
ao trato gastrintestinal, respiratorio e geniturinario (FRIGATTO, 2008; TORTORA,
2012). Como fator de viruléncia, € produtora de LPS presentes na camada externa da
parede celular sendo classificados como lipideo A ou endotoxina, e as Capsula
polissacarideas (CPS) que torna as cepas virulentas por impossibilitar a sua
fagocitose, ambas atuam como protetoras celulares da fagocitose e da acédo
bactericidas das células de defesa presentes no soro humano (ESTRELA, 1997;
LEVINSON, 2010; TORTORA, 2012).

Assim como o método de GRAM diferencia as bactérias entre os grupos de
gram-positivos e gram-negativos devido a espessura de suas camadas de
peptideoglicanos, elas variam em seu grau de viruléncia pela presenca ou auséncia
de exotoxinas que estdo presentes em gram-negativas, nas gram-positivas, as
endotoxinas, o LPS confere propriedades de patogenicidade, enquanto que as

endotoxinas conferem caracteristica de aderéncia (ESTRELA, 1997).

A expresséao de fimbrias, adesinas tipos 1 ou 3, que auxiliam no processo de
adeséo entre a célula bacteriana e a hospedeira formando biofiime em superficies
abidticas, estdo relacionadas a infec¢des do trato urinario atuando na adesao e na
invasdo da célula hospedeira (LEVINSON, 2010; FERRAZ, 2021).



Figura 1 — Fatores de viruléncia de patogenicidade da Klebsiella pneumoniae
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Como fator de viruléncia da Klebisiella pneumoniae também €& conhecido as

acOes do sideroforos (Figura 1) que age na captacdo de ferro no organismo

hospedeiro, este ferro € absorvido quando esta livre ou por competicdo se estiver

incorporado em proteinas (TAVARES, 2019). Devido as bactérias precisarem de

grande quantidade de ferro, o qual se encontra inseridos em proteinas que o

transportam, como a lactoferrina, ferrentina e a transferrina (TORTORA, 2012).

Os sideroforos sao liberados por necessidade nutricional das bactérias e ao

extrair o ferro formard o complexo ferro-sideroforos que se ligam com a membrana

da bactéria, internalizando-o (TORTORA, 2012). Ap6s a invasdo, o patégeno ja

inserido na célula forma rapidamente uma comunidade intracelular por meio de

replicacdo instantanea, a qual é expressada através do gene FimZ que tem funcéo de

regular o ferro na bactéria, conferindo-a maior viruléncia (FERRAZ, 2021).

PSEUDOMONAS AERUGINOSA

Séo bacilos gram-negativos, ndo fermentadores de glicose e aerdébios positivos,

séo oportunistas principalmente em imunocomprometidos, apresentam capacidade de

expelir endotoxinas e exotoxinas para impedir sua eliminacdo do organismo, possui a


https://repositorio.ufrn.br/bitstream/123456789/43230/1/Klebsiella%20pneumoniae%20e%20fatores%20associados%20que%20contribuem%20para%20a%20resist%C3%AAncia%20antimicrobiana%20uma%20Revis%C3%A3o%20de%20Literatura.pdf
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superproducdo de bomba de efluxo eliminando os farmacos que atravessa sua
membrana, além de degradar os antibioticos por produzir altas concentracdes de
enzimas com funcéo gradativas (ASSUNCAO et al., 2018).

Os plasmideos operon mec presentes nas pseudomonas possui um gene para
redutase mercurica, enzima que catalisa seu ion toxico Hg?* por um Hg° néo toxico,
também possui plasmideos de transferéncia F para o pili sexual e para outras células
(TORTORA, 2012).

STAPHYLOCOCCUS AUREUS

A catalase, fator de viruléncia importante nos Staphylococcus aureus devido a
capacidade de degradar o H202 e assim reduzir a acdo dos neutréfilos na morte
destas bactérias ocorrendo a instalacéo da infeccdo (LEVINSON, 2010). Pode-se citar
a presenca de uma cinase, classificada como estafilocinase, com acdo de degradar
fibrina que tem atuacdo na clinica no processo de remocao de coagulo do sistema
circulatério evitando que ocorra obstrucao das artérias coronarias (TORTORA, 2012).

Além disso, a TSST e a Sindrome Esfoliativas também atuam na patogénese
do Staphylococcus aureus. A TSST igualmente as enterotoxinas, estimulam a
liberacdo de grandes quantidades de interleucinas 1 e 2 fazendo que ocorra a
liberacéo de fator de necrose tumoral produzindo pelas interleucinas choque toxico,
por estar presente no intestino estimulam producdo de interleucinas 1 e 2 pelos
macroéfagos e células T auxiliares, por isso, sao resistentes aos processos de cocg¢ao,

ao suco e enzimas gastricas e do jejuno (LEVINSON, 2010).

A exotoxina litica do Staphylococcus aureus é um exemplo de
exotoxinas que formam canais, assim as toxinas que degradam
membranas contribuem para viruléncia pela morte de células do
hospedeiro, especialmente fagdcitos e também no auxilio de bactérias
escapar das vesiculas fagociticas (TORTORA, 2012, pag. 436)

Além das exotoxinas liticas outras enzimas estdo diretamente relacionadas
com a patogenicidade deste agente, que sdo a coagulase, fibrinolisina, nuclease,
protease e a lipase; a coagulase interfere na migracao de neutréfilos para o sitio de
infeccdo devido a ocorréncia de coagulacdo do plasma ao contorno do sitio da

infeccao, ja a estafiloquinase tem funcao de lizar os tombos (LEVINSON, 2010). Para
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gue o Staphylococcus aures produza a toxina leucocidina, proteina capaz de destruir

os linfécitos por formacao de esporos (TORTORA, 2012).

2.3SINDROMES CLINICAS

KLEBSIELLA PNEUMONIAE

Diante da baixa imunidade esta bactéria que vive harmoniosamente no trato
intestinal atuando na flora do individuo imunocompetente, torna-se oportunista
causando feridas, infeccbes pulmonares e urinarias chegando a pielonefrite,

pneumonia e sepse generalizada e até a morte (ALVIM, 2019).

Além das patologias ja citadas, a Klebsiella pneumoniae também é causadora
de abscesso hepatico tendo uma maior presenca em pacientes diabéticos com uma
grande incidéncia de mortalidade, e estes abscessos estdo relacionados as
complicacBes como meningites, abscesso cerebral e doencga pulmonar, apresentando
bacteremia e meningite (GUTIERREZ, 2016).

PSEUDOMONAS AERUGINOSA

Seu alto potencial de viruléncia causa infec¢ao do sistema urinario e seu maior
problema é sua resisténcia natural: quando formam biofilme atacam o sistema imune,
colonizam pulmfes de pacientes com fibrose cistica causando até a morte do
hospedeiro; na dermatite tem duracdo apenas de 15 dias e esta relacionada a banhos
guentes em saunas e banheiras; também esta presente na otite externa e infecciosa;
em feridas causadas por queimaduras de segundo e terceiro graus apresentam pus
com coloracédo azul-esverdeado caracteristica adquirida do pigmento piocianina; pode
comprometer o olho gerando conjuntivite e causar danos severos. (TORTORA, 2012).

STAPHYLOCOCCUS AUREUS

O Staphylococcus aureus coloniza varias partes do corpo humano desde a

primeira amamentacdao residindo na nasofaringe, pele e as vezes pode estar presente
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na vagina podendo ser a causa de abscesso subcultdneo e cerebral, estando
diagnosticado por bacterioscopia em cultura quando vaginite em meninas ou mulheres
na menopausa com disfuncdo hormonal, em caso de bacteremia deve confirmar sua

presenca com duas amostras de sangue (BRASIL, 2004).

Além disso, a Sindrome da Pele Escaldada devido a toxina A-B que se
apresenta pela separacdo entre a derme e epiderme dando um aspecto de pele
escaldada que ajuda a definir o nome da doenca, também na intoxicacdo alimentar
causada pelo superantigeno/enteroxina produzem uma enorme quantidade de fluidos
e eletrolitos liberados causando uma diarreia intensa, e a mais preocupante Sindrome
do Choque Toxico também produzida por um superantigeno ocorrendo secrecdo de
fluidos e eletrdlitos de capilares com reducdo de volume sanguineo e queda drastica
da presséao arterial (TORTORA, 2012).

A epiglotite, rinossinusite em casos de entubac&o nasotraqueal ou nasogratica
maior que quarenta e oito horas o material pode mostrar presenca de Staphylococcus
aureus, além de outros microrganismos; otite média, aguda, pneumonia aguda,
infeccdo da pleura, infeccdes da glandula lacrimal, ordéolo, blefarite, conjuntivite
bacteriana também pode ter como causa este agente, endofitalmite, ferida e ferida
cirargica (BRASIL, 2004).

2.4IDENTIFICACAO

KLEBSIELLA PSEUDOMONAS

Para identificar as enterobactérias se observa que sao fermentadoras de
glicose, citocromo oxidase negativa e redutoras de nitrato a nitrito em sua maioria; na
reacao de Provas de Voges Proskauer (VP) separa as enterobactérias entre positivas
e negativas, onde a Klebsiella pneumoniae se apresenta como VP positiva, seu
metabolismo é ativo, suas colbnias sdo mucoides e elas fermentam a maioria dos
carboidratos, lactoses positivas, produtoras de urease, sdo imoéveis e lisina
descarboxilase positivas. Aléem de todas as caracteristicas apresentadas para
identificar a Klebsiella pneumoniae, ela é uma enterobactéria citrato, ureia e lisina
positivas (FRIGATTO, 2008).
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PSEUDOMONAS AERUGINOSA

7

Pseudomonas aeruginosas € uma bactéria gram-negativa, aerdbia restrita,
contém flagelos monotriquios que a garante mobilidade, e ndo produz esporos. Por
ser bactéria gram-negativa, apresenta em sua parede celular uma fina camada de
peptideoglicanos. E incapaz de fermentar carboidrato e é produtora de citocromo
oxidase, arginina dehidrolase, ornitina descarboxilase e podem ser encontradas em
qualguer ambiente, tanto na comunidade como em meio hospitalar (LEVINSON, 2010;
GONGCALVES, 2021).

STAPHYLOCOCCUS AUREUS

O Staphylococcus aureus sao bactérias gram-positivas, imoveis, néo
produtoras de esporos e catalase positivas, quando visto ao microscopio Optico
apresentam uma organizacdo em grupamentos irregulares que se assemelham a
cachos de uvas (LEVINSON, 2010).  Seu aspecto macroscépico em meio sélido
tem pigmentacdo amarelo-dourado e presenca de hemolise em meio de cultura Agar
Sangue, é um dos principais patégenos para o0 homem e podem passar meses em

amostras clinicas secas. (BRASIL, 2004)

A identificacdo da espécie de Staphylococcus aureus mais utilizada é a
coagulase, pois suas cepas possuem uma coagulase ligada a sua parede celular a
gual ao interagir com o fibrinogénio presente no plasma ira realizar a coagulagéo do
plasma sanguineo, esse teste ndo deve ser feito com cultura de Agar Manitol pois

possui grande concentracdo de sal (BRASIL, 2004).

Além de ser catalase positiva, € produtora de coagulacao do plasma, pois ativa
a protrombina tornando-a em trombina, possuem colénias com pigmentos
carotenoides, € produtora de manitol que causa hemolise das hemacias formando
colénias B-hemolitica (LEVINSON, 2010). Também pode ser classificada como
DNAse positiva, sdo sensiveis a novobiocina e polimixina resistentes, urease variavel
(BRASIL, 2004).

Em caso de choque téxico, ndo se faz necesséario o diagnostico laboratorial
para Staphylococcus aureus quando apresentar critérios clinicos bem definidos e

comparativos com a doenca (LEVINSON, 2010).
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Os antimicrobianos apresentam mecanismos de acao diferenciados (Figura 2)

atuando como bactericidas ou bacteriostaticos, pode ocorrer pela inibicdo da: sintese

da parede celular, sintese proteica, replicacdo de &cidos nucleicos, transcricdo e

sintese de metabolismos essenciais, assim, causam a morte bacteriana pela

interrupcdo dos mecanismos naturais e essenciais (TORTORA, 2012).

mecanismos de resisténcia dos antimicrobianos sdo contemplamos no Quadro 1.

Figura 2 — Antimicrobianos e seus mecanismos de a¢ao
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Fonte: Farmacologia ilustrada de Whalen, Karen (2016).

Quadro 1 — Mecanismo de acao e de resisténcia dos antimicrobianos

CLASSE FARMACO
Beta-lactamicos Penicilina G,
Penicilina V,
Meticilina,
Outros.

MECANISMO
DE ACAO
Inibir a formacédo da parede
celular por inibicdo da
enzima transpeptidase, que
forma os peptideosglicanos
em bactérias gram-

positivas e negativas.

MECANISMO
DE RESISTENCIA

- Clivagem do anel beta-
lactdmico, assim, néo
ocorre a inibicdo da sintese
de peptideoglicano.

- Mutacdo nas proteinas de

ligacéo as penicilinas.

Os



Carbapenémicos

Cefalosporinas

Aminoglicésideos

Meropenen,
Imipenem,

Ertapenem.

Geracoes:

12 Cefalotina,
Cefazolina,
Cefradoxila,
Cefalexina.
22 Cefoxitina,
Cefuroxina,

Cefaclor.

32 Ceftriaxona,

Cefotaxima,

Ceftadizima,
Ceftazidima.
42 Cefepime,

Cefpiroma.

52Ceftaroline,

Ceftobiprole.

Amicacina,
Gentamicina,
Canamicina,
Neomicina,

Plazomicina,

Estreptomicina,

Trobamicina.

Inibe a sintese da parede
de peptideoglicanos,
pertencem aos beta-
lactamicos por isso sao
resistentes as beta-

lactamases.

Inibicdo da sintese da

parede celular bacteriana.

Inibicao da sintese proteica
por ligasse ao ribossomo

bacteriano.
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- Mutagdo das proteinas

porinas.

- Alteracado das enzimas
transpeptidades (PBPs.
- Producéo de
betalactamases.

- Reducéo das porinas.

- Alteracdo das enzimas
transpeptidases (PBPS).
- Producgéo de
betalactamases.

- Reducéo das porinas.

- Alteracéo estrutural do
sitio de acéo.
- Sintese de enzimas

inativadoras.



Sulfonamidas

Macrolideos

Fluorquinolonas

Glicopeptideos

Tetraciclinas

Derivado
semissintético da
rifamicina
Derivado sintético
do acido

isonicotinico

Sulfanilamidas, Inibicdo de producéo de

Sulfisoxazol, acido folico.
Sulfacetamida,
Acidopara-

aminobenzoico.

Eritromicina, Liga-se ao ribossomo na

Azitromicina, extremidade 50S, inibindo
Claritromicina, 0 alongamento da cadeia
Espiramicina, peptidica.
Miocamicina,

Roxitromicina,

Tilosina,

Tilicosina.

Grupo antigo: Ao ligar-se a DNA girase

Ciprofloxacino, inibe a formagé&o da
Norfloxacino,

Ofloxacio.
Grupo novo:
Delafloxacino,
Gemifloxacino,
Levofloxacino,

Moxifloxacino.

Vancomicina, Inibicao da sintese da

Teicoplanina, parede celular.

Ramiplanina.

Doxiciclina, Inibicdo de proteina por

Minociclina, liga-se a subunidade 30S

Tetraciclina. do ribossomao.

Rifampicina Inibicdo de polimerase de
RNA.

Isoniazida Inibicdo de acido miclico.

estrutura terciaria do DNA.
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- Inibe sintese de acido
nucleicos.

Intrinseca de
enterobactérias,
plasmideos codificam
enzimas capaz de
modificar o RNAr,
diminuindo afinidade pelo

antibiotico

Inibe a DNA girasse
impedindo a transcri¢cdo do
DNA.

Substituicdo da alanina por

lactato no peptideoglicano.

Mutacéo das bombas de

efluxo.

Mutacdo da RNA

polimerase.

Mutacéo da catalase

peroxidase.

Fonte: Adaptado de BRASIL, 2020; ROCHA, 2021.
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2.6 MECANISMOS DE RESISTENCIA BACTERIANA

A resisténcia bacteriana aos antimicrobianos pode ocorrer por diferentes
mecanismos, tais como: alteracdo da permeabilidade celular, expulsdo do
antimicrobiano por bomba de efluxo, alteracao do sitio de a¢éo e inativacdo enzimatica
(LEVINSON, 2010). Esses mecanismos podem coexistir em uma mesma cepa
bacteriana, tornando-a resistente a diferentes classes de antimicrobianos, gerando um
perfil de multirresisténcia (BRASIL, 2020).

Uma bactéria é considerada resistente a determinado antimicrobiano ou classe
farmacologica se este ndo for capaz de produzir a inibicdo do seu crescimento ou
morte bacteriana (COSTA, 2019). Assim, quando uma bactéria apresenta resisténcia
a um antimicrobiano pode ser definida por sua CIM, ela pode ser desenvolvida de
forma natural ou intrinseca, como por exemplo: a resisténcia que todas as bactérias
gram-negativas apresentam ao farmaco Vancomicina ou resisténcia extrinseca que
adquirem cepas resistentes por mutacdo espontanea, adquirida ou por selecéo
(CLARK et al., 2013).

O processo de mutacdo génica espontanea ocorre por delecdo do DNA,
insercao ou substituicdo de nucleotideos de genes e transferéncia de resisténcia pelo
DNA, séo codificadas por fator R extracromossomal e plasmideos que entram em
células pelo processo de transducao, transformac&o ou conjugacao entre bactérias,
fazendo com que haja uma expressdo alterada das proteinas gerando uma alta
resisténcia aos farmacos e, contudo, um problema clinico; a exemplo de alteracédo de
proteina € no Staphylococcus aureus, que tem sua proteina de ligacdo alterada
impedido que haja a interacdo da Penicilina e a membrana celular (CLARK et al.,

2013).

Segundo Trabulsi (2005) os plasmideos possuem DNA de fita dupla e esta
separado do cromossomo se apresentando em forma circular, replicam-se
separadamente ou junto a célula hospedeira para conferir-lhe maior vantagem de
seletividade. Eles podem sofrer transferéncia entre células bacterianas através do
processo de conjugacao, isso significa possuir o fator de fertilidade (fator F). Contudo,
alguns plasmideos nao possuem o fator de conjugacao, assim sao impossibilitados

de transferir para outra célula os seus genes precursores de resisténcias. Além dos
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plasmideos F, as espécies ou géneros de bactérias possuem em seu sistema fatores
R, plasmideo col, plasmideo virulentos, plasmideos resistentes a mercurio ou outros

ions de metais pesados.

A alteracdo da membrana também esta relacionada aos canais de entrada e
saida de farmacos, diminuindo ou aumentando a concentracdo destes dentro da
célula que ocorre por inibicdo da captacdo ou aumento das bombas de efluxo,
evitando que ocorra lesdo da célula bacteriana, isso ocorre pela alteracéo das porinas

com mudanca de sua conformacao e bombas de efluxo (CLARK et al., 2013)

Quando as enzimas sao inativadas também apresentam resisténcias, nesse
contexto, estdo as beta-lactamases/penicilinases que inativam hidroliticamente o anel
beta-lactdmico das penicilinas e das cefalosporinas entre outros farmacos;
acetiltransferases transferem grupo acetila aos antibiéticos inativando clorafenicol ou
aminoglicosideo; e esterases que hidrolisam o anel lactona dos macrolideos (CLARK
et al., 2013).

Os transposons sao definidos como elementos genéticos que tem
deslocamento de um sitio ao outro, tanto de forma intrinseca como utilizado
plasmideos e/ou bacteri6fagos, possuem a capacidade de codificar genes de
resisténcia a farmacos, toxinas e também enzimas metabdlicas, ndo conseguem se
replicar independentemente (LEVINSON, 2010). Dispdem, junto aos plasmideos,
mecanismos que facilitam a alteracdo génica, eles se transpdem entre regibes do

mesmo cromossomo ou para outro através de um plasmideo (TORTORA, 2012).

A transformacdo acontece entre células que possuem parentesco e apenas
uma pequena parte do DNA da célula doadora, transpassa a membrana da célula
receptora (TORTORA, 2012). Esse processo de transferéncia do DNA entre células,
gue ocorre por captacdo de DNA de células mortas e dispostas no ambiente pelas
receptoras, também pode ocorrer em laboratorio por um processo chamado de
transfeccédo (LEVINSON, 2010).

A transducao faz uso de um bacteri6fago que € essencial para transferéncia de
DNA de resisténcia bacteriana entre células (LEVINSON, 2010). Assim, com 0s
bacteriofagos em uma transducdo generalizada s&o transferidos qualquer gene
bacteriano entre células (TORTORA, 2012). Os virus podem infectar inUmeras

espécies, como seres humanos e bactérias, os Uultimos sdo denominados
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bacteri6fagos ou fagos, pode ser dito como genes que carreiam genes de resisténcias
para células microbianas anteriormente sensiveis aos microrganismos (LEVINSON,
2010).

A conjugacéo é referida ao acasalamento entre células bacterianas com a
transferéncia de DNA, processo controlado pelo plasmideo F e utilizado um tubo de
fertilizac&o, o pilus sexual (LEVINSON, 2010). Esse processo é referido a causa de
resisténcia da Klebsiella pneumoniae pela transferéncia do gene blakPC-2 para um

Kluivera aclobata, fato confirmado através de teste de conjugacao (RARO, 2021).

KLEBSIELLA PNEUMONIAE

As enterobactérias possuem resisténcias aos beta-lactamicos pela expresséo
fenotipica de beta-lactamases cromossémicas ou ESBL (FRIGATTO, 2008). E
também da carbapenemases, KPC, que juntas estao constituindo alta prevaléncia de
microrganismos multirresistentes (BERTRAO, 2018). A producéo de beta-lactamases
gue hidrolisam os carbapenémicos sdo mecanismos de resisténcia que eliminam a
ultima opcéo terapéutica para uso de microrganismos multirresistentes, como KPC e
NDM-1 (REQUENA et al., 2021).

PSEUDOMONAS AERUGINOSAS

Nas Pseudomonas aeruginosas algumas enzimas estao entre as principais no
processo de resisténcia a antimicrobianos, tais como: cefalosporinases,
carbapenemases, ESBLs além das cefamicinases configurando também
caracteristicas de resisténcia as Klebsiellas (LENVINSON, 2010). Na presenca de
ESBL, as bactérias podem degradar todas as penicilinas, monobactamicos e
cefalosporinas ndo apresentando resisténcia para os cabarpenémicos, pois sao as

enzimas carbapenemases que os conseguem degradar (CLARK et al., 2013).
STAPHYLOCOCCUS AUREUS

As Penicilinas surgem na pratica clinica para o tratamento das doencas
causadas por Staphylococcus aureus, esta desenvolve a enzima beta-lactamase que

codificada por plasmideo a tornando resistente a Penicilina, assim sendo substituida
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por Meticilina e surge a selecdo dos MRSA (TORTORA, 2012). E através das enzimas
beta-lactamases presentes em algumas bactérias que clivam o anel beta-lactamico
da classe das penicilinas que o inativa, ndo havendo interacdo ao antimicrobiano,
perdendo sua acgao terapéutica (LEVINSON, 2010).

Além das penicilinas, cefalosporinas, oxacilinas e até aos combinados aos
inibidores da beta-lactamases obtiveram resisténcia ao Staphylococcus aureus
(TORTORA, 2012). A protecao ou bloqueio do alvo de ligagdo do antimicrobiano € um
mecanismo de resisténcia que ocorre em bactérias gram-positivas, traz como
VRSA/GRSA, e este mecanismo também pode interferir na capacidade antimicrobiana
das quinolonas (FRIGATTO, 2008)
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3. OBJETIVOS

3.10BJETIVO GERAL

Analisar a multirresisténcia dos microrganismos Klebsiella pneumoniae,

Pseudomonas aeruginosas e Staphylococcus aureus em hemoculturas em UTIs.

3.20BJETIVOS ESPECIFICOS

a) Discutir sobre os mecanismos de resisténcia dos microrganismos estudados.

b) Explanar a prevaléncia dos microrganismos estudados.
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4. METODOLOGIA

Trata-se de uma pesquisa bibliogréfica narrativa, de natureza aplicada, a partir
da andlise de estudos cientificos. Foram utilizadas as bases de dados Google
Académico, PubMed e Scielo empregando os descritores em portugués
“multirresisténcia”, “hemocultura”, “KPC” e “MRSA”, e filtro de pesquisa do periodo de
2019 a 2022.

Os critérios de escolha dos artigos cientificos incluiram: (1) ser resultados de
hemoculturas hospitalares; (2) utilizar os dados que abordavam a prevaléncia de
isolados de Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa e Staphylococcus

aureus; e (3) resisténcia apresentada por cada microrganismo.

Também foram consultados livros didaticos, sites e cursos da ANVISA e
FIOCRUZ, teses e trabalhos de conclusdo de curso, sites governamentais, boletins

de notificacdes estaduais e nacionais acerca de resisténcias microbianas.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

Com a descoberta dos antibiéticos foi possivel o0 manejo de infec¢des que em
outrora propiciava como consequéncias a morte do individuo. Os antibiéticos tem
origem natural ou sintética que ao interagir com 0 microrganismo inibem o seu
crescimento ou o destruindo (ROCHA, 2021). Devido a capacidade entre as células
bacterianas de carrear seus mecanismos de resisténcias e transmiti-los para outras
gue sdo anteriormente sensiveis a maioria dos farmacos do mercado, por isso, 0
indice de multirresisténcias esta aumentando em propor¢cdes exacerbadas passando
a ser preocupacao entre a comunidade cientifica. Entdo o Plano de Acéao Global foi
criado para que as estratégias estabelecidas possam permitir a efetividade desses
medicamentos por um periodo maior, evitando que continue esse aumento desmedido

de resisténcia entre as espécies.

“O objetivo do projeto de plano de agao global é garantir, pelo maior
tempo possivel, a continuidade do sucesso do tratamento e prevencéo

de doencas infecciosas com medicamentos eficazes, de qualidade e

seguros, utilizados de forma responsavel e acessivel” (BRASIL, 2021).

A partir do Plano de Acao Global, foi criado em 2005 a Rede Nacional de
Monitoramento da Resisténcia Microbiana em Servicos de Saude (Rede RM) que teve
ampliagdo para 1.144 servigos (UTl-adulto) tendo como fungéo notificar a cada més
os indicadores obrigatérios para Infec¢Bes Primarias de Corrente Sanguinea (IPICS)
(BRASIL, 2017).

As espécies citadas nesse trabalho: K. pneumoniae, P. aeruginosa e S. aureus
tem grande importancia em incidéncias das IRAS, pois, ja apresentam resisténcia em
ambito superior ao hospitalar, devido estarem presentes em pacientes atendidos da
comunidade sem ter existido internagdo prévia. Segundo Rocha (2021), as bactérias
citadas anteriormente estdo entre as que mais afetam brasileiros, informacao
presentes nos dados do World Health Organization que serdo até 2022 abastecidos

pelo Sistema Global de Vigilancia da Resisténcia Bacteriana.
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Tabela 1 — Relagéo de Prevaléncia de Notificacdo Hospitalar:
guantidade de hospitais que notificaram densidade e incidéncia das IRAS em
Alagoas entre 2015-2021.

2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021
Un Hospitalarm NH DI NH DI NH DI NH DI NH DI NH DI NH DI
IPCSL
UTI Adulto 3 1,4 5 42 7T 42 14 47 15 43 20 41 21 1,6
IPCSL
UTI Pedi4trica 1 00 0 — 1 61 3 50 4 29 4 40 5 11,2
UTI Neonatal 2 48 3 70 3 61 6 72 8 89 8 64 7 51

Fonte: BRASIL (2021).

*NH — Notificacdo Hospitalar; DI — Densidade de Incidéncia; IPCSL — Infec¢do Priméria de Corrente

Sanguinea Laboratorial.

Em Alagoas, com foco no monitoramento de resisténcia microbiana, de acordo
com a Tabela 1 foram notificados entre os anos 2015 a 2021 a incidéncias de IRAS
por quantidade de hospitais notificantes ao ano. Os dados tiveram como base as
InfeccBes Primarias de Correntes Sanguineas Laboratorial (IPCSL) de UTI adulto,
pediatrico e neonatal com maior nimero de notificacdo hospitalar no ano de 2021,
com 21 hospitais e densidade de incidéncia de 1,6. J& a densidade maior mostrada
no grafico foi de 11,2 em UTI pediétrica.

Apesar da existéncia desse controle de infec¢gbes bacterianas, a comunidade
cientifica esta temerosa que em tempos proximos ndo mais exista antimicrobianos
gue encontre bactérias sensiveis a eles, visto que, o uso desenfreado dos mesmos e
seu extremo grau de resisténcia. Recentemente, esta havendo muitos registros de
bactérias produtoras de carbapenemases, enzimas essas que hidrolisam as
moléculas de carbapenémicos e betalactamicos de amplo-espectro, fato que torna as
infeccBes mais fortes (LUJAN, 2021).

Os farmacos interagem com 0s microrganismos sem interferir nas células
humanas, pois seus mecanismos de ac¢ao inibem a formacao de estruturas essenciais
a manutencao da vida dessas células, estruturas essas que ndo estao contidas em
eucariontes. Contudo, eles séo distintos sendo classificados em diversas classes de

acordo com seus mecanismos de acao que estao descritas no Quadro 1.

O nivel de seguranga € preocupante, pois 0S microrganismos ndo estao

respondendo aos mecanismos apresentados pelos antimicrobianos atuais,



33

apresentando crescente prevaléncia de bactérias resistentes. O Quadro 2 descreve 0
periodo, setor de analise, estado de notificacdo ou artigo publicado, relacionando a
prevaléncia de cada microrganismo em estudo. Sendo que as notificacdes feitas a
ANVISA, no periodo de janeiro a setembro de 2021 acerca do estado de Alagoas,
tiveram maior prevaléncia nos isolados de pacientes internos de UTIl-adulto, atingindo
uma quantidade de prevaléncia em 25 isolados com K. pneumoniae e S. aureus, e 26
isolados com P. aeruginosa. Enquanto que na UTI-pediatrica ndo foi encontrado
isolado de K. pneumoniae e dois isolados nos casos da espécie de P. aeruginona e
também de S. aureus. Foi repetido em UTI-neonatal, sendo que, nesse caso foi

encontrado 4 isolados de K. pneumoniae.

Friedrich et al. (2022) obtiveram 39 isolados para K. pneumoniae, enquanto que
P. aeruginosa e S. aureus, os resultados foram menores com taxas de prevaléncias
de 13 e 14 isolados, respectivamente. Lima (2022) isolou, entre 2018 a 2021, S.
aureus e K. pneumoniae, 24 e 35 isolados respectivamente, enquanto que néo foi
registrado presenca de P. aeruginosa em UTI- neonatal. Bolzan (2020) no periodo de
janeiro a dezembro de 2019 obteve maior prevaléncia, chegando a 95 isolados com

S. aureus, 61 com K. pneumonie e 24 com presenca de P. aeruginosa.

Vanega (2020) em dois isolados encontrou apenas K. pneumoniae. Furtado et
al. (2019), entre 2012 a 2016, traz a prevaléncia da K. pneumonie junto a K. oxica com
um total de presenca em 51 isolados das espécies. Enquanto a P. aeruginosa atingiu
apenas 19 isolados, e 47 para S. aureus. Neto (2019) isolou, entre 2018 e 2019,
apenas K. pneumoniae. E Araujo (2019) encontrou, entre 2016 a 2018, 76 isolados de

K. pneumoniae.



Quadro 2 — Relagao de isolados de Klebsiella pneumonie, Pseudomonas

aeruginosa e Staphylococcus aureus nas IPCSL.

Estudo Periodo Unidade Local Isolados Hemoculturas positivas | Prevaléncia
K. 01/21 ATE
oellonie BRASIL, 2021 09/21 UTI - adulto Alagoas 55 >
UTI -
pediatrica 0 *
UTI - neonatal 4 2
P.
aeruginosa UTI - adulto 26 *
UTI -
pediatrica 2 1
UTI - neonatal 2 *
S. aures UTI - adulto 25 2
UTl -
pediatrica 2 *
UTI - neonatal 2 2
K. 03/20 ATE
pneumoniae FRIEDRICH, 2022 12/20 UTI-COVID Porto Alegre 39 220 179%
P
aeruginosa 13 5,90%
S. aures 14 6,3
K.
pneumonjae. Vb 202D 20ad HEMODIALISE Antioguia 2 2 CASOS 100%
K. 08/18 ATE
pneumonige | NETO, 2019 09/19 UTl-adulto * 6 8 75%
K. 04/16 ATE
pneumanijae | ARAUJO, 2019 02/18 2 hospitais Bahia 76 255 29,80%
K. 01/19 ATE Santa Maria-
pneumoniae BOLZAN, 2020 12/19 hemoculturas RS 61 857 711%
P.
aeruginosa 24 2,80%
S. aures a5 11,08%
k. 07/18 ATE
e LIMA, 2022 06/21 UTI- neonatal RN 15 262 13,35%
5. aures 24 9,10%
k. FURTADO et.al, 2012 ATE
pheumoniae 2019 2016 UTl-adulto | 14 51 29 18,20%

*Sem dados informado em estudo original.

Fonte: Autor (2022).
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Alguns fatores estdo diretamente relacionados ao aumento de infec¢cdes em

ambito hospitalar, pois 0s pacientes apresentam uma menor imunidade, s&o

submetidos a procedimentos invasivos como puncdes venosas entre outros

procedimentos além de maior tempo de internacdo (ROCHA, 2021). Diante de uma

maior circulacdo de microrganismos através das méaos nao higienizadas corretamente

de profissionais, visitantes e até dos préprios pacientes quando ndo confinados em

leitos.
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Furtado et al. (2019) traz o detalhamento de resisténcia para 279 amostras,
para Staphylococcus aureus que apresentou resisténcia aos antimicrobianos
Clindamicina e Oxacilina com as percentagens de 57,4% e 48,9% respectivamente,
mas néo detalharam as percentagens contidas pelas espécies de K. pneumoniae e P.
aeruginosa. Ja Bolzan (2020) analisou a sensibilidade de 857 hemoculturas, obtive o
resultado para P. aeruginosa que apresentou resisténcia a Ceftazidima de 100%

todavia ndo detalhou para Staphylococcus aureus e K. pneumoniae.

Vanega (2020) em seu estudo de caso clinico relata a colonizacéo e bacteremia
por bactérias multirresistentes em dois pacientes de hemodidlise. No primeiro caso
ocorre colonizagdo por K. pneumonie e Staphylococcus aureus, sendo que ouve
resisténcia a Colestina e Carbapenem sobre a primeira, e na segunda, a resisténcia
ocorre sobre a Meticilina (MRSA). No segundo caso houve isolamento da P.
aeruginosa resistente a Carbapenem. Friedrich et al. (2022) encontrou a partir de 220
hemoculturas positivas a resisténcia de 7,10% de MRSA, K. pneumoniae com 64,10%
de resisténcia a carbapenémicos, e P. aeruginosa com 30,8% pan-resistente.

Lima (2022) detectou presenca em seu estudo com 262 amostras a
multirresisténcia de 36% para S. aureus e de 33,3 % para Pseudomonas aeruginosa,
confirmando o fenotipo de ESBL e KPC tanto para P. aeruginosa como para K.
pneumoniae. Com isso sua maior resisténcia foi 88% para ampicilina e penicilina pelo
S. aureus, enquanto que P. aeruginosa foi 100% resistente a ampicilina, e K.

pneumoniae apresentou 66% de resisténcia a gentamicina.

Neto (2019) identificou 8 isolados em hemoculturas através do método difusdo
de disco e de aproximacédo, onde a K. pneumoniae teve presenca equivalendo 6%,
apresentando multirresisténcia de 100% a Azitromicina, Aztreonan, Cefepime,
Cefotaxima e Ciprofloxacino, e resisténcia de 50% a Getamicina. Além disso, foi
detectado 50% para presenca de ESBL e auséncia de KPC. No entanto, ndo houve

presenca no estudo de P. aeruginosa e S. aureus.

Araujo (2019) utilizou 255 amostras positivas para K. pneumoniae, dentre elas
13 refere-se a Infeccdo de Corrente Sanguinea (ICS) polimicrobiana, e em ICS
monomicrobianas foram obtidas 223 amostras positivas. Tais isolados apresentaram
a menor resisténcia a Tigeciclina de 3,7%, e quanto que a maior observada foi de

66.7% a Cefuroxima.
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Nas notificagfes feitas a ANVISA, no periodo de janeiro a setembro de 2021
acerca do estado de Alagoas, obteve-se as seguintes resisténcias nos isolados de
pacientes internos de UTlI-adulto: Oxacilina 75% e Vacomicina 0% para S. aureus;
Cefalosporina 95%, Carbapenémicos 88% e Polimixina 18% para K. pneumoniae; e
Carbapenémicos 68% e Polimixina 0% para P. aeruginona. Na UTlI-pediétrica:
Oxacilina 100% para S. aureus; Cefalosporina 95%, Carbapenémicos 88% e
Polimixina 18% para K. pneumoniae; e Carbapenémicos 100% e Polimixna 0% para
P. aeruginona. E na UTI-neonatal: Oxacilina 50% e Vacomicina 0% para S. aureus;
Cefalosporina 75% e Carbapenémicos 0% para K. pneumoniae; e Carbapenémicos
0% para P. aeruginona (BRASIL,2021).

Quadro 3 — Sintese de estudos em Hemoculturas que apresentaram
resisténcia das bactérias Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosas

e Staphylococcus aureus.

ORIGEM | ANO LOCAL HEMOCULTURA BACTERIA RESISTENCIA | PERIODO

POSITIVA (%)
FURTADO 2019 Para 279 S. aureus Clindamicina 2012
et al. 57,4% e a 2016

Oxacilina 48,9%

BOLZAN 2020 Santa 857 P. aeruginosa | Ceftazidima 100% 01/19
Maria — RS a 12/19
VANEGA 2020 | Antioquia 2 casos S. aureus MRSA

K. pneumoniae Carbapenem e

Colistina 2020
P. aeruginosa Carbapenem
FRIEDRICH | 2022 Porto 220 S. aureus Meticilina 7,10%
et al. Alegre —
RS K. pneumoniae | Carbapenémicos 03/20

64,10% a 12/20
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P. aeruginosa

Pan-resistente

30,8%
LIMA 2022 | Maternidad 262 S. aureus Ampicilina e
e Escola Penicilina 88%,
Januério Oxacilina 40%,
Cicco — Eritromicina 60%, 07/18
RN Clindamicina 2 06/21

36%,
Trimetroprima
16%,
MRSA 10%,
multirresistente
36%

K. pneumoniae

multirresistente
60%;
Ampicilina 100%;
Cefalosporinas de
3° e 4° geracao,
Cefepime e
ceftriaxona
74,2%;
Ceftazidima 5,7%;
Ertapenem
34,2%,
Imipenem e

Aztreonan 2,8%
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P. aeruginosa

Multirresistente
33,3%,
Gentamicina
66,6%,
Cefepime e
Meropenen
58,3%,
Imipenem 50%,
Cefitazidima e
Ciprofloxacino
41,6%

BRASIL

2021

UTls-
adultos / AL

*kk

S. aureus

Oxacilina 75%,

Vancomicina 0%

K. pneumoniae

Cefalosporina
95%,

Carbapenémicos
88%, Polimixina
18%

P. aeruginosa

Carbapenémicos
68%, Polimixina
0%

01/21
a 09/21

BRASIL

2021

UTls-
pediétrica /
AL

*k%

S. aureus

Oxacilina 100%

K. pneumoniae

Cefalosporina
95%,
Carbapenémicos
88%, Polimixina

18%

P. aeruginosa

Carbapenémicos
100%, Polimixina

0%

01/21
a 09/21

BRASIL

2021

S. aureus

Oxacilina 50%,

Vancomicina 0%
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UTls-
neonatais /
AL

*k%

K. pneumoniae

Cefalosporina
75%,
Carbapenémicos
0%

P. aeruginosa

Carbapenémicos
0%

01/21
a 09/21

NETO

2019

UTI - adulto

K. pneumoniae

Azitromicina,
Azetreonan,
Cefepime,
Cefotaxima,
Ciprofloxacino
com 100% de
resisténcia,;

Gentamicina 50%

08/18
a 09/19

ARAUJO

2019

UTl em
dois

hospitais

255

K. pneumoniae

Gentamicina
42,5%,
Piperaciclina/tazo
bactam 55,3%,
Ciprofloxacino
58%, Ceftadizima
63,2%, Cefepime
e Ceftriaxoma
64%, Ampicilina/
Sulbactan 64,8%,
Cefuroxima
66,7%, Colistina
13%.
Carbapenémicos:
Tigeciclina 3,7%,
Ertapenem
34,4%, Imipenem
29,5% e
Meropenem
31,1%

04/16
a 02/18
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*** . Sem dados informados no estudo original.

Fonte: Autor (2022).

A prescricdo de forma empirica serve de prevengdo ao agravamento da
infeccdo, prevenindo uma possivel complicacdo severa. Contudo, diante do
atendimento a pacientes imunocompetentes e com quadros de doencas leves, nao se
justifica a prescricdo exacerbada de antimicrobianos de amplo-espectro ou mesmo
visando o acometimento populacional de uma regido. O antimicrobiano deve ser
prescrito de forma racional, com base em um diagnostico concreto e ndo baseado
apenas em dados epidemiologicos de determinados agentes etiol0gicos responsaveis
por certas infeccbes (ROCHA, 2021). No entanto, deve-se seguir a legislacéo
garantindo um atendimento de qualidade ao ser humano, com a sintomatologia
direcionada a um diagnostico embasado desde seu inicio em culturas e

antibiogramas, avaliando a resisténcia apresentada do agente patogénico.
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6. CONSIDERACOES FINAIS

A partir da pesquisa realizada, conclui-se que as espécies Klebsiella
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus apresentam grande
importancia nas IRAS e nas IPCSL. Elas desenvolveram multirresisténcia a
antimicrobianos disponiveis no Brasil, também revelando que possuem alto poder de
viruléncia. Por isso, € necessario realizar o monitoramento continuo e aumentar as

orientagdes frente ao uso descontrolado e indiscriminado de antimicrobianos.
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