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Resumo - A Unidade de Terapia Intensiva (UTI), local onde s&o internados pacientes com maior
gravidade, € uma das unidades do hospital com maior indice de infecgdes hospitalares. Os
Enterococcus sdo capazes também de exibir diferentes mecanismos de resisténcia adquirida a uma
ampla variedade de antimicrobianos. Esta pesquisa teve como objetivo identificar a prevaléncia de
cepas de Enterococcus spp. na UTI de um hospital em Cachoeiro de Itapemirim-ES, no periodo de
2014 a 2015, e determinar sua multirresisténcia aos antimicrobianos. Os dados foram coletados
através do acervo documental do laboratério de analises clinicas, no setor de microbiologia. A maior
prevaléncia da bactéria foi no género masculino e em amostras de urina foram fonte majoritaria de
isolamento. Fora verificado alta taxa de resisténcia a quinolonas, aminoglicosideos e glicopeptideos.
A necessidade de uma maior vigilancia no controle de infecgdo hospitalar com o intuito de minimizar
e/ou eliminar as infec¢des de pacientes internados, principalmente em UTI.

Palavras-chave: Enterococcus spp; Resisténcia; Antimicrobianos; UTI.
Area do Conhecimento: Ciéncias da Salde

Introdugao

A resisténcia bacteriana constitui um problema de saude publica crescente, e esta comumente
associada ao aumento da morbidade e letalidade nas instituicdes de cuidados a saude (DREES et al.,
2008). As doengas infecciosas causadas por patdgenos oportunistas continuam a ser uma das
principais causas de morbidade e letalidade em todo o mundo, sobretudo em individuos
imunocomprometidos ou mais vulneraveis devido a certas condi¢gdes. O elevado aumento de
microrganismos resistentes a antibiéticos tem dificultado a aplicagdo de tratamentos eficazes que
frequentemente s&o associados a dificuldade terapéutica devido a resisténcia a antimicrobianos
(MOELLERING et al., 2007). Dentre os microrganismos oportunistas existentes destacam-se algumas
espécies do género Enterococcus.

Os Enterococcus sao microrganismos comensais do trato intestinal de seres humanos e animais.
Nos seres humanos, também s&do comumente encontrados como membros das microbiotas do trato
geniturinario, trato gastrointestinal e da cavidade oral. E. faecalis e E. faecium sao as espécies mais
frequentemente isoladas de seres humanos (TEIXEIRA et al., 2011). Por outro lado, os enterococos
podem causar uma variedade de infecgbes oportunistas, dentre as quais se destacam as do trato
urinario, bacteremias, endocardites, feridas cirurgicas e crénicas, incluindo Ulceras de decubito
(ZIRAKZADEH & PATEL, 2006).

Estes microrganismos sdo capazes também de exibir diferentes mecanismos de resisténcia
adquirida a uma ampla variedade de antimicrobianos. Isso se da por conta do potencial genético do
micro-organismo, determinado pelo acumulo de mutagdes, ou aquisicdo de genes de resisténcia
transferiveis; e a presséo seletiva pelo uso de antimicrobianos (MURRAY, 1990; KLARE et al., 2003).
Em face do que fora apresentado, o presente trabalho teve como objetivo estudar o perfil de
susceptibilidade de amostras de Enterococcus hospitalares, sabendo que tal espécie bacteriana
possui mecanismos diversos de resisténcia.
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Metodologia

Primeiramente fora realizado um estudo retrospectivo pela avaliagdo dos arquivos dos pacientes
que estiveram ou que estdo nos hospitais, também as planilhas da Comissao e Controle de Infecgdes
Hospitalares (CCIH) para quantificar a incidéncia e prevaléncia das infecgdes enterocdcicas atuais
nas unidades hospitalares. Os registros dos pacientes estdo codificados no banco de dados dos
Sistemas Informatizados utilizados pelos hospitais em estudo, cuja codificagdo garante sigilo aos
pacientes, ndo sendo divulgado o nome de nenhum paciente. Somente sera verificado o nimero do
registro da internagdo no hospital e se houve ou nao infecgdo. No caso de infecgéo, sera verificada
quais antibiéticos foram utilizados durante o tratamento intra hospitalar.

O estudo retrospectivo foi realizado avaliando os registros arquivados pelo setor de microbiologia
do laboratério de analises clinicas de um hospital de médio porte da cidade de Cachoeiro de
Itapemirim-ES, com inicio em janeiro de 2014 e fim em junho de 2016, para identificar as principais
bactérias multirresistentes que causaram infecgbées hospitalares, além de constatar quais tiveram
resisténcia aos antibidticos mais utilizados do hospital.

Os dados foram coletados em registros do Laboratério de Analises Clinicas, pelo setor de
microbiologia, no periodo de agosto de 2015 a dezembro de 2016.

A identificacdo das bactérias multirresistentes foi realizada pelo Laboratério de Andlises Clinicas
do Hospital parceiro, através de métodos bioquimicos de isolamento e identificacdo bacteriana. Fora
empregado o método Kirby-Bauer (1966), de Difusdo-de-disco, a partir de disco adicionado na
superficie do agar para testar in vitro a sensibilidade das bactérias isoladas, de acordo com a
padronizagdo estabelecida pelo CLSI - Clinical and Laboratory Standards Institute (2015).

Para a interpretacdo dos resultados realizar-se-a codificacdo apropriada de cada uma das
variaveis no estudo, através de banco de dados no programa Microsoft Excel. O projeto foi aprovado
no Comité de Etica em Pesquisa (COEP) do Centro Universitario Sdo Camilo, sob o numero
1563703. Vale ressaltar que foi preenchido o termo de confidencialidade e sigilo quanto a obtencao
dos dados obtidos nos hospitais, que garante que apds a publicagdo dos resultados, todos os dados
sejam descartados para que os mesmos nao sejam utilizados de forma indevida.

Resultados
No periodo estudado, foram analisadas o quantitativo de 2219 amostras, das quais 1267 (57,09%)
foram positivas para crescimento bacteriano. As amostras de Enterococcus spp corresponderam

4,34% do total de culturas positivas, com 53 unidades isoladas, sendo a maioria (54,71%)
proveniente do sexo masculino (Grafico 1).

Grafico 1 — Género, em porcentagem, dos pacientes com infecgdo por Enterococcus spp.

m Masculino ® Feminino

45,29%

54,71%

Fonte: Ana Carolina A. S., Maicon M. M. (2016).

O sitio de isolamento mais frequentg fora a Urina com 54,79%, seguido do Sangue com
19,02%, Secrec¢des com 15,02%, Fragmento Osseo com 5,69% e, por fim, Swab retal com 5,48%.
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Tabela 1 — Espécimes clinicos com isolados de Enterococcus spp. nos anos de 2014 a 2015.

Espécimes clinicos (2014-2015)

n %
Urina 29 54,79
Hemocultura 10 19,02
Secrecao 7 15,02
Fragmento Osseo 3 5,58
Swab retal 3 5,58

Fonte: Ana Carolina A. S., Maicon M. M. (2016)

Com relagéo a resisténcia aos antimicrobianos, 30,18% das amostras revelaram-se resistentes a
Penicilina, 45,28% revelaram-se resistentes a Vancomicina, 71,69% revelaram-se resistentes a
Gentamicina e 77,39% revelaram-se resistentes ao Ciprofloxacino.

Tabela 2 — Perfil de susceptibilidade de Enterococcus spp. a antimicrobianos no periodo de 2014 a
2015.

Antimicrobianos

%
Penicilina 30,18
Ciprofloxacino 77,39
Levofloxacina 71,69
Gentamicina 71,69
Vancomicina 45,28

Fonte: Ana Carolina A. S., Maicon M. M. (2016).
Discussao

Amostras de Enterococcus com elevadas taxas de resisténcia, além de configurarem um
reservatério de genes moveis, que podem vir a ser transferidos para outros patégenos com potencial
de viruléncia mais elevada, apresentam destacada capacidade de disseminagcdo intra e
interinstitucional.

No Brasil, dados relativos a diversidade da resisténcia aos antimicrobianos entre amostras de
Enterococcus ainda s&o limitados a determinados localidades ou instituigbes. Torna-se, portanto,
fundamental o monitoramento mais amplo e continuo desses microrganismos para determinar a
evolugao das caracteristicas de resisténcia a antimicrobianos, permitindo esclarecer aspectos de seu
surgimento e disseminagdo, visando contribuir para o desenvolvimento de estratégias mais
adequadas para o controle das infecgdes e da transmissao de amostras multirresistentes.
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TEIXEIRA (2007) em seus estudos, de amostras oriundas de hospitais da cidade do Rio de
Janeiro, verificou que a maioria das espécies também foram isoladas da urina, demonstrando
resultados similares ao nosso trabalho.

A resisténcia intrinseca aos beta-lactamicos é devido a baixa afinidade de suas proteinas
ligadoras de penicilina - PBPs (do inglés penicillin binding proteins) a estes agentes, tais como PBP4
em E. faecalis e PBP5 em E. faecium. Entre os beta-lactamicos, a ampicilina & o antimicrobiano mais
efetivo contra os enterococos e, em geral, as cefalosporinas sdo as menos ativas, ndo apresentando
relevancia para o tratamento das infeccbées (MURRAY, 1990; TORRES et al., 1993; ARIAS,
CONTRERAS & MURRAY, 2010).

Os mecanismos adquiridos proporcionam niveis elevados de resisténcia aos beta-lactdmicos e
estdo mais associados a mutagbes pontuais e cumulativas nos sitios ativos das PBPs
(particularmente nas regibes de ligagdo ao antimicrobiano), hiperprodugdo dessas proteinas ou a
produgdo de enzimas beta-lactamases; sendo estes dois Ultimos eventos considerados
extremamente raros entre os enterococos (KAK & CHOW, 2002; JUREEN et al., 2003; RICE et al.,
2003).

Os aminoglicosideos atuam, primariamente, inibindo a sintese de proteinas constituintes do
ribossomo. A resisténcia intrinseca dos enterococos a baixos niveis de aminoglicosideos (CMI -
Concentragdo Minima Inibitéria para a estreptomicina em torno de 250 pyg/mL e para a gentamicina
de 8 - 64 yg/mL) é, na maioria das vezes, decorrente de um defeito na energizagdo oxidativa da
membrana citoplasmatica, resultando em uma redugao do transporte ativo da droga para o interior da
célula bacteriana. Em contrapartida, os mecanismos adquiridos determinam resisténcia a niveis
elevados de aminoglicosideos, caracterizando o fenétipo conhecido por HLR-A (do inglés, high-level
resistance to aminoglycosides) (MURRAY, 1990).

Os glicopeptideos (como vancomicina e teicoplanina) atuam ligando-se com alta afinidade ao
pentapeptideo precursor do peptideoglicano, componente basico da parede celular, especificamente
na porgdo C-terminal do dipeptideo D-alanina-D-alanil (D-Ala-D-Ala). Sendo assim, bloqueia a
transglicosilagcdo dos demais precursores da cadeia de peptideoglicano nascente; e evita a
subsequente ligagdo cruzada das moléculas para a formagdo da parede celular, através de
transpeptidagao. A resisténcia é devido a presenga de operons que codificam enzimas para a sintese
de precursores com baixa afinidade pelo antimicrobiano, nos quais o residuo C-terminal D-Ala é
substituido por D-lactato (D-Lac) ou D-serina (D-Ser), modificando, portanto, o sitio de ligagdo da
vancomicina (ARIAS & MURRAY, 2012).

A emergéncia do VRE, descrita em varias partes do mundo, foi acompanhada de um impacto
consideravel na terapia das enterococcias graves. Na Europa, este fendmeno foi detectado
inicialmente em 1986, provavelmente vinculado a fatores comunitarios, especialmente ao extenso uso
de derivados de glicopeptideos (avoparcina) em ragdes para alimentacdo de animais, mantido até
1997. Nos EUA, os glicopeptideos nao foram inseridos na alimentagdo de animais e a presenca do
VRE foi inicialmente descrita em 1987, associada primariamente ao uso de vancomicina nos hospitais
(TACCONELLI & CATALDO 2008).

O género Enterococcus consegue sobreviver em ambiente hospitalar devido a sua resisténcia
intrinseca a inUmeros antimicrobianos que sdo regularmente prescritos. Através de mutagao ou
recebendo algum material genético diferente por intermédio de plasmideos e transposons, os
Enterococcus conseguiram apresentar resisténcia aos antimicrobianos utilizados na atualidade
(HORNER et al., 2005). Os enterococos encontrados no presente estudo mostraram uma taxa de
resisténcia a vancomicina de 45,28%, correspondendo a 11 amostras, tal taxa mostrou-se superior a
estudos brasileiros realizados por TEIXEIRA (2007) e COELHO (2013).

Conclusao

Em hospitais publicos ou particulares, a UTI é o local com o maior numero de infec¢des, sendo
uma preocupacao constante para os profissionais da saude, pois nesta unidade estao internados os
pacientes com estado de saude mais grave, ou seja, pacientes mais suscetiveis a contrairem uma
infeccdo. De acordo com os resultados apresentados, constata-se que as amostras de Enterococcus
spp. relatadas no hospital apresentam multirresisténcia aos antimicrobianos, principalmente as
quinolonas, aminoglicosideos e glicopetideos culminando numa terapia farmacolégica ineficaz.
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Os resultados desse estudo colaboram para apoiar outros trabalhos sobre controle de infecgéo,
demonstrando a importancia de uma Comissdo de Controle de Infecgdo Hospitalar (CCIH) formada
por uma equipe multidisciplinar nos hospitais, para que elaborem e executem programas que
minimizem e/ou eliminem o risco de infec¢do dos pacientes internados, principalmente em UTI.
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