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Resumo

As infeccdes do trato urinario (ITUs) representam morbidade significativa na populacdo e custos elevados nos cuidados a satide. Dados
relativos aos padroes de resisténcia dos diferentes antibioticos utilizados no tratamento das ITUs sdo necessarios para terapia apropriada destes
tipos de processos infecciosos. O objetivo deste trabalho foi determinar o perfil de resisténcia de linhagens de Escherichia coli isoladas de
casos de ITUs comunitarias na cidade de Lima, Peru, no periodo de 1° de Janeiro a 31 de Dezembro de 2003, num total de 81 linhagens. Os
perfis de resisténcia das diferentes amostras, para os antibioticos ampicilina, amoxicilina/acido clavulanico, cefoxitina, cefotaxima, cefepima,
gentamicina, norfloxacina e ciprofloxacina foram determinados pelo método de Bauer-Kirby de acordo com as recomendagdes do NCCLS.
Ampicilina apresentou a maior prevaléncia de resisténcia (60,4%) bacteriana seguida por gentamicina (29,6%) e ciprofloxacina (28,3%).
Cefoxitina mostrou uma alta sensibilidade (86,5%) (p < 0,05). Conclui-se que o agente cefoxitina ¢ uma opg¢ao terapéutica adequada para as
ITUs adquiridas na comunidade.

Palavras-chave: Escherichia coli. Antibacterianos. Infecgao.
Abstract

The urinary tract infections (UTIs) represent significant morbidity in the population and high costs for health care. Data regarding the
resistance patterns of different antibiotics used in the treatment of UTIs are necessary for appropriate therapy of those infectious process
types. The aim of this study was to determine the resistance profile of Escherichia coli strains isolated from community-acquired UTlIs in Lima,
Peru, between January 1 and December 31, 2003, in a total of 81 strains. The resistance profiles of different samples for antibiotics such as
ampicillin, amoxicillin/clavulanic acid, cefoxitin, cefotaxime, cefepime, gentamicin, norfloxacin and ciprofloxacin were defined by the Bauer-
Kirby method according to NCCLS recommendations. Ampicillin showed the highest bacterial resistance prevalence (60.4%), followed by
gentamicin (29.6%,), and ciprofloxacin (28.3%). Cefoxitin showed high sensibility (86.5%) (p < 0.05). It was concluded that cefoxitin agent is
an adequate therapeutic option for community-acquired UTIs.
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1 Introducéo em desenvolvimento devido ao frequénte irracional uso

A infecgdo do trato urinario (ITU) ¢ uma das formas dessas drogas.

Todos
os individuos sdo susceptiveis a esta infecgdo, porém, a

Entre as escolhas terapéuticas para o tratamento

mais comuns de infecgdo bacteriana humana'?.
da E. coli indicam-se os antibioticos P-lactdmicos e as

prevaléncia da infec¢do difere com a idade, sexo e certos
fatores predisponentes®. As ITUs ndo complicadas, adquiridas
na comunidade, estdo entre as infec¢des mais comuns que
acometem as mulheres®. Nessas infec¢des comunitarias,
podem ser isoladas bactérias multirresistentes, que vao
limitar a eficacia do tratamento empirico, favorecendo o
desenvolvimento de quadros clinicos complicados, associados
com maiores custos no cuidado da saude. Entre as bactérias
causadoras de ITU, na comunidade, Escherichia coli é a que
apresenta maior incidéncia®®.

A resisténcia aos antibioticos € uma preocupacao
mundial e € quase sempre inevitavel consequéncia de seu
uso clinico’. Questao essa ainda mais preocupante nos paises
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fluoroquinolonas®®, porém, os isolados da E. coli podem
desenvolver resisténcia e multirresisténcia a estes e a outras
familias de antibidticos™.

Ha4 relatos que indicam claramente que a resisténcia aos
antibidticos em E. coli causando ITU comunitaria vem se
incrementando''2.

Assim, o presente trabalho estudou o perfil da resisténcia
aos antimicrobianos em cepas de E. coli isoladas de 1TUs

comunitarias na cidade de Lima, Peru.

2 Material e Métodos

Realizou-se um estudo descritivo e retrospectivo dos
pacientes com ITU adquirida na comunidade, atendidos no
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Laboratorio de Microbiologia do Hospital Nacional Hipolito
Unanue (Nivel IIT), que esta situado no distrito de El Agustino
na cidade de Lima, Peru. O nosocomio dispde de 653 leitos.
Avaliaram-se os dados compreendidos entre 1° de janeiro e 31 de
Dezembro de 2003. Foi incluido s6 um isolamento por paciente.

Foram consideradas culturas positivas aquelas placas
que evidenciaram crescimento acima de 10° UFC/mL. O
isolamento foi realizado, mediante uma urocultura nos meios
Agar Mc Conkey e Agar CLED, utilizando-se uma alca
calibrada. As placas foram incubadas por 24 horas a 37 °C. A
identificagdo como Escherichia coli foi efetuada utilizando-se
a serie bioquimica contendo Agar Citrato, Caldo Uréia, Agar
Triplice Agticar Ferro, Agar Lisina Ferro e o teste de Indol
seguindo as recomendagdes do INSB.

A analise de suscetibilidade realizou-se mediante a técnica
de Bauer-Kirby de difusdo em disco'®, com as recomendagdes
do NCCLS®. Foram incluidos os seguintes antibidticos:
ampicilina (10pg), amoxicilina/acido clavulanico (20/10pg),
cefoxitina (30pg), cefotaxima (30pg), cefepima (30ug),
gentamicina (10pg), norfloxacina (10pug) e ciprofloxacina
(5png). Utilizou-se uma cepa de referéncia E. coli ATCC 25922
como controle de qualidade do antibiograma.

Para a analise estatistica usou-se a prova de Qui-quadrado
(X?). Considerou-se como diferenca significativa um valor de
p <0,05.

3 Resultados e Discussao

No periodo de estudo foram isoladas 81 cepas de E. coli.
Nos pacientes de sexo masculino 17 (20,9%) cepas foram
recuperadas, enquanto nas mulheres 64 (79,1%). A faixa
etaria de pacientes entre 15 — 60 anos foi a mais afetada
correspondendo a 70 (86,4%) dos pacientes com ITU.

O perfil de sensibilidade aos antimicrobianos foi analisado
com os antibiogramas das cepas. Observou-se que E. coli
mostrou maior indice de resisténcia frente ao B-lactamico
ampicilina (60,4%), o aminoglicosideo gentamicina (29,6%)
e a fluoroquinolona ciprofloxacina (28,3%). O antibidtico
que apresentou melhor sensibilidade foi a cefalosporina
de segunda geragdo cefoxitina (86,5%), constatou-se uma
diferenca estatisticamente significativa (p < 0,05) (Tabela 1).

Tabela 1: Resisténcia antibidtica em cepas de Escherichia
coli isoladas de pacientes comunitarios no Laboratorio de
Microbiologia do Hospital Nacional Hipélito Unanue

Antibiético n (%)
Ampicilina 49 (60,4)
Amoxicilina/Acido clavulanico 17 (20,9)
Cefoxitina™* 11 (13.5)
Cefotaxima 18 (22,2)
Cefepima 13 (16,4)
Gentamicina 24 (29,6)
Norfloxacina 20 (24,6)
Ciprofloxacina 23 (28.3)
*p<0,05
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O uso inadequado de antibiodticos € preocupacao mundial.
As consequéncias deste uso sdo de tipo ecologico, clinico
e econdmico'®. As ITUs sdo frequentes na populagdo, com
maior frequéncia nas mulheres do que em homens. O principal
agente etiologico isolado destas infec¢des € Escherichia coli’.

No presente estudo frente ao P-lactamico ampicilina
apresentou-se o nivel mais alto de resisténcia (60,4%). Cifra
similar a manifestada em Madrid - Espanha com 58,7%'.
Contudo, menor a apresentada em Anhui — China com 86%".
Essa alta percentagem achada indicaria que a ampicilina deve
ser evitada na terapia de primeira linha para os pacientes com
infec¢ao nao complicada.

No que diz respeito a resisténcia frente ao aminoglicosideo
gentamicina obteve-se um valor de 29,6%, maior que os dados
de outros estudos realizados em Seattle — Estados Unidos com
1,1%%, Ribeirdo Preto — Brasil com 2%?!, Bangui — Reptblica
Central de Africa com 6%2, Dakar — Senegal com 6,2%% ¢
Monterrey - México com 14,1%?*. Nesse caso, a resisténcia
deveria ser menor, porque a gentamicina ¢ indicada para o
tratamento de infec¢des graves.

Para a fluoroquinolona ciprofloxacina, evidenciou-se um
28,3% de resisténcia, cifra menor que o indicado na cidade
de México — México com 41,4%>, porém, maior que o
manifestado por outros autores em Sharjah — Emiratos Arabes
Unidos com 7%?, Londres — Inglaterra com 9,3%?" ¢ Goiania
— Brasil com 13,4%?2®. Consideramos que a cifra encontra-se
elevada, ja que as fluoroquinolonas sdo eleigdes logicas na
terapia empirica das ITUs ndo complicadas. O generalizado
uso desse antibiotico nas infecgdes comuns aumentou seus
perfis de resisténcia.

A cefalosporina de segunda geracao cefoxitina apresentou
a melhor sensibilidade (86,5%). Dois protocolos brasileiros
relatam bons perfis de sensibilidade (88,3% - 92%)*-.
Em Phnom Penh — Camboja indicou-se 87%%'. Em Lima
menciona-se 100%¥. A cefoxitina ¢ um antibiotico de amplo
espectro indicado para o tratamento da ITU e ¢ altamente
estavel a presenca de f-lactamases, tanto penicilases como
cefalosporinases, portanto apresenta uma grande eficacia
clinica contra importantes patdgenos como Escherichia coli
e Proteus mirabilis.

No ano de 1999 a Infectious Diseases Society of
America (IDSA) recomendou a utilizagdo de sulfametoxasol-
trimetoprima para o tratamento empirico de ITU néo
complicada em cenarios onde a prevaléncia da resisténcia a
esse antimicrobiano nido exceda de 10 a 20%. Portanto, em
regides onde os niveis de resisténcia a esse antimicrobiano
superam os 20%, este ndo deveria ser usado®. Se ampliarmos
esse critério para os antibioticos do nosso estudo, constatamos
que a ampicilina, amoxicilina/acido clavulanico, cefotaxima,
gentamicina, norfloxacina e a ciprofloxacina apresentam
percentuais de resisténcia acima de 20% e dessa forma ndo
deveriam ser utilizados empiricamente.
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Este estudo laboratorial teve

indisponibilidade de informagdo da producdo de beta-

lactamases de espectro ampliado (ESBLs) pelos isolados.

Sendo que a multirresistencia estd usualmente relacionada a

produgéo de ESBLs*,

Hart e Kariuki*® apontam que para manter a vida util
antimicrobianos paises

ha necessidade de facilitar o acesso aos laboratorios de

como limitacdo a

dos nos em desenvolvimento
diagnostico, melhoraravigilanciadaemergénciadaresisténcia,
melhor regulamentagdo na utilizagdo dos antibioticos, melhor
educagio da populagao, dos médicos e dos veterinarios no uso

apropriado dessas drogas.

4 Conclusao

No periodo de estudo E. coli apresentou, em geral, niveis
ligeiramente elevados de resisténcia frente aos antibioticos
comumente utilizados. A cefoxitina ofereceu boa atividade
antimicrobiana.

Uma adequada vigilancia nesses indices de resisténcia
aos antibioticos ¢ recomendavel em cada regido e em cada
laboratorio microbiologico para evitar o incremento deste
agudo problema que afeta as possibilidades terapéuticas
contra as ITUs.
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