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Resumo

Objetivos: identificar o perfil clinico, microbioldgico e farmacoepidemioldgico de pacientes com enterobactérias com resisténcia ampliada
em hospital publico de ensino no Ceard. Métodos: Estudo observacional e retrospectivo, realizado entre janeiro de 2020 a dezembro de
2021. O perfil microbiolégico e demografico foi obtido por meio dos laudos do laboratério de microbiologia e informag&es obtidas em
prontuario. As frequéncias das varidveis foram comparadas usando o teste Qui-quadrado, considerando p < 0,05. Estudo aprovado com
parecer do comité de ética de n? 3.697.674. Resultados: Um total de 164 pacientes obteve resultado de cultura positiva (n=248) para
enterobactéria com perfil de resisténcia ampliada. A maior proporgdo era de pessoas do sexo masculino (60,98%, n=100), com idade média
de 58,9 anos e o tempo médio hospitalizacdo foi de 51,3 dias. Klebsiella pneumoniae foi a bactéria mais isolada (88,31%, n=218), sendo
aspirado traqueal (39,11%, n=97) o tipo de cultura mais prevalente, seguido de hemocultura (27,42%, n=68) e de urocultura (16,94%,
n=42). O gene blakKPC foi o mais prevalente, sendo identificado em 49,19% (n=122) dos isolados, seguido de blaNDM com 11,29% (n=28).
Ao verificar o perfil de sensibilidade, nota-se que 68,55% dos isolados apresentam sensibilidade a colistina e apenas cerca de 30% aos
aminoglicosideos. Em 18,57% ja apresentavam resisténcia ao ceftazidima-avibactam. Quanto ao desfecho clinico, 57,32% (n=94) dos
pacientes evoluiram a dbito. O uso prévio de antimicrobianos (p=0,024), a realizacdo de procedimento cirtrgico (p=0,049), a internacdo em
unidade de terapia intensiva (p<0,001), a presenca de neutropenia (p=0,005) e utilizacdo de dispositivos invasivos (p<0,001) mostraram-se
estatisticamente significativos. Conclusdo: Estes achados mostram a importancia de conhecer o perfil clinico de pacientes infectados por
enterobactérias com resisténcia ampliada, uma vez que devem ser tragadas estratégias direcionadas em prol do melhor gerenciamento
de antimicrobianos contra microrganismos como a K. pneumoniae, forte candidata a producdo de carbapenemase, importante causadora
de bacteremia e que, por vezes, pode ser resistente aos antimicrobianos de Ultima escolha, fatos estes associados a uma alta mortalidade.
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Clinical, microbiological and pharmacoepidemiological identification of enterobacteria
with increased resistance in a public hospital in Ceara.

Abstract

Objectives: to identify the clinical, microbiological and pharmacoepidemiological profile of patients with enterobacteria with increased
resistance in a public teaching hospital in Ceara. Methods: Observational and retrospective study, carried out between January 2020 and
December 2021. The microbiological and demographic profile was obtained through microbiology laboratory reports and information
obtained from medical records. Variable frequencies were compared using the Chi-square test, considering p < 0.05. Study approved with
opinion of the ethics committee n2 3.697.674. Results: A total of 164 patients had positive culture results (n=248) for enterobacteria with
an enhanced resistance profile. The highest proportion was male (60.98%, n=100, with a mean age of 58.9 years and mean hospitalization
time was 51.3 days. Klebsiella pneumoniae was the most isolated bacteria (88.31%, n=218), with tracheal aspirate (39.11%, n=97) being
the most prevalent type of culture, followed by blood culture (27.42%, n=68) and urine culture (16.94%, n=42). The blaKPC gene was
the most prevalent, being identified in 49.19% (n=122) of the isolates, followed by blaNDM with 11.29% (n=28). When checking the
sensitivity profile, it is noted that 68.55% of the isolates are sensitive to colistin and only about 30% to aminoglycosides. In 18.57% they
already showed resistance to ceftazidime-avibactam. As for the clinical outcome, 57.32% (n=94) of the patients died. Previous use of
antimicrobials (p=0.024), surgical procedure (p=0.049), admission to an intensive care unit (p<0.001), presence of neutropenia (p=0.005)
and use of invasive devices (p<0.001) were statistically significant. Conclusion: These findings show the importance of knowing the clinical
profile of patients infected with enterobacteria with increased resistance, since targeted strategies should be designed in favor of better
management of antimicrobials against microorganisms such as K. pneumoniae, a strong candidate for the production of carbapenemase,
an important cause of bacteremia and which can sometimes be resistant to last-choice antimicrobials, facts associated with high mortality.
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Introdugao

A descoberta e o desenvolvimento de antimicrobianos (ATM) foi
um grande marco para o tratamento mais eficaz de infec¢Ges que
anteriormente evoluiam rapidamente a dbito.*?No entanto, o uso
irracional de ATM contribuiu para que as bactérias desenvolvessem
diversos mecanismos de resisténcia, como a expressdo de enzimas,
as quais degradam ou inativam o antibidtico.>*

Nesse contexto, as enterobactérias com perfil de resisténcia
ampliada tém causado grande preocupacdo aos sistemas de saude
em todo o mundo devido sua alta patogenicidade, disseminagdo
rdpida e limitadas opc¢Oes terapéuticas. Em especial as
enterobactérias produtoras de carbapenemases do tipo Klebsiella
pneumoniae carbapenemase (KPC)edotipometalobetalactamases
(MBL), incluindo New Delhi metalobetalactamases (NDM). >®

Desse modo, devido ao crescimento inesperado de cepas com
dupla expressdo de genes de resisténcia, inclusive as temidas
metalobetalactamases juntamente com KPC, que pode ter
sido um dos reflexos do avassalador uso de ATM, aliado ao ja
conhecido perfil fragil de seguranca de muitos destes e ainda o
crescente incremento nos custos com essa estratégica classe
de medicamentos faz-se ainda mais urgente a implementagdo
de ferramentas, como o Programa de Gerenciamento dos
Antimicrobianos (PGA/Stewardship) que possam otimizar a
utilizacdo dos antimicrobianos, especialmente nos hospitais que
concentra a maior proporc¢do de cepas resistentes.’”®

Como mecanismo para monitorizacdo destes pacientes, temos o
bundle de a¢Bes do PGA/Stewardship. Esse programa de gestdo
clinica engloba diferentes estratégias e intervengdes destinadas
a otimizar o uso dos ATM, entre estas se destacam: auditoria
prospectiva com sugestGes e feedbacks, gestdo do tempo de
tratamento, descalonamento, escalonamento, switch therapy
(terapia sequencial oral), educacdo permanente, entre outras.’

Ademais, alguns fatores de risco podem proporcionar o surgimento
de infec¢Bes por microrganismos multirresistentes, por exemplo,
o uso de dispositivos invasivos, como ventilagdo mecanica (VM),
sonda vesical de demora (SVD) e cateter venoso central (CVC).
Além disso, tém-se fatores relacionados ao préprio paciente,
como faixa etdria, sexo e neutropenia. Ademais, o uso prévio de
ATM nos ultimos 30 dias, a realizagdo de procedimento cirurgico e
o tempo internacdo hospitalar.>!

Nesse contexto, o objetivo deste trabalho é identificar o perfil
clinico, microbioldgico e farmacoepidemioldgico de pacientes com
enterobactérias com resisténcia ampliada em hospital publico de
ensino no Ceara.

Métodos

Trata-se de um estudo observacional e retrospectivo, realizado
entre janeiro de 2020 a dezembro de 2021. A populagdo do estudo
foi composta por pacientes adultos (acima de 18 anos) internados
em um hospital universitario em Fortaleza-CE, com cultura positiva,
exceto swab para Enterobactérias com perfil de resisténcia ampliada.

Os dados foram coletados de acordo com o seguinte fluxo:

e 12- O farmacéutico clinico / académicos de farmacia dia-
riamente realizam a busca ativa de prescri¢cdes de antimi-
crobianos de reserva (Anfotericina B Lipossomal, Anidula-
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fungina, Daptomicina, Ertapenem, Imipenem + Cilastatina,
Linezolida, Meropenem, Polimixina B, Tigeciclina, Vorico-
nazol, Micafungina, Vancomicina e Teicoplanina).

e 29- Ao identificar prescricdo de paciente em uso de ATM
de reserva, inicia-se a monitorizacdo clinico-laboratorial
do paciente.

e 392- Ao ser identificado uma cultura com um espécime da
familia Enterobacteriales com perfil de resisténcia amplia-
da, as informagdes sdo adicionadas ao banco de dados.

e 492 - Posteriormente, realiza-se a tabulacdo dos dados
obtidos e andlise estatistica.

O perfil microbiolégico e demogréfico foi obtido por meio dos
laudos do laboratério de microbiologia e informagdes obtidas em
prontudrio. Nas culturas positivas para enterobactérias resistentes
aos Carbapenémicos, seguindo pontos de corte definidos pelo
BrCast foram realizados os seguintes testes fenotipicos: método de
inativacdo de carbapenémico modificado (mCIM) e o método de
inativacdo de carbapenémico modificado com acido etilenodiamino
tetra-acético (eCIM). O primeiro detecta a presenca ou auséncia da
enzima betalactamase, e em caso positivo nesse teste, realizado o
eCIM, que diferencia serinobetalactamase de metalobetalactamase.

Considerou-se infeccdo quando houve alguma cultura positiva
associada a sinais clinico-infecciosos sugestivos, com um inicio ou
mudanga de tratamento antimicrobiano. Para os pacientes com
hemocultura positiva, houve oisolamento do mesmo microrganismo
em pelo menos duas amostras colhidas de acessos diferentes.

As varidveis analisadas foram perfil demogréfico, microbioldgico,
fatores de risco e perfil clinico-infeccioso. Os dados obtidos foram
representados em termos de frequéncia absoluta e relativa (em
percentual). As frequéncias das varidveis foram comparadas
usando o teste Qui-quadrado, considerando p < 0,05.

Estudo aprovado pelo Comité de Eticaem Pesquisa da Universidade
Federal do Ceard (UFC), com numero de parecer de aprovagao
3.697.674. Todas as etapas da pesquisa foram desenvolvidas em
conformidade com as exigéncias da resolucdo n2 466/12, de 12 de
dezembro de 20212 do Conselho Nacional de Saude.

Resultados

Durante o periodo do estudo, foram isolados 248 enterobactérias
com perfil de resisténcia ampliada em 164 pacientes. Em relagdo
ao sexo dos pacientes, houve maior prevaléncia do masculino
(60,98%). A idade média dos pacientes foi 58,9 anos, sendo a faixa
etaria acima de 60 anos predominante (50,61%). O tempo médio
de internagdo hospitalar foi de 51,3 dias. Em relagdo ao desfecho
clinico, a maioria dos pacientes evoluiu a 6bito (57,32%). A tabela
1 descreve as caracteristicas dos pacientes com infec¢des por
enterobactérias com perfil de resisténcia ampliada.

Houve uma maior prevaléncia de pacientes internados devido
quadros clinicos (79,27%) em relagdo aos cirurgicos (20,73%), bem
como houve uma maior mortalidade nos pacientes clinicos (p=0,049),
com risco de evoluir a ébito 2,1 vezes maior do que nos cirdrgicos.

Em relacdo a exposicdo prévia aos antimicrobianos, nota-se
que 60,46% dos pacientes que usaram ATM nos ultimos 30 dias
antes da infeccdo evoluiram a ébito (p=0,024). J& a exposicdo
especificamente a classe farmacoldgica das quinolonas ndo
resultou em um valor relevante da dtica estatistica (p=0,078).
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Tabela 1. Frequéncia, porcentagem e risco relativo de ébito entre os pacientes com infec¢des por enterobactérias com resisténcia
ampliada, segundo variaveis sociodemograficas e clinicas. (Ceard, Brasil).

Total Obito Valordep RR IC 95%
n %

Sexo Masculino 100 58 58,00 0,629 1,218 0,648 2,291
Feminino 64 34 53,13

Faixa etdria 18-40 anos 24 12 50,00 0,125
41-60 anos 57 27 47,37
Acima de 60 anos 83 53 63,85

Idade média 58,9 anos

Periodo de hospitalizagao Até 15 dias 17 10 58,82 0,127
16 a 30 dias 37 26 70,27
31 a 45 dias 39 24 61,53
46 a 60 dias 25 12 48,00
> 60 dias 46 20 43,47

Tempo médio de hospitalizacdo 51,3 dias

Cirurgia prévia Sim 44 14 31,81 0,049 2,143 0,994 4,618
Nao 120 78 65,00

Uso prévio de ATM Sim 129 78 60,46 0,024 2,294 1,070 4,919
Néo 35 14 40,00

Uso prévio de quinolonas Sim 31 21 67,74 0,078 1,834 0,802 4,191
Néo 133 71 53,38

Neutropenia Sim 10 08 80,00 0,050 3,397 0,934 12,534
Nao 154 84 54,54

Internagdo em UTI Sim 74 60 81,08 <0,001 7,768 3,765 16,028
Nao 90 32 35,55

Dispositivos invasivos CcvC 123 85 69,11 <0,001 10,865 4,422 26,694
VM 93 70 75,26 <0,001 6,779 3,403 13,503
SVD 79 53 67,09 <0,001 2,404 1,275 4,534

Legenda: RR=Risco Relativo; IC=Intervalo de Confianca; CVC=Cateter Venoso Central; VM=Ventilagdo Mecanica; SVD=Sonda Vesical de Demora;
ATM=Antimicrobiano; UTI=Unidade de Terapia Intensiva. Fonte: elaborado pelos autores.

No que se refere a neutropenia, 80% dos pacientes neutropénicos
evoluiram a obito (p=0,050). J& em relagdo aos pacientes
internados em UTI, houve uma mortalidade de 81,08% (p<0,001),
sendo o risco para o ébito maior 7,7 vezes em relagdo aqueles que
ndo estavam na unidade de cuidados intensivos.

A presenca dos dispositivos invasivos CVC, VM e SVD
(p<0,005) mostraram-se como fatores de risco importantes
associados a mortalidade em pacientes com enterobactérias
multirresistentes.

J4 em relacdo aos dados microbioldgicos, Klebsiella pneumoniae
apresentou-se como a enterobactéria mais prevalente (88,31%),
conforme representado na tabela 2.

Tabela 2. Prevaléncia de enterobactérias com resisténcia ampliada
em culturas microbioldgicas (Ceara, Brasil).

Microrganismo Isolado N (%)
Klebsiella pneumoniae 219 (88,31)
Klebsiella oxytoca 09 (3,64)
Serratia marcescens 07 (2,82)
Enterobacter cloacae 05 (2,02)
Providencia stuartii 04 (1,61)
Escherichia coli 02 (0,80)
Proteus mirabilis 01(0,40)
Klebsiella aerogenes 01 (0,40)
Total 248 (100,00)

Fonte: elaborado pelos autores

Em relacdo ao tipo de cultura mais prevalente durante o
periodo analisado foi de aspirado traqueal (39,11%), seguido
de hemocultura (27,42%) e de urocultura (16,94%), conforme
observado na figura 1.

Figura 1. Distribuicdo dos tipos de culturascomisolados de enterobactérias
com resisténcia ampliada (Ceara. Brasil).

Ponta de cateter
2,0%

Lavado bronco-alveolar
4,8%

Outras
8,9%

Urocultura
16,9%

Aspirado Traqueal
39,1%

Hemocultura
27,4%

Fonte: elaborado pelos autores

Em relagdo aos genes de resisténcia, KPC foi o mais prevalente,
sendo identificado em 49,19% das 248 bactérias isoladas. Em
seguida, tem-se o gene NDM com 11,29%. Destaca-se que houve
também o isolamento de quatro bactérias expressando tanto o
gene KPC quanto NDM, conforme descrito na tabela 3.
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Tabela 3. Distribuicdo do gene de resisténcia em isolados de
enterobactérias (Ceard, Brasil).

Gene de Resisténcia N (%)

N3o testado 90 (36,30)

KPC 122 (49,19)

NDM 28(11,29)

KPC + NDM 04 (1,60)

IMP 03(1,22)

ESBL 01 (0,40)

Total 248 (100,00)

Legenda: ESBL= Beta-lactamase de espectro ampliado; KPC=Klebsiella pneumonie

carbapenemase; IMP=Imipenemase; NDM= New Delhi metalo.Fonte: elaborado pelo autores

Ao verificar o perfil de sensibilidade, nota-se que 68,55% dos
microrganismos isolados apresentam sensibilidade a colistina,
29,03% aamicacinae 27,42% a gentamicina conforme demostrado
na tabela 4.

Em relagdo aos novos antibidticos, a maioria das cepas, 81,43%
apresentou sensibilidade ao ceftazidima-avibactam, enquanto
18,57% mostraram-se resistentes.

Tabela 4. Frequéncia de sensibilidade entre as enterobactérias produtoras
de carbapenemase em isolados em microbioldgicos (Ceard, Brasil).

Antimicrobianos Sensivel Resistente Total

N % N % testado
Amicacina 72 29,03 176 70,97 248
Gentamicina 68 27,42 180 72,58 248
Colistina 170 68,55 78 31,45 248
Ceftazidima-avibactam 193 81,43 44 18,57 237

Fonte: elaborado pelos autores

Discussao

No presente estudo, o perfil dos pacientes apresentou predominio
do sexo masculino (60,98%); contudo, o sexo ndo se mostrou
como um fator de risco para a mortalidade (p=0,629). Um trabalho
gue também avaliou infecgBes hospitalares por enterobactérias
apresentou 66% de sua populagdo composta por homens'.
Ademais, em estudo realizado por Souza (2015) em um hospital
universitario, mostrou que o sexo também ndo seria um fator de
risco para o desfecho da mortalidade.

A idade média da populacdo deste estudo (58,9 anos) também
vai ao encontro de dados presentes na literatura. Segundo
Alves e Behar (2013), a faixa etédria de 51 a 71 anos foi a mais
acometida (50% da populagdo) por enterobactérias resistentes
aos carbapenémicos (ERC) causadoras de infeccGes relacionadas
a assisténcia a saude (IRAS) em um hospital tercidrio no sul do
Brasil.* Embora neste estudo a elevagdo da faixa etaria ndo tenha
sido um fator de risco significativo (p=0,125) para a ampliacdo
da mortalidade, diversos artigos demostram que ha uma maior
frequéncia de dbitos com o aumento da idade*®

Em relagdo a andlise dos desfechos clinicos, observou-se um
percentual de mortalidade correspondente a 56,09%. Também
foi encontrado resultado semelhante em estudo de Borges e
colaboradores (2015), no qual mortalidade foi de 56% em pacientes
colonizados por enterobactérias produtoras da enzima KPC.%
Dessa forma, alerta-se para a importancia do desenvolvimento de
ac¢des para o enfrentamento de grave problema, visto que 50% das
infecgBes por ERC estdo associadas a uma alta taxa de mortalidade
no ambiente hospitalar.'
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O tempo de internagdo dos pacientes deste estudo foi na média de
51,3 dias. Achados na literatura mostram diferentes tempo médio
de hospitalizagdo que vdo desde 35 até 77 dias.*>" Tais variacGes
podem ser explicadas por fatores intrinsecos ao paciente, por
exemplo, a sua idade e a doenca de base. Além disso, algo bastante
reiterado em diversas pesquisas € que a infec¢do por enterobactérias
multirresistentes pode contribuir como fator determinante para
o aumento do tempo de permanéncia hospitalar.’® Ja ao fazer
associagdo direta entre o periodo de hospitalizagdo e o aumento
da mortalidade ndo foi possivel validar essa relagdo (p=0,127). Em
estudo de Souza e colaboradores (2015) também ndo houve um
valor significativo estatisticamente para essa relagdo.*®

No que se refere aos dispositivos invasivos, observa-se que
em 81,11% dos pacientes havia a presenca de pelo menos
um dispositivo invasivo, sendo o CVC o mais prevalente
(75,00%). A ampla realizagdo de procedimentos invasivos no
ambiente nosocomial aumenta substancialmente o risco para o
desenvolvimento de IRAS. Segundo estudo feito por Alencar e
colaboradores (2020), a realizagdo de procedimentos invasivos
ocorreu em mais de 84% dos pacientes com infec¢do.”® Além
disso, nota-se uma relagdo entre o uso dos dispositivos CVC, SVD
e VM com o aumento do risco de ébito (p<0,001).

Em relacdo ao paciente ter sido submetido a uma cirurgia
anteriormente ao isolamento do microrganismo, nota-se que 26,83%
dos pacientes haviam realizado. Segundo a literatura, a disseminagao
de microrganismos com resisténcia ampliada pode ocorrer durante
o procedimento cirurgico devido ao uso de dispositivos invasivos
na cirurgia. Dessa forma, faz-se preciso a utilizagdo de técnicas
assépticas, bem como o uso racional de antibioticoprofilaxia no
pré-operarorio.®® No presente estudo, houve maior risco para a
mortalidade nos pacientes que haviam realizado procedimento
cirdrgico em comparacao aqueles que ndo realizaram (p=0,049).

A presenca de neutropenia (neutrofilos < 500mm?3) esteve presente
em apenas 6,10% dos pacientes. Sendo que destes, a grande maioria
(80%) evoluiram a 6bito. Nesse contexto, a neutropenia apresentou-
se como um fator de risco para a mortalidade (p=0,005). Segundo a
literatura, pacientes com neoplasias hematoldgicas e submetidos a
transplante de células tronco hematopoiéticas tem grande risco de
infeccdo bacteriana grave devido a neutropenia.?

Observou-se maior prevaléncia da espécie Klebsiella pneumiae,
representando 88,30% do total de enterobactérias isoladas.
Esta bactéria € um importante patégeno humano que tem sido
implicado em infecgbes em ambientes de saude nas Ultimas
décadas. O tratamento antimicrobiano para combaté-la tem se
tornado cada vez mais dificil como consequéncia do surgimento e
disseminacdo de cepas resistentes a multiplos antimicrobianos.?

Ja em relagdo aos genes de resisténcia, KPC foi o mais comum,
sendo identificado em 49,19% das bactérias isoladas. Pinto e
colaboradores (2015) encontraram que 48% dos microrganismos
expressavam esse gene de resisténcia.?®> OQutro achado
importante foi a expressdo concomitante dos genes KPC e NDM
em 04 culturas de Klebsiella pneumoniae no ano de 2021. Essa
combinagdo ndo usual de genes de resisténcia foi observada
em 10 pacientes na Turquia, sendo alertado para a importancia
do monitoramento continuo para evitar a disseminacdo desses
isolados poderosos.* Em 2022, a ANVISA emitiu uma nota
técnica enfatizando a necessidade de intensificar a vigilancia
laboratorial e epidemioldgica visando a deteccdo precoce dessas
cepas, de modo a viabilizar medidas de prevencdo e controle da
disseminacgdo desses microrganismos.
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A respeito do perfil de sensibilidade aos antimicrobianos, 29,14%
das enterobactérias apresentavam sensibilidade a amicacina e
68,82% a colistina (polimixina). Em estudo recente de Mesquita e
colaboradores (2022), no qual foi avaliado o perfil de sensibilidade
de bactérias durante uma série temporal em um hospital privado
no Ceard, a sensibilidade a colistina foi de 76,20% em espécie
de Klebsiella pneumoniae e 81,50% para a amicacina.”® Ja o
resultado de hospitais do sul do Brasil mostrou uma sensibilidade
a amicacina apenas de 30,40% em amostras de Klebsiella
pneumoniae em hemoculturas.?® Dessa forma, o uso racional de
antimicrobianos constitui medida essencial para o controle do
aumento progressivo da resisténcia aos antibidticos, devendo
haver o gerenciamento continuo pela possibilidade de falta de
opcdes farmacoterapéuticas em futuro cada vez mais préximo.?’

Em relagdo aos novos antibidticos, a maioria das cepas, 77,82%
apresentou sensibilidade ao ceftazidima-avibactam, enquanto
17,74% mostraram-se resistentes. Nos resultados de Mesquita e
colaboradores (2022), a sensibilidade a esse ATM no primeiro ano
de andlise foi de 78,60%, tendo um aumento da resisténcia ao
longo dos anos.?® Sendo assim, vale destacar o desinteresse das
industrias farmacéuticas no desenvolvimento de novos antibidticos
devido ao rapido surgimento de resisténcia a eles. De acordo
com dados da Food and Drug Administration (FDA) dos EUA, a
aprovacdo de novos ATM reduziu mais de 50% nas Ultimas duas
décadas, sendo importante assim realizar o gerenciamento da
terapia antimicrobiana de modo a evitar o uso irracional e reduzir o
surgimento de resisténcia a esses farmacos mais recentes.?®

Como limitagdo do estudo, tem-se o fato da indisponibilidade de
se realizar uma pesquisa com grupo controle e randomizagdo, isto
€, ao analisar os fatores de risco, ndo podemos afirmar que estes
de forma isolada sdo realmente decisérios para a mortalidade
ou se a gravidade do quadro clinico do paciente influenciou no
resultado observado. Nesse contexto, torna-se necessario o
incentivo a realizagdo de estudos randomizados sobre o tema,
sendo os resultados deste trabalho uma forma de instigar mais
estudos relacionados.

Portanto, estudos como este sdo importantes na identificacdo
da prevaléncia de enterobactérias com resisténcia ampliada,
seu perfil de sensibilidade e genes de resisténcia, bem como de
fatores de riscos para a mortalidade. Para que assim possa se
tracar medidas eficientes para o controle das infeccGes e realizar
o gerenciamento adequado de antimicrobianos, tendo em vista o
grave problema de saude publica ocasionado pela disseminagdo
de microrganismos com resisténcia ampliada.

Conclusdo

Sendo assim, nota-se que as infec¢cBes hospitalares ocasionadas por
enterobactérias multirresistentes sdo uma grande problematica de
saude publica, tendo em vista que elas estdo associadas a um elevado
indice de mortalidade em um cendrio de esgotamento terapéutico.

Pacientes do sexo masculino, com idade superior a 60 anos
foram os mais acometidos por infeccBes por enterobactérias
com resisténcia ampliada, sendo a Klebsiella pneumoniae,
bactéria mais prevalente. Este microrganismo apresenta diversos
mecanismos de resisténcia, sendo a expressdo enzimatica dos
genes KPC e NDM os mais comuns, ocasionando diminuicdo da
sensibilidade até mesmo aos antimicrobianos mais modernos,
como o ceftazidima-avibactam.
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Além dos dados epidemioldgicos, foi possivel avaliar quais sdo
os fatores de risco relacionados ao aumento da mortalidade em
pacientes com infec¢des por enterobactérias. Pode-se citar: uso
prévio de antimicrobianos, realizagdo prévia de procedimento
cirurgico, internagdo em UTI, neutropenia e uso de dispositivos
invasivos, tais como CVC, SVD e VM.

Nesse contexto, estes achados mostram aimportancia de conhecer
o perfil clinico de pacientes infectados por enterobactérias
com resisténcia ampliada, uma vez que devem ser tracadas
estratégias direcionadas em prol do melhor gerenciamento de
antimicrobianos contra microrganismos como a K. pneumoniae,
uma forte candidata a produgdo de carbapenemase, importante
causadora de bacteremia e que, por vezes, pode ser resistente aos
antimicrobianos de ultima escolha, fatos estes associados a uma
alta mortalidade.
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