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RESUMO

A Escherichia coli € um bacilo gram-negativo e pertence a microbiota intestinal dos
seres humanos, portanto, € um parasita comensal. Porém, esse patdgeno esta
presente em grande parte dos casos de infec¢do urinaria, sendo considerado o
agente etiologico mais evidente e que apresenta um alto indice de resisténcia aos
antibioticos. O objetivo desse trabalho é comentar sobre a E. coli e abordar sobre o
seu potencial de resisténcia aos antimicrobianos. Para compor essa revisao de
literatura, foi preciso ter acesso as bases de dados Scielo, Medline e Google
Académico. Verifica-se através dos artigos encontrados, que a E. coli esta presente
em todos os casos de infeccdo urinaria, sendo o primeiro agente patogénico
encontrado. O perfil de resisténcia € alto, visto que a grande maioria dos antibiéticos
ndo é capaz de destrui-la. Portanto, a bactéria se mostrou sensivel aos antibioticos
de amplo espectro, como o ciprofloxacino, nitrofurantoina e ceftriaxona.

Palavras-chave: E. coli; Infeccdo Urinaria; Resisténcia Antimicrobiana.



ABSTRACT

Escherichia coli is a gram-negative bacillus and belongs to the intestinal microbiota
of humans is therefore a parasite dinner. However, this pathogen is present in most
cases of urinary infection and is considered the most obvious causative agent and
has a high rate of antibiotic resistance. The aim of this paper is to comment on the E.
coli and address of the potential for antimicrobial resistance. To compose this
literature review, it was necessary to have access to Scielo databases, Medline and
Academic Google. There is through the articles found, that E. coli is present in all
cases of urinary tract infection, the first pathogen found. The resistance profile is
high, since the vast majority of antibiotics cannot destroy it. Therefore, the bacterium
was sensitive to broad-spectrum antibiotics such as ciprofloxacin, nitrofurantoin, and
ceftriaxone.

Keywords: E. coli; Urinary Infection; Antimicrobial Resistance.
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INTRODUCAO

Em 1885, o pediatra e bacteriologista alemdo Theodore Escherich fez a
primeira descricdo da bactéria Escherichia coli (E. coli). Ele observou que a E. coli &
um bacilo gram-negativo, de natureza anaerdbio facultativo e que se caracteriza
como um dos agentes etioldgicos mais encontrados em casos de diarreias aquosas
em seres humanos e animais, também presente, em isolados de infec¢des do trato
urinério, sendo responséavel por cerca de 90% dos casos. (KORB et al.,, 2013;
ALMEIDA, 2013). Esse microrganismo coloniza grande parte dos 6rgédos do trato
urinario, causando complica¢cfes sérias quando ndo diagnosticada, aparecendo com
cistite ou pielonefrite, que corresponde cerca de 80% dos casos. (OLIVEIRA, 2011).

Por muito tempo a E. coli foi considerada um microrganismo ndo patogénico,
porém, nas ultimas décadas, esse bacilo tornou-se o principal causador de doencas
entéricas, como no caso das doencas enterotoxigénicas (ETEC), enteroinvasivas
(EIEC), enteropatogénica (EPEC), enteroagregativas (EAEC) e enterohemorragicas
(EHEC). (ZHANG; FRANCIS, 2010).

A resisténcia antimicrobiana € um dos principais problemas encontrados em
todo o mundo. Bactérias multirresistentes, como no caso da E. coli, tornam-se quase
impossivel a sua destruicdo com o0 uso de antibioticos de amplo espectro, com isso,
adquirindo resisténcia aos antibidticos ampicilina, tetraciclinas, sulfametoxazol,
estreptomicina e carbenicilina. A disseminacdo da resisténcia bacteriana tem
exigido de pesquisadores e das industrias farmacéuticas a descoberta de outros
antimicrobianos de amplo espectro, que sejam mais potentes, e que durante o
tratamento possa ocorrer a destruicdo do patdgeno. (SWEI LO et al.,, 2010;
FREITAS; CABRAL; VERAS, 2012; MOURA et al., 2012; KORB et al., 2013).

A auséncia de um levantamento epidemiolégico de resisténcia de E. coli aos
antibioticos contribuem para o aumento dos indices de deficiéncia da terapia
antimicrobiana nos ultimos anos. (CARVALHO et al., 2014).

O profissional farmacéutico, no ambito da sua profissdo, pode atuar em
diversas areas, dentre elas se destaca a analises clinicas. No laboratorio, o
farmacéutico identifica a bactéria presente na urina do paciente e analisa o perfil de
resisténcia e sensibilidade do patdégeno frente aos antimicrobianos. Descoberta

alguma possibilidade, o profissional € responsavel em disponibilizar o laudo para
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que o médico fagca uma avaliagdo e prescreva o antibiotico mais adequado. Na parte
de dispensacgédo de antimicrobianos, o farmacéutico precisa estar atento quanto ao
tipo de receita e se esta esta de acordo com a RDC 20/2011 que foi estabelecida
pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. O farmacéutico é responsavel por
orientar o paciente quanto ao uso correto do medicamento e também estabelecer
outras medidas de profilaxia para que ndo haja recidiva da propria bactéria.
(GOMES et al., 2010).

Frente a esse assunto, esse trabalho justifica-se pela necessidade que ha em
realizar um levantamento bibliografico a respeito da bactéria E. coli, 0 seu potencial
patogénico em coloniza¢des no trato urinario, visto que é o local onde a grande parte

das infec¢cdes acontecem por esse microrganismo.
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2. OBJETIVOS

2.10BJETIVO GERAL

Descrever sobre a bactéria E. coli e seu potencial de resisténcia frente a

antimicrobianos em infecc¢des do trato urinario.

2.20BJETIVOS ESPECIFICOS

Caracterizar a E. coli e seu potencial patogénico;
Discorrer sobre a infec¢é@o do trato urinario causadas por E. coli;

Explicar a finalidade do antibiograma e como proceder;

IR NI

Comentar a respeito da resisténcia antimicrobiana da E. coli nas infec¢des

do trato urinario relata em outros estudos.
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3. METODOLOGIA

O presente trabalho € uma revisédo sistematica de literatura que foi realizada
no periodo de fevereiro a setembro do ano de 2015. As plataformas de acesso foram
a Scielo (www.scielo.org), Medline (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/medline), Google
Académico (www.googleacadémico.com). Os descritores utilizados neste trabalho
foram Escherichia coli, antibacterianos sensibilidade microbiana.

O critério de inclusdo utilizado para elaboracdo desse trabalho foi selecionar
artigos publicados nos ultimos cinco anos e que tratasse sobre a E.coli e o perfil de
resisténcia bacteriana.

Esse trabalho € composto por quarenta e seis (46) referéncias, sendo,

portanto, trinta e quatro (34) artigos, oito (8) dissertacdes e teses e quatro (4) livros.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/medline
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4. REVISAO DE LITERATURA

4.1 Escherichia coli

A estrutura da E. coli € conhecida como sendo um bacilo gram-negativo
pertencente a familia Enterobacteriaceae. Essa bactéria possui as seguintes
caracteristicas: ndo esporulada, anaerobica facultativa, fermentativa e possui
flagelos. Esta bactéria habita o trato entérico do ser humano fazendo parte da
microbiota normal do mesmo e cresce em temperatura de 18 a 44°C. A infeccao por
tal bactéria é usada como indicador das condicbes socioecondmicas em
determinados locais. (OLIVEIRA, 2011; KORSB, et al., 2013).

capsula

fimbnas

camada externa

parede celular

camada de
peptidoglucano

membrana plasmética

DNA em nucledide

flagelo

Figura 1 — Bactéria Gram Negativa Escherichia coli
Fonte: Martins e Picoli, 2011.

Esse microrganismo possui grandes caracteristicas bioquimicas, ou seja, em
testes é possivel ver reacdes como, por exemplo, a motilidade e a reacdo em
vermelho de metila. A identificagdo da E. coli se da através da mesma fermentar a
lactose e se apresentar positiva na prova de indol, além dessas caracteristicas, a
producdo de gas D-glucose e acidos (férmico, latico, acético) ocorre logo apés a

fermentacdo de alguns compostos como o manitol, glicose, maltose, glicerol e a



18

lactose como produto da fermentacdo. (MARTINS; PICOLI, 2011; SWEI LO et al.,
2013).

A E. coli, quando parasita o homem, podem-se distinguir em dois grandes
grupos sendo a E. coli comensal que habita o intestino do homem desde o
nascimento até a morte, e a E. coli patogénica responsavel pelas causas de
infecgdes intestinais no homem, ou quando saem do seu habitat natural atingindo
outras partes do corpo, como por exemplo o trato urinario. (ZHANG; FRANCIS,
2010).

Quando associada a infeccdes intestinais, a classe € conhecida como
Diarreiogenic Escherichia coli (DEC) por estar presente na maioria dos casos de
diarreias. A DEC pode ser dividida em seis patotipos: E. coli enteropatogénica
(EPEC), E. coli enterohemorragica (EHEC), E. coli enterotoxigénica (ETEC), E. coli
enteroagregativa (EAEC), E. coli enteroinvasora (EIEC), E. coli de aderéncia difusa
(DAEC). (MATOS, 2010).

Outra estirpe conhecida é a E. coli uropatogénica (UPEC) que possui
extremas caracteristicas que favorecem a sua entrada e sobrevivéncia no
hospedeiro. Verifica-se que esse agente estd presente na grande maioria dos
diagnoésticos de infeccdo urindria, sendo encontrado em exames clinicos
laboratoriais em um indice superior & 90%. Ela necessita de alguns mecanismos
especiais que permitam que esta sobreviva fora do ambiente intestinal. Os
chamados fatores de viruléncia utilizados pela bactéria sdo adesinas, sideréforos,
toxinas, antigenos polissacaridicos e capsulares, permitindo que as células extras
intestinais sejam agredidas pelo microrganismo e que ocorra um processo
inflamatorio levando ao surgimento de uma patologia. (MATOS, 2010; OLIVEIRA,
2011).

Korb et al. (2013) relatam que a infeccdo por E. coli gera uma maior
morbidade aos pacientes infectados e consequentemente um aumento nos gastos
dos setores publicos e privados de saude, visto que 0 microrganismo possui uma

alta capacidade de resisténcia.
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4.2 CARACTERISTICAS DO SISTEMA URINARIO HUMANO

O trato urinario é formado por 6rgdos responsaveis em filtrar o sangue e
formar a urina. Os 6rgdos que compdem o sistema urinario da por¢do superior sdo
0S rins e ureteres, j4 na porcgéao inferior encontram-se a bexiga e uretra, como mostra
a Figura 2. (JUC; COLOMBARI; SATO, 2011).

adrenal

parénquima
renal

rim direito

ureter
esquerdo

ureter
direito

meato
ureteral

prostata

uretra

Figura 2 — Sistema Urinario
Fonte: Fundacion Sales (2014).

7

O trato urinario é o sistema responsavel por promover a excre¢do da
degradacdo de metabdlitos, manter o equilibrio &cido-base, manter a presséo arterial
dentro dos padrbes normais, regular o Sistema Renina Angiotensina, regular a
producdo de hemacia, filtrar o plasma sanguineo e formar, transportar e excretar a
urina. (VERONEZ; VIEIRA, 2010).

A infec¢do do trato urinario pode acontecer em trés principais vias: linfatica,
ascendente e hematogénica. A contaminagdo por via linfatica € rara, porém os
microrganismos podem atingir os rins do paciente e causar quadros patolégicos

irreversiveis. Pela via ascendente a contaminagdo ocorre pela entrada uretral ou
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fecal, e pela via hematogénica, a infeccdo se d4 através da corrente sanguinea.
(ARAUJO; QUEIROZ, 2012).

4.2.1 Classificacao das Infec¢cdes do Trato Urinario (ITU)

As ITUs podem ser classificadas de acordo com o local onde ocorre a
instalacdo do microrganismo. A pielonefrite se caracteriza quando ocorre infecgcao no
trato urinério superior (rins e ureteres) e a cistite acontece pelo acometimento do
trato urinario inferior (bexiga e uretra). Desse modo, as patologias podem acontecer
seguidas de sinais e sintomas clinicos caracteristicos de uma bacteridria ou também
pode ser assintomatica e desaparecer sem nenhum tratamento. A ITU sintomética
provoca quadros de febres e calafrios, e em alguns casos, as dores lombares se
manifestam no caso de pielonefrite. Diante de tais sintomas € possivel se obter o
diagnéstico com mais agilidade e iniciar o tratamento farmacologico. (RORIZ-FILHO
et al., 2010).

Como ja foi dito, a ITU pode acontecer em duas regides: alta - pielonefrite
(parénquima renal ou ureteres) e baixa - cistite (bexiga, uretra e nos homens a
préstata e o epididimo). Podem ser classificadas também como complicadas e néao
complicadas. A ITU complicada ocorre em individuos que jA possuem alguma
anormalidade na estrutura ou na funcionalidade do aparelho urinério (calculos
renais, diurese, diabetes e outros) e a nao complicada ocorre quando em mulheres
com atividade sexual ativa, ndo conhecendo nenhuma anormalidade do aparelho
urindrio. Comumente, a E. coli é o patdbgeno mais encontrado nos exames

relacionados com esse tipo de infecgdo. (HACHUL, 2014).

4.3 INFECCAO DO TRATO URINARIO CAUSADA POR E. coli UROPATOGENICA
E OS FATORES DE VIRULENCIA

A E. coli esta associada a varios tipos de infecgbes, podendo ser estas

intestinais ou urinarias. A infeccdo do trato urinario (ITU) € uma patologia causada
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por bactérias e frequentemente atinge adultos, idosos e criangas. Grande parte das
internacdes por ITU se da pela presenca de E. coli nas vias urinarias, provocando
um quadro de dor intensa, febre alta e até mesmo incapacidade de miccgéao.
(ARAUJO; QUEIROZ, 2012).

A UPEC apresenta um alto grau de viruléncia, pois possuem adesinas
(fimbria P e tipo 1) e toxinas (hemolisinas) capazes de provocar adeséo da bactéria
ao sistema urinario podendo comprometer a saude do individuo. A Figura 3 mostra
todo o0 mecanismo de patogenicidade da E. coli. (OLIVEIRA, 2011).

Palou et al. (2011), disseram que a E. coli esta presente em 70% dos casos
de ITU, e que destes casos, 50% dos individuos ficam internados em unidades

ambulatoriais.

10

Vacuolizagéao de células
epiteliais e dano |
glomerular provocado
por toxinas K

Suprimento de sangue

E. coli atravessa a barreira de
11 células epiteliais tubulares
para iniciar bacteremia

Dano epitelial
9 provocado por
hemolisina

8 Inducgéo de citocinas

5

Rins Influxo de PMNs

E. coli ascende
para o rim

(]

Fimbria FocA se
7 liga a células

epiteliais

tubulares renais

Apoptose e
exfoliacédo de =
células <
epiteliais da "
bexiga -

Ureteres

Aderéncia a células
epiteliais das vias urinarias
mediada pela fimbria P, um
dos fatores de adeséo

Invaséo: multiplicagdo
3 intracelular observada por
determinadas linhagens

Contaminagéo da area periuretral
1 por E. coli uropatogénica da
microbiota intestinal

Figura 3 — Patogénese da ITU por E. coli uropatogénica
Fonte: LARA, 2014.

4.3.1 Adesinas Relacionadas a ITU
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O primeiro mecanismo de acdo de uma bactéria, ou qualquer outro
microrganismo, € a adesao no hospedeiro. Com a adesédo, a bactéria consegue se
manter viva e também provocar a infeccdo. Adesinas sdo moléculas presentes na
superficie da bactéria, mais precisamente localizadas nas extremidades das fimbrias
e apéndices filamentosos. (LARA, 2014). A aderéncia a superficie do trato urinério
favorece a resisténcia bacteriana aumentando o potencial patogénico e
consequentemente causando danos celulares ao hospedeiro. (MATOS, 2010).

A E. coli uropatogénica possui varias classes de adesinas, pois existe uma
resposta de ligacao diferente para cada tipo de receptor. Entre as adesinas que
desempenham importante papel no surgimento da ITU em seres humanos estéo a
fimbria P, fimbria tipo 1 e outras como F1C, S, Dr. Os dois tipos de fimbrias
encontrados em estirpes uropatogénica sao a fimbria tipo 1 e a fimbria P que
possuem caracteristicas morfoldgicas semelhantes mas possuem habilidades de
hemaglutinagéo diferentes. (PEREIRA, 2012).

4.3.1.1 Fimbria tipo 1 (manose-sensivel)

As fimbrias tipo 1 fazem parte do grupo de adesinas importantes de E. coli e
gue favorecem o desenvolvimento do fator de viruléncia dentro do hospedeiro. Esse
e mecanismo de adesdo possibilita a formacdo do biofilme, o que confere ao
microrganismo maior protecdo. Bactérias com fimbria tipo 1 conseguem aglutinar os
eritrocitos e a aderéncia que € mediada por esse tipo de fimbria € bloqueada por D-
manose ou a-metilmanosidio e por concanavalina A e ndo pela adicdo de outros
monossacarideos ou derivados destes. (MOURA; FERNANDES, 2010; MARTINI,
2011).

A manose é uma subunidade da fimbria tipo 1 e é conhecida como FimH.
Esta possui caracteristicas heterogéneas e ligam-se a residuos de manomanose.
Além disso, a manose € responsavel pela ligacdo da bactéria em varios receptores
formados por glicoproteinas. (MOURA; FERNANDES, 2010).

O desenvolvimento de cistite se da pela colonizacdo de E. coli no tecido
epitelial do trato urinario que se inicia pela adesao da estrutura FimH. Esta se une a

uroplaquina tipo la (UPla) que esta presente nas ceélulas superficiais da bexiga
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favorecendo a aderéncia bacteriana apds o rearranjo da actina das células do
hospedeiro. O biofilme é formado apds a internalizacdo da bactéria as células do
hospedeiro o que culmina em transformacdes morfologicas e fisioldgicas. Apds a
formacdo, da-se o surgimento das Comunidades Bacterianas Intracelulares (CBIs),
as quais sao reservatoérios da E. coli em caso de alguma resposta imunolégica do
proprio hospedeiro ou por intervencdo de algum componente antimicrobiano.
(KONEMAN, 2010).

A Figura 4 mostra a colonizacdo a UPEC na bexiga, que acontece através da
adesdo da bactéria na parede da bexiga. Essa adesdo se da pelas fimbrias tipo 1.
Apés a internalizacdo da bactéria, ocorre a formacdo do biofilme, o que é
responsavel por proteger a bactéria no hospedeiro e facilitar a replicacéo.
Interleucinas do tipo 1 e 6 sdo produzidas e sdo responsaveis por atrair 0s
macréfagos da corrente sanguinea para o tecido onde estd ocorrendo a infec¢éo, e
esses conseguem em grande parte, destruir o bacilo. Apés a destruicdo ha uma
esfoliacdo de células mortas na bexiga. Alguns bacilos permanecem vivos logo apos
a acdo dos macrofagos, mesmo com o uso de antibidticos que possibilitam uma
melhor resposta imunolégica, e esse fendmeno é caracterizado como resisténcia
bacteriana. (KONEMAN, 2010; OPLUSTIL; ZOCOLI; TOBOUTI, 2010).
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Figura 4 — Colonizacéo da E. coli uropatogénica na bexiga.
Fonte: Martini, 2011.
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4.3.1.2 Fimbria P (manose-resistente)

A fimbria P é encontrada em algumas estirpes de E. coli, e sdo codificadas
pelo gene pap, estando mais associadas com o surgimento da pielonefrite. O
aumento da viruléncia da UPEC no trato urinario esta intimamente ligado com esse
tipo de fimbria, visto que esse tipo de microrganismo permanece por mais tempo no

trato urinario migrando de um lado para o outro. (LARA, 2014).

4.3.1.3 Adesinas Dr

Dois fatores de viruléncia tém sido associados com a reinfeccdo por E. coli
nos caso de ITU. A adesina Dr pode invadir e multiplicar em qualquer célula, pois
possui hemaglutinina D (adesinaDraE) e F1845, as quais sao responsaveis por
estimular a ligacdo da bactéria em varias células do hospedeiro. (KONEMAN, 2010;
OPLUSTIL; ZOCOLI; TOBOUTI. 2010).

4.3.1.4 Producéo de toxinas

As estirpes de E. coli uropatogénica possuem a capacidade de produzir
toxinas que degradam os tecidos celulares do hospedeiro. Entre as toxinas, estdo a
a-hemolisina, fator necrosante citotoxico tipo 1 (CNF1l) e toxina de secrecao
autotransportadora (SAT) que alteram a cascata de sinalizacdo da célula
hospedeira, modulando a resposta inflamatéria e estimulando a apoptose celular,
permitindo a adeséo da E. coli ao trato urinario. (LANDGRAF et al., 2012).

A a-hemolisina € uma proteina termolabil sendo a mais considerada entres
todas toxinas da UPEC. Seu mecanismo de acao € degradar eritrocitos através da
formacao de poros na membrana, 0 que encadeia um extravasamento de todo o

conteudo citoplasmatico causando apoptose celular. Essa toxina é exclusiva de
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estirpes uropatogénica que causam infec¢des urinarias de causas graves. (HAGAN;
MOBLEY, 2010; SWEI LO et al., 2010).

4.4 ASPECTOS LABORATORIAIS NA IDENTIFICACAO DE E. coli

As ITUs, quando nédo diagnosticadas e/ou tratadas podem levar o individuo ao
Obito. Nos anos da microbiologia moderna, Pasteur convivia com diversas infec¢des,
entre estas as complicadas, ressaltando sempre a importancia da satde do paciente
diante de uma patologia infecciosa. O diagndstico adequado e correto das infeccdes
do trato urinario € de suma importancia para o inicio do tratamento antimicrobiano
mais eficaz. (FEDELI et al., 2013).

A urina é um importante fluido corporal que permite avaliar as funcfes dos
rins e dos demais componentes do sistema urinario. Além do mais, a urina fornece
informacBes metabdlicas importantes para a descoberta de diversas patologias. Por
ser de baixo custo e facilidade na obtencdo da amostra, esse exame faz parte da
rotina clinica na investigacdo de doencas. (HEGGENDORNN; SILVA; CUNHA,
2014).

4.4.1 Urindlise

Urindlise € o exame de grande importancia dentro da analise clinica e que é
usado para verificar as condi¢cdes de funcionamento do trato urinario. O exame
urinario é dividido em trés etapas, onde na primeira etapa sdo observadas as
caracteristicas fisicas da urina como cor, odor e volume e na segunda etapa sao as
reagfes quimicas que ocorrem com 0 uso da fita reagente. A sedimentoscopia
ocorre na terceira fase do processo de analise e se estende até a verificacdo da
amostra no microscopio. (HEGGENDORNN; SILVA; CUNHA, 2014).

As reacdes quimicas na urina sdo determinadas com o uso da fita reagente
denominada como dipstick. Com o uso da dipstick € possivel analisar se na urina

existe ou ndo a presenca de corpos cetdnicos, nitritos, hemoglobina, bilirrubina e
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também expressa o valor do pH. E importante ressaltar que essa parte da anélise
laboratorial fica restrita somente para pacientes assintométicos. Em caso de
pessoas que apresentem sintomas caracteristicos de ITU, a urocultura € o método
mais correto. (DA MOTA; BECA, 2013).

4.4.2 Urocultura

A urocultura € um exame laboratorial que consiste no cultivo da urina com o
intuito de observar a presenca de colénias de microrganismos. Uma urocultura
positiva para infeccdo bacteriana é expressa quando ha um valor de 100.000
Unidades Formadoras de Col6nias (10°UFC /mL) por mL de urina. Alguns autores
contestam que € possivel se ter uma infeccdo bacteriana com um valor de UFC
abaixo de 10° isso devido aos sintomas observados como dores lombares e
aumento na frequéncia de mic¢édo. (SCHENKEL; DALLE; ANTONELLO, 2014).

Para realizagdo da cultura, a urina deve ser coloca em meio de cultura
especifico para o crescimento de bactérias. Geralmente os meios de culturas mais
usados sdo de agar CLED e MacConkey. Em seguida, as placas devem ser
encaminhadas para a estufa para que ocorra 0 crescimento e serem observadas
apos 24-48 horas. Se houver a existéncia de col6nias, estas devem ser identificadas
e encaminhadas para que seja feito o teste de antibiograma com o objetivo de
avaliar o melhor farmaco antimicrobiano a ser usado no tratamento. (SILVEIRA et
al., 2010).

4.4.2.1 Caracteristica da colonia de E. coli

A bactéria E. coli apresenta caracteristicas peculiares que torna facil a sua
identificacdo. Por fermentar a lactose do meio MacConkey, a E. coli se apresenta na
cor vermelho escuro e tem o odor caracteristico de vinagre. A E. coli apresenta-se
negativa para a prova de VogesProskauer (reacdo de VP) e produz indol, o que
torna facil a sua diferenciacdo. (FREITAS; CABRAL; VERAS, 2012).
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Figura 5 - Colbnia de E. coli. Geralmente sdo médias, foscas, irregulares e planas.
Fonte: Freitas; Cabral; Veras, 2012.

4.5 ANTIBIOGRAMA

O antibiograma ou método de Kirby & Bauer é um exame laboratorial
destinado a determinar a sensibilidade bacteriana in vitro frente a agentes
antimicrobianos. O antibiograma também é conhecido como Teste de Sensibilidade
a Antimicrobianos (TSA). (KONEMAN, 2010; OPLUSTIL; ZOCOLI; TOBOUTI. 2010;
COSTA et al., 2012).

Para a realizacao do TSA, coldnias de bactérias sdo cultivadas e em seguida
selecionadas para serem inoculadas em uma placa de Agar Mueller Hinton com a
presenca de discos de antimicrobianos. A quantidade de discos a ser utilizados fica
a critério do laboratério. A placa fica em estufa por cerca de 24 horas. Apds esse
tempo, € possivel determinar a sensibilidade do agente, podendo caracterizar o
microrganismo como sensivel ou resistente pela formacdo e distensdo do halo a
determinado antibiético seguindo uma tabela de autoleitura do resultado encontrado.
(ARAUJO; QUEIROZ, 2012).

Em seu estudo, Aradjo e Queiroz (2012) inocularam as coldnias no Agar
Mueller Hinton com a presenca de 13 discos de antimicrobianos. A E. coli foi o
microrganismo mais predominante no estudo e seu carater de resisténcia
apresentou-se elevado.

A Figura 5 mostra os discos de antimicrobianos inoculados em meio de

cultura, mostrando o perfil de resisténcia bacteriana.
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Figura 6 — Antibiograma

Fonte: Hylary, 2014.

4.6 A IMPORTANCIA DOS ANTIBIOTICOS

Alexander Fleming, 1928, promove um marco histérico para a medicina e para
a farmacia do século XX, ap0s vérias pesquisas, 0 cientista descobriu o primeiro
antibiotico, a penicilina. Com a descoberta da penicilina foi possivel o tracejar de
NovoS rumos para que outros antibidticos fossem descobertos e testados. Houve
também um estimulo na investigacao cientifica afim de que a terapia por antibiéticos
fosse realmente aceita e bem aplicada. (CALIXTO; CAVALHEIRO, 2012).

Os antibidticos sdo compostos naturais ou sintéticos com capacidade de inibir
o crescimento de fungos e bactérias, podendo levar a morte total do microrganismo.
Existem dois termos utilizados para o mecanismo de acdo dos antibidticos:
bactericidas, quando causam a morte da bactéria, ou bacteriostaticos, quando
inibem o crescimento do microrganismo. (GUIMARAES; MOMESSO; PUPO, 2010).

Existem varias classes de antibidticos naturais e sintéticos (produzidos em
laboratorios) e que séo para uso clinico. Os antibidticos naturais, e que podem ser
sintetizados também em laboratério sdo: B-lactamicos (penicilinas, cefalosporinas,
carbapeninas, oxapeninas e monobactamas), tetraciclinas, aminoglicosideos,
macrolideos, peptidicos ciclicos (glicopeptideos), estreptograminas, cloranfenicol,
rifamicinas. Os antibioticos sintéticos séo sulfonamidas, fluoroquinolonas,
oxazolidinonas. (AZEVEDO, 2014).



29

4.6.1 Antibioticos eficazes no tratamento de ITU ocasionada por E. coli

A E. coli, bactéria gram-negativa, € conhecida por apresentar um alto indice
de resisténcia em grande parte dos antibidticos existentes. Em uma infeccdo
urinéria, além de ser feito a urinalise para identificar se ha ou néo infeccdo, é de
suma importancia a realizacdo de uma urocultura seguida de um antibiograma, pois
além de facilitar o diagndstico, norteia o melhor caminho para o tratamento
farmacoldgico mais eficaz. (DIAS; COELHO; DORIGON, 2015).

Os antibidticos de primeira escolha para tratar uma ITU por E. coli sdo o
ciprofloxacino e levofloxacino que pertencem a classe das fluoroquinolonas,
imipenem, ceftriaxona e nitrofurantoina. (GRILLO et al., 2013; DIAS; COELHO;
DORIGON, 2015).

Um estudo realizado por Narcisio et al. (2012) relata que a fosfomicina, um
antimicrobiano comercializado como Monuril, é 90% eficaz contra bactérias gram-
negativas, inclusive a E. coli, sendo o medicamento de primeira escolha para o0s
casos de ITU ndo complicadas ou provocadas por microrganismos multirresistentes.
A resisténcia a fosfomicina ndo tem aumentando, visto que com o passar dos anos,
0s microrganismos vao se adaptando ao antibiético e se tornando resistentes.

O conhecimento da epidemiologia e da susceptibilidade antimicrobiana € de
grande importancia para a escolha correta da terapéutica e para limitar a
disseminacéo bacteriana. (TAVARES; SA, 2014).

4.7 PERFIL DE RESISTENCIA ANTIMICROBIANA DA E. coli UROPATOGENICA
APRESENTADO EM ESTUDOS

A E. coli é o patégeno que, na grande maioria dos casos de ITU, esta
presente e, mantém um alto grau de viruléncia, além de ser conhecida pelo seu
potencial de resistir a grande maioria dos antibioticos. (KORB et al., 2013).

Braolos et al. (2009) realizaram uma pesquisa entre janeiro de 2006 a
dezembro de 2007 para avaliarem a infeccdo do trato urinario em pacientes nao
hospitalizados. Em seus resultados, foi encontrada em 65,97% das amostras de

urocultura a bactéria E. coli. Quanto a resisténcia, no presente trabalho os autores
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concluiram que a E. coli foi mais sensivel aos antibiéticos do que o microrganismo P.
mirabilis. Porém para os antibioticos ampicilina, sulfametoxazol+trimetoprima e
tetraciclina, a E. coli se mostrou resistente.

Outro estudo realizado por Araujo e Queiroz (2012) para verificar o perfil de
agentes causadores de ITU em Sao Paulo apontou que a E. coli predominou em
58,75% dos casos, sendo, portanto o agente etiolégico de maior prevaléncia. Neste
estudo, a bactéria apresentou resisténcia ao levofloxacino, cefepime, ampicilina,
tetraciclina e ao sufametoxazol+trimetoprima.

Filho et al. (2013) realizaram um estudo para verificar a incidéncia de ITU em
mulheres e também avaliar o perfil de resisténcia aos antimicrobianos dos
patdgenos encontrados. Nesse estudo 69,9% das uroculturas tinham a presenca de
E. coli, portanto, foi apontado como o microrganismo de maior incidéncia. Em
relacdo a resisténcia bacteriana, os autores concluiram que a E. coli apresentou
indice maiores para a ampicilina, sufametoxazol+trimetoprima e cefalotina.

Damasceno, Terra e Libanio (2011) realizaram uma pesquisa em Minas
Gerais-MG para verificar a incidéncia de ITU e também para descobrir o principal
agente causador da mesma. Entre os achados, os autores concluiram que a E. coli
esteve presente em 38,3% dos casos, compreendendo a maioria das amostras e se
mostrou resistente as fluroquinolonas e cefalosporinas, mas sensivel aos novos
antibioticos do mercado sendo o imipenem e pipercalina+tazobactam.

Silva, Soares e Goncalves (2014) analisaram 1.173 uroculturas positivas para
gram-negativos, nestas 57% das amostras, a E. coli esteve presente, confirmando o
achado de outros autores de que esta bactéria é o principal agente etiolégico das
ITUs, e com isso pode-se concluir que a resisténcia de E. coli por ampicilina foi de
54, 8% e para sufametoxazol+trimetoprima foi de 39,3%.

Silva et al. (2014) analisaram 53 laudos de uroculturas de mulheres gestantes
em Goiania-GO e encontraram resultados de 67,9% em culturas positivas de E. coli.
Ao analisarem o perfil de resisténcia antimicrobiana, os autores perceberam que a E.
coli resistiu a ampicilina (45,5%) e foi 100% susceptivel a ceftriaxona, imipenem e
cefotaxima.

Grillo et al. (2013) realizaram uma pesquisa em um hospital de Porto Velho-
RO para verificar a incidéncia bacteriana e o perfil de resisténcia em uroculturas de
criancas. Nesse estudo, a E. coli foi o segundo patdégeno presente nas uroculturas

com um total de 25%. Quanto ao perfil de resisténcia, a ampicilina e
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amoxicilina+clavulanato ndo obteve um resultado positivo, pois ndo conseguiram
inibir o crescimento, em contrapartida, a E. coli foi susceptivel ao norfloxacino,
nitrofurantoina e criprofloxacino.

Dias, Coelho e Dorigon (2015) realizaram um estudo em Chapec6-SC onde
avaliaram amostras positivas para microrganismos causadores de ITU. A E. coli foi o
microrganismo mais frequente encontrado e apresentou alta resisténcia frente a
ampicilina.

Baracuhy et al. (2013) realizaram um estudo em Campina Grande-PB a fim de
verificarem a infeccdo do trato urinario nosocomial. A E. coli foi o principal agente
isolado nas andlises laboratoriais e, nesse estudo, se mostrou mais uma vez

resistente a ampicilina confirmando assim o achado de outros autores.
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CONSIDERACOES FINAIS

7

A E. coli é comprovado cientificamente, o patégeno mais frequente
encontrado em ITU, visto que esta causa morbidade e até mortalidade quando n&o
diagnosticada e tratada com antibidticos eficazes.

Na grande maioria dos exames de uroculturas realizados, a E. coli se mantém
como o principal microrganismo encontrado, com altas taxas de porcentagem.

O antibiograma é de grande importancia na clinica médica, pois, nos casos de
ITU ou outra patologia decorrente da invasdo de microrganismos, ele norteia o
caminho para a escolha do farmaco correto que venha inibir a disseminacdo do
patdgeno no hospedeiro.

Dentro da literatura consultada, a E. coli se mostrou resistente em maior
porcentagem aos farmacos ampicilina e sulfametoxazol+trimetoprima. Quanto a
sensibilidade, no levantamento bibliogréafico foi verificado a eficacia dos farmacos
ciprofloxacino, nitrofurantoina e ceftriaxona. Um novo farmaco, a fosfomicina, é 90%
eficaz as bactérias gram-negativas, como a E. coli, e ndo ha relatos de que houve

diminuicdo no perfil de sensibilidade.
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