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RESUMO

O desenvolvimento da resisténcia aos antimicrobianos nédo é recente e hostiliza a
saude global, em virtude de elevar o tempo de internacéo de pacientes, 0s gastos com
a saude e as taxas de morbidade e mortalidade da populacao. Inserido neste contexto,
a pandemia de COVID-19 agravou notavelmente o uso indiscriminado de
antimicrobianos nos hospitais, principalmente devido a falta de conhecimentos neste
cenario. O objetivo deste trabalho compreende analisar o perfil microbiolégico e de
resisténcia de bactérias aos antibiéticos (ATB) que sao utilizados no pronto socorro
(PS) de um hospital publico do Distrito Federal, examinando os dados obtidos nos
periodos antes e durante a pandemia de COVID-19. Esta pesquisa € de natureza
observacional retrospectiva e foi realizada a partir de laudos microbioldgicos de cultura
de sangue e urina dos anos de 2018 a 2022 (2018 e 2019: pré-pandemia; 2020 a
2022: pandemia) de pacientes internados no pronto socorro. O perfil de resisténcia foi
realizado para 0s microrganismos mais prevalentes em cada cultura e para todos os
anos, associando também aos antibidticos mais aplicados na prética clinica da
respectiva area assistencial. Para definicdo dos ATM preconizados por MO, foi
utilizada a plataforma BrCAST de 2022. Foi analisada a presenca dos ATM na lista de
medicamentos essenciais da OMS e na Rename, assim como foram categorizados
segundo a classificacdo AwaRe. Inicialmente, foram analisados 523 laudos, sendo
306 de hemoculturas (58,5%) e 217 de urina (41,5%). Com relacdo aos achados de
hemocultura, as espécies mais prevalentes Staphylococcus epidermidis (N=49;
16,0%) e Staphylococcus aureus (N=46; 15,0%). E importante mencionar que
praticamente todos os principais MO aumentaram sua prevaléncia na pandemia, com
destaque a Escherichia coli, Staphylococcus epidermidis e Staphylococcus aureus.
Quanto aos dados de hemocultura, todos os MO apresentaram resisténcia a 3 ou mais
ATB (RMD). A taxa de resisténcia dos microrganismos de hemoculturas se apresentou
alta tanto antes quanto durante a pandemia, principalmente os da espécie
Staphylococcus aureus. Nos laudos de urina, os MO mais frequentes foram
Escherichia coli (N=87; 40,1%), Klebsiella pneumoniae (N=45; 20,7%) e
Staphylococcus epidermidis (N=12; 5,5%). Ao comparar as frequéncias antes e
durante a pandemia, todos os principais MO tiveram sua prevaléncia aumentada
durante a pandemia, com destaque aos MO Staphylococcus epidermidis,
Staphylococcus hominis subsp. hominis e Staphylococcus aureus. Houve
predominancia de Klebsiella oxytoca e Staphylococcus sciuri na pré-pandemia. Os
laudos de urina indicaram todos os MO como RMD. A taxa de resisténcia dos
microrganismos Escherichia coli e Klebsiella pneumoniae e Proteus mirabilis
apresentaram reducdo durante a pandemia. Os resultados obtidos por meio desta
pesquisa demonstraram que 0S microrganismos analisados adquiriram niveis
elevados de resisténcia microbiana, o que pode explicar o perfil microbiolégico obtido
na unidade assistencial do pronto socorro. Tendo isso em vista, faz-se necessaria uma
maior atencgéo por parte da equipe interprofissional do hospital quanto a prescricao de
ATB, visto que o cenario de pandemia favorece o desenvolvimento de resisténcia
microbiana, configura um risco a saude coletiva e requer posicionamentos e condutas
em variadas instancias que permitam minimiza-los.

Palavras-chave: gestao de antimicrobianos, resisténcia microbiana, pronto socorro,
COVID-19.
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1. INTRODUCAO

Os antimicrobianos (ATM) sdo substancias naturais ou sintéticas que, ao
agirem sobre microrganismos, possuem a capacidade de elimina-los a partir de
multiplos mecanismos, seja promovendo a morte de bactérias ou inibindo o seu
desenvolvimento [1] [2]. O surgimento, globalmente, de microrganismos resistentes
aos antimicrobianos ameaca a saude coletiva e, particularmente nos hospitais, 0 uso
inadequado de terapias antimicrobianas tem agravado este quadro, sendo uma das
principais causas para o desenvolvimento da resisténcia antimicrobiana (RAM) [3].

Resisténcia antimicrobiana (RAM) é a capacidade de multiplicacdo de cepas
de microrganismos mesmo em presenga de antimicrobianos em concentragdes mais
altas do que as doses terapéuticas usualmente utilizadas em humanos [4]. A RAM
configura ameaca a saude coletiva global e ndo deve ser ignorada [5]. Com efeito, a
OMS declarou que a RAM deve causar cerca de 10 milhdes de mortes por ano até
2050 [32] e, segundo Centers for Disease Control and Prevention (CDC), a resisténcia
microbiana mata pelo menos 1,27 milhdo de pessoas por todo o mundo [7].

Assim, vale considerar as estratégias a serem efetuadas precisam abordar o
conceito de Antimicrobial Stewardship, [8].Este conceito dispde sobre o
aperfeicoamento das prescricdes antimicrobianas e do modo de uso pelos pacientes,
dentre outros, a fim de reduzir os danos a saude do paciente e evitar o
desenvolvimento da RAM por meio de um tratamento efetivo traduzindo o
gerenciamento no uso de antimicrobianos [9]. No Brasil, a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria publicou essa abordagem no formato de Diretriz Nacional para
Elaboracdo de Programa de Gerenciamento de Antimicrobianos em Servigos de
Saude, atualizada em 2023 [10].

Nesse contexto, sdo importantes 0s microrganismos resistentes a multiplas
drogas ou multirresistentes (RMD), os quais, em ambiente hospitalar, podem causar
infeccbes que acarretam no aumento do tempo de internagéo, dos custos com a saude
e dos indices de mortalidade [11]. A RMD pode ser descrita como insensibilidade ou
resisténcia de determinado microrganismo a antimicrobianos nao relacionados
estruturalmente e com alvos moleculares distintos, ainda que ja tenha tido
sensibilidade a ele no passado [12] [13]. Adicionalmente, cepas RMD séo delimitadas

internacionalmente como resistentes a trés ou mais classes de antibidticos [14].
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O desenvolvimento acentuado da resisténcia aos antimicrobianos é um
problema de saude coletiva e constitui um desafio terapéutico, sobretudo, para os
hospitais [15]. Nestas instituicbes, dentre as principais razdées que incentivam o
desenvolvimento de novos mecanismos de resisténcia bacteriana, estao o alto indice
de prescricbes inadequadas para pacientes assistido nesse contexto [3].

A resisténcia bacteriana pode estar associada a varios fatores e o
gerenciamento do uso de antimicrobianos em todos os niveis assistenciais, apesar
dessa abordagem ser mais comum no contexto hospitalar. Nesse cenario ha maior
documentacédo de infeccbes causadas por microrganismos RDM, mas, grande parte
das prescrices desses medicamentos acontece no ambito da atencdo primaria a
saude, com maior consumo no ambito comunitario [10].

Soma-se a esse contexto o fato da automedicacdo também pode ser motivada
pelo complicado e demorado acesso aos servicos de saude publicos oferecidos pelo
Sistema Unico de Satde (SUS) e pela precéria qualidade de informacdes fornecidas
por seus profissionais [16]. Do mesmo modo, a ocorréncia no passado de infec¢des
tratadas erroneamente também pode ocasionar o surgimento de resisténcia
microbiana, permitindo que o paciente ja adentre o hospital com ela [17].

Ademais, o ambiente gerado em decorréncia da pandemia de COVID-19
acentuou ainda mais o uso de antimicrobianos em situacfes para as quais ndo sao
indicados, com potencial influéncia na resisténcia microbiana e aumentando a
complexidade dos tratamentos [18]. Ainda que o surgimento da resisténcia devido a
pandemia de COVID-19 esteja relacionado a causas multifatoriais, a prescri¢ao
adequada, a otimizacdo e diagndsticos corretos podem prevenir sua ocorréncia,
configurando desafios importantes para o gerenciamento no uso de antimicrobianos
[17].

A vista disso, faz-se essencial discutir sobre o racional de antimicrobianos,
especialmente no contexto hospitalar por meio do acompanhamento de laudos
microbiolégicos e monitoramento dos perfis de resisténcia e sensibilidade dos
microrganismos, para que seja possivel escolher o medicamento correto e progredir
com o tratamento adequadamente [19]. Sob este contexto, esta pesquisa teve como
objetivo comparar o perfil de resisténcia bacteriana a antimicrobianos antes e durante
a pandemia de COVID-19 na unidade de pronto socorro de um hospital publico no
Distrito Federal.
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2. METODOS

Trata-se de uma pesquisa observacional com analise retrospectiva de laudos
microbiolégicos relativos aos anos de 2018 a 2022 de pacientes atendidos no pronto
socorro de um hospital publico do Distrito Federal (DF). O hospital em questdo é de
grande porte e geral com atendimento 24h de urgéncia e emergéncia no pronto-
socorro de acordo com a classificagao do risco.

Os dados microbiologicos foram obtidos a partir do equipamento MicroScan
WalkAway 96 Plus®, o qual é operado pelo Laboratério de Microbiologia do hospital
e informa aspectos como laudos de cultura (hemocultura e urina) e perfis de
sensibilidade e resisténcia dos microrganismos aos antimicrobianos (ATM). Uma vez
realizado o levantamento destes dados, prosseguiu-se para a andlise dos laudos, os
quais continham informacfes como: data de coleta, unidade assistencial de
isolamento, produto e microrganismos para cada ATM experimentado. A dinamica de
solicitacdo dos laudos envolve a solicitacdo do médico via sistema e subsequente
coleta e analise do produto pela equipe de microbiologia do laboratério.

Foram incluidos no conjunto amostral os laudos cujas informacdes estavam
consoantes com 0s objetivos do estudo, que apresentavam informacdes de data de
coleta da amostra dentro do intervalo de tempo determinado, identificacdo do local de
admissaol/internacdo do paciente, sendo incluidas somente dados provenientes de
pacientes enfermarias que correspondiam ao pronto socorro, e identificacdo dos
produtos de origem (hemocultura ou urina).

Foram desconsiderados da andlise os laudos que apresentaram dados
inconsistentes com o propdésito do estudo, como: amostras fora do intervalo de tempo
determinado; amostras que nao identificassem a enfermaria de isolamento;
enfermarias de isolamento que ndo correspondessem ao pronto socorro; produtos
sem origem especificada ou diferentes da selecionadas.

A partir dos laudos, foram levantados os microrganismos (MO) predominantes
por cultura ao longo do periodo investigado e, para definicdo dos ATM preconizados
por MO, foi utilizada a plataforma Comité Brasileiro de Teste de Sensibilidade aos
Antimicrobianos (BrCAST) de 2022 [20]. Dentre os antimicrobianos analisados, foram
selecionados aqueles disponiveis para uso em ambiente hospitalar conforme a
Relacdo de Medicamentos do Distrito Federal (REME-DF) de 2022 [21], sendo um

total de 27. Dos 27, 14 foram eleitos para o estudo por serem os mais utilizados na
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pratica clinica do pronto socorro do hospital, dado obtido por meio da anélise das
prescricdes, e por terem dados disponiveis nos laudos (amicacina, ampicilina,
ampicilina/sulbactam, cefepima, cefotaxima, ceftazidima, ceftriaxona, ciprofloxacina,
clindamicina, ertapenem, levofloxacino, meropenem, teicoplanina, tigeciclina) (Figura
1). Nesta pesquisa, para definicdo de bactéria multirresistente, o MO deveria

apresentar resisténcia a trés ou mais antibioticos.

Figura 1: Fluxograma de definicdo dos antimicrobianos.
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ATM: antimicrobianos.
Fonte: Elaboracéo Prépria.

Os antimicrobianos selecionados foram analisados quanto a presenca na lista
de medicamentos essenciais da Organizagdo Mundial da Saude (OMS) [22] e na
Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename) [23] e quanto a
classificacdo AwaRe [22] [23], que define os ATM em trés categorias: Acesso, Alerta
e Reservado.

Foi utilizado instrumento informatizado que permitiu a constru¢cao de um banco
no Excel® para armazenamento e analise dos dados. A descricdo de variaveis
categoricas foi feita através do cdélculo das frequéncias relativas. As variaveis

continuas foram descritas por mediana considerando a provavel influéncia de valores
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extremos. Os dados correspondentes aos anos de 2018 e 2019 foram enquadrados
no periodo pré-pandemia, enquanto os anos de 2020 a 2022 foram delimitados como
pandemia.

Esta pesquisa foi aprovada pelo comité de ética da Fundacdo de Ensino e
Pesquisa em Ciéncias da Saude (FEPECS/SES/DF) (CAAE:
30205920.5.0000.5553).
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3. RESULTADOS

Inicialmente, foram analisados 672 laudos de culturas provenientes do pronto
socorro, dos quais 149 foram excluidos por ndo atenderem aos critérios necessarios.
Na amostra final (N=523), permaneceram 306 laudos de hemoculturas (58,5%) e 217

de uroculturas (41,5%). A seguir, serdo apresentados o0s resultados por cultura.

3.1 Hemocultura

3.1.1 Frequéncia de microrganismos

O género mais frequente considerando o periodo de anélise foi o
Staphylococcus. Nele, as espécies epidermidis e aureos se destacaram em termos de
aumento de frequéncia no periodo da pandemia. A Escherichia coli também teve uma
frequéncia aumentada durante a pandemia e, em contrapartida, de maneira geral,
espécies do género Klebsiella tiveram uma reducéo da frequéncia em comparacgao a
pré-pandemia. Além do género Klebsiella, somente o género Enterobacter teve sua

frequéncia reduzida no periodo da pandemia, como demonstrado na Tabela 1.



Tabela 1: Frequéncia (%) dos microrganismos nos laudos de hemocultura no periodo de 2018 a 2022.
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Microrganismo/ Ano

Pré-pandemia (N %)

Pandemia (N %)

Total (N %)

18 19 18-19 20 21 22 20-21 20-22
Staphylococcus 9 60,0 32 59,3 41 59,4 35 57,4 45 65,2 42 39,3 80 61,5 122 51,5 163 53,3
epidermidis 5 33,3 5 9,3 10 14,5 9 14,8 17 24,6 13 121 26 20,0 39 16,5 49 16,0
aureus 3 20,0 7 13,0 10 14,5 9 14,8 14 20,3 13 121 23 17,7 36 15,2 46 15,0
hominis subsp. hominis 1 6,7 7 13,0 8 11,6 6 9,8 7 10,1 7 6,5 13 10,0 20 8,4 28 9,2
haemolyticus 0 0,0 8 14,8 8 11,6 7 11,5 4 5,8 6 5,6 11 8,5 17 7,2 25 8,2
capitis subsp. urealyticus 0 0,0 3 5,6 3 4,3 1 1,6 1 1,4 2 1,9 2 15 4 1,7 7 2,3
auricularis 0 0,0 1 1,9 1 1,4 2 3,3 1 1,4 0 0,0 3 2,3 3 1,3 4 1,3
anginosus 0 0,0 1 1,9 1 1,4 0 0,0 0 0,0 1 0,9 0 0,0 1 0,4 2 0,7
capitis subsp. capitis 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 1,6 1 1,4 0 0,0 2 1,5 2 0,8 2 0,7
Escherichia coli 0 0,0 2 3,7 2 2,9 4 6,6 6 8,7 31 29,0 10 7,7 41 17,3 43 14,1
Klebsiella 1 6,7 6 111 7 10,1 7 11,5 3 4,3 10 9,3 10 7,7 20 8,4 27 8,8
pneumoniae 0 0,0 5 9,3 5 7,2 3 49 3 4,3 6 5,6 6 4,6 12 51 17 5,6
oxytoca 1 6,7 1 1,9 2 2,9 4 6,6 0 0,0 1 0,9 4 31 5 2,1 7 2,3
aerogenes 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 2 1,9 0 0,0 2 0,8 2 0,7
rhinoscleromatis 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 0,9 0 0,0 1 0,4 1 0,3
Enterococcus 0 0,0 2 3,7 2 2,9 1 1,6 2 2,9 5 4,7 3 2,3 8 3,4 10 3,3
faecalis 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 1,6 2 2,9 5 4,7 3 2,3 8 3,4 8 2,6
faecium 0 0,0 2 3,7 2 2,9 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 2 0,7
Acinetobacter 0 0,0 1 1,9 1 1,4 1 1,6 4 5,8 1 0,9 5 3,8 6 2,5 7 2,3
baumannii complex/haemolyticus | 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 1,6 4 5,8 0 0,0 5 3,8 5 2,1 5 1,6
baumannii complex 0 0,0 1 1,9 1 1,4 0 0,0 0 0,0 1 0,9 0 0,0 1 0,4 2 0,7
Streptococcus 0 0,0 1 1,9 1 1,4 1 1,6 1 1,4 3 2,8 2 1,5 5 2,1 6 2,0
dysgalactiae subsp. dysgalactiae 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 3 2,8 0 0,0 3 1,3 3 1,0
bovis 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 1,6 0 0,0 0 0,0 1 0,8 1 0,4 1 0,3
pneumoniae 0 0,0 1 1,9 1 1,4 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 0,3
sanguinis 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 1,4 0 0,0 1 0,8 1 0,4 1 0,3
Pseudomonas 1 6,7 0 0,0 1 1,4 0 0,0 1 1,4 3 2,8 1 0,8 4 1,7 5 1,6
aeruginosa 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 1,4 2 1,9 1 0,8 3 1,3 3 1,0
fluorescens/putida 1 6,7 0 0,0 1 1,4 0 0,0 0 0,0 1 0,9 0 0,0 1 0,4 2 0,7
Proteus 0 0,0 1 1,9 1 1,4 1 1,6 0 0,0 2 1,9 1 0,8 3 1,3 4 1,3
mirabilis 0 0,0 1 1,9 1 1,4 0 0,0 0 0,0 2 1,9 0 0,0 2 0,8 3 1,0
vulgaris 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 1,6 0 0,0 0 0,0 1 0,8 1 0,4 1 0,3
Serratia marcescens 0 0,0 0 0,0 0 0,0 3 4.9 0 0,0 0 0,0 3 2,3 3 1,3 3 1,0
Stenotrophomonas maltophilia 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 3 4,3 0 0,0 3 2,3 3 1,3 3 1,0
Enterobacter cloacae 0 0,0 1 1,9 1 1,4 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 0,3
Outros 4 26,7 8 14,8 12 17,4 8 13,1 4 5,8 10 9,3 12 9,2 22 9,3 34 11,1
Total 15 21,7 54 72,3 69 100,0 | 61 25,7 69 29,1 107 45,1 130 54,8 237 100,0 | 306 100,0

Células laranjas: indicam aumento da taxa de resisténcia em comparagdo a pré-pandemia (18-19); células verdes: indicam reducéo na taxa de resisténcia em comparagdo a pré-pandemia (18-19).

Fonte: Elaboragéo Prépria.
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3.1.2 Taxa de resisténcia por microrganismo

Quanto aos dados de hemocultura, todos os microrganismos apresentaram
resisténcia a trés ou mais antibidticos (RMD). A taxa de resisténcia dos
microrganismos provenientes de hemoculturas se apresentou alta tanto antes quanto
durante a pandemia, principalmente os da espécie Staphylococcus epidermidis,
Staphylococcus haemolyticus e Klebsiella pneumoniae. Entretanto, houve reducédo da
taxa para quase todos eles, com excecdo da Staphylococcus epidermidis e
Staphylococcus hominis subsp. hominis (Tabela 2).

Tabela 2 — Taxa de resisténcia por microrganismo (%) em hemocultura em relacéo

aos antibioticos testados nos periodos pré-pandemia e pandemia.
MICRORGANISMOS E TAXA DE RESISTENCIA (%)

Staphylococcus

Staphylococcus | Staphylococcus o ) o Staphylococcus Klebsiella

ATM Escherichia coli | hominis subsp.

epidermidis aureus o haemolyticus pneumoniae

hominis
Pré |Pandemia| Pré |Pandemia| Pré | Pandemia| Pré |Pandemia| Pré |Pandemia| Pré |Pandemia

AMI - - - - 0,0 0,0 - - - - 0,0* 16,6
APS | 70,0 74,3 30,0 55 50,0 4,8 62,5 75,0 100,0 82,3 80,0 8,3
AMP | 70,0 74,3 30,0 55 50,0 65,8 62,5 70,0 100,0 82,3 100,0 100,0
CPM | NR NR NR NR 0,0 19,5 NR NR NR NR 80,0 58,3
CTX | NR NR NR 2,7 0,0 4.8 NR NR NR NR 80,0 50,0
CAZ - - - - 0,0 4,8 - - - - 80,0 50,0
CRO | 70,0 74,3 30,0 2,7 NR NR 62,5 70,0 100,0 82,3 NR NR
CIP | 60,0 71,7 30,0 33,3 50,0 48,7 50,0 60,0 100,0 88,2 80,0 66,6
CLI | 40,0 74,3 40,0 58,3 - - 50,0 70,0 75,0 82,3 -
ERT | NR NR NR NR NR 0,0 NR NR NR NR 60,0 25,0
LEV | NR 25,6 NR 19,4 0,0 36,5 NR 30,0 NR 35,2 0,0 58,3
MPM | NR NR NR NR 0,0 0,0 NR NR NR NR 0,0* 16,6
TEC | NR 23,1 NR NR 0,0 14,6 NR 0,0 NR NR 20,0 NR
TIG | 20,0 48,7 0,0 0,0 50,0 68,2 50,0 50,0 62,5 47,0 80,0 41,6
MED | 65,0 73,0 30,0 18,0 50,0 4,8 56,2 60,0 100,0 88,2 80,0 58,3

*: Intermediario; -: sem pontos de corte (teste de sensibilidade com este antimicrobiano ndo é recomendado pelo BrCast); AMI:
amicacina; APS: ampicilina + sulbactam; AMP: ampicilina; ATM: antimicrobiano; CAZ: ceftazidima; CIP: ciprofloxacino; CPM:
cefepima; CTX: cefotaxima; CRO: ceftriaxona; CLI: clindamicina; LEV: levofloxacino; ERT: ertapenem; MED: mediana; MPM:
meropenem; NR: N&o registrado; TEC: teicoplanina; TIG: tigeciclina; células laranjas: indicam aumento da taxa de resisténcia;
células verdes: indicam reducgéo na taxa de resisténcia.

Fonte: Elaboragéo Prépria.

Dentre as interpretagcbes encontradas no laudos de hemocultura, 27,9%
correspondiam a dados nao registrados (NR), 8,3% a MO sensiveis, 1,2% a MO com

susceptibilidade intermediaria e 62,6% a MO resistentes ao ATM.
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3.2 Urina

3.2.1 Frequéncia de microrganismos

Nas culturas de urina o microrganismo mais frequente considerando o periodo
de andlise foi a Escherichia coli, cuja frequéncia aumentou durante a pandemia.
Dentre outros géneros e/ou espécies que também aumentaram a frequéncia durante
a pandemia, destacam-se o0s Enterococcus, a Pseudomonas aeruginosa, O

Acinetobacter e a Serratia marcescens (Tabela 2).



Tabela 3: Frequéncia (%) dos microrganismos nos laudos de urina no periodo de 2018 a 2022.
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Microrganismo/ Ano

Pré-pandemia (N %)

Pandemia (N %)

Total (N %)

18 19 18-19 20 21 22 20-21 20-22
Escherichia coli 2 333 |14 359 |16 356 |18 462 |25 581 |28 31,1 |43 524 71 41,3 87 40,1
Klebsiella 2 333 |13 333 |15 333 7 17,9 9 209 |16 17,8 |16 195 32 18,6 47 21,7
pneumoniae 2 333 |12 308 |14 311 7 17,9 9 209 |15 16,7 |16 195 31 18,0 45 20,7
aerogenes 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 11 0 0,0 1 0,6 1 0,5
oxytoca 0 0,0 1 2,6 1 2,2 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 0,5
Staphylococcus 0 0,0 5 12,8 5 11,1 5 12,8 2 4,7 35 38,9 7 8,5 42 24,4 47 21,7
epidermidis 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 2,6 0 0,0 11 12.2 1 1,2 12 7,0 12 55
aureus 0 0,0 1 2,6 1 2,2 2 51 0 0,0 6 6,7 2 2,4 8 4,7 9 4,1
hominis subsp. hominis 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 8 8,9 0 0,0 8 4,7 8 3,7
capitis subsp. urealyticus 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 4 4.4 0 0,0 4 2,3 4 1,8
haemolyticus 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 4 4,4 0 0,0 4 2,3 4 1,8
saprophyticus 0 0,0 1 2,6 1 2,2 2 51 1 2,3 0 0,0 3 3,7 3 1,7 4 1,8
sciuri 0 0,0 3 7,7 3 6,7 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 3 14
hyicus 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 2,3 0 0,0 1 1,2 1 0,6 1 0,5
capitis subsp. capitis 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 11 0 0,0 1 0,6 1 0,5
hominis 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 11 0 0,0 1 0,6 1 0,5
Proteus mirabilis 0 0,0 2 51 2 4.4 2 51 2 4,7 1 1,1 4 4,9 5 2,9 7 3,2
Enterococcus 0 0,0 1 2,6 1 2,2 0 0,0 2 4,7 2 2,2 2 2,4 4 2,3 5 2,3
faecalis 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 2 4,7 1 11 2 2,4 3 1,7 3 14
faecium 0 0,0 1 2,6 1 2,2 0 0,0 0 0,0 1 11 0 0,0 1 0,6 2 0,9
Pseudomonas aeruginosa 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 2,6 0 0,0 4 4.4 1 1,2 5 29 5 2,3
Providencia 0 0,0 1 2,6 1 2,2 2 51 1 2,3 0 0,0 3 3,7 3 1,7 4 1,8
rettgeri 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 2,6 1 2,3 0 0,0 2 2,4 2 1,2 2 0,9
stuartii 0 0,0 1 2,6 1 2,2 1 2,6 0 0,0 0 0,0 1 1,2 1 0,6 2 0,9
Acinetobacter 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 2,6 0 0,0 2 2,2 1 1,2 3 1,7 3 14
baumanniicomplex/haemolyticus 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 2,6 0 0,0 2 2,2 1 1,2 3 1,7 2 0,9
Iwoffi 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 11 0 0,0 1 0,6 1 0,5
Serratia marcescens 0 0,0 0 0,0 0 0,0 2 51 1 2,3 0 0,0 3 3,7 3 1,7 3 1,4
Streptococcus agalactiae 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 2,3 0 0,0 1 1,2 1 0,6 1 0,5
Outros 2 333 3 7,7 5 11,1 1 2,6 0 0,0 2 2,2 1 1,2 3 1,7 8 3,7
Total 6 133 |39 867 |45 1000 |39 22,7 |43 250 |90 52,3 (82 47,7 | 172 100,0 | 217 100,0

Células laranjas: indicam aumento da taxa de resisténcia em comparagdo a pré-pandemia (18-19); células verdes: indicam reducéo na taxa de resisténcia em comparagdo a pré-pandemia (18-19).

Fonte: Elaboracéo Propria.
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3.2.2 Taxa de resisténcia por microrganismo

Os laudos de cultura de urina indicaram todos os microrganismos resistentes a
trés ou mais antibidticos. A taxa de resisténcia dos microrganismos Klebsiella
pneumoniae e Proteus mirabilis abaixou durante a pandemia. Escherichia coli
apresentou baixa taxa de resisténcia em ambos os periodos. Os microrganismos do
género Staphylococcus ndo apresentaram dados na pré pandemia, entretanto, a taxa
de Staphylococcus epidermidis e Staphylococcus aureus se mostrou alta durante a
pandemia, diferentemente de Staphylococcus hominis subsp. hominis (Tabela 4).

Tabela 4 — Taxa de resisténcia por microrganismo (%) nas culturas de urina em
relacdo aos antibidticos testados nos periodos pré-pandemia e pandemia.

MICRORGANISMOS E TAXA DE RESISTENCIA (%)
. Staphylococcus
ATM | Escherichia coli Klebsiella Staphylococcus | Staphylococcus hominis subsp. | Proteus mirabilis
pneumoniae epidermidis aureus .
hominis
Pré | Pandemia | Pré |Pandemia| Pré |Pandemia| Pré |Pandemia| Pré |Pandemia| Pré |Pandemia

AMI | 0,0 4,22 14,2 16,1 - - - - - - 0,0 0,0*
APS | 43,7 7,0 78,5 9,6 NR 41,6 NR 12,5 NR 25,0 0,0 0,0*
AMP | 62,5 49,2 100,0 93,5 NR 50,0 NR 12,5 NR 25,0 50,0 20,0
CPM | 12,5 9,8 78,5 48,3 NR NR NR NR NR NR 0,0 0,0
CTX 12,5 8,4 78,5 51,6 NR NR NR NR NR NR 0,0 0,0
CAZ | 12,5 11,2 78,5 51,6 - - - - - - 0,0 0,0*
CRO | NR NR NR NR NR 50,0 NR 12,5 NR 25,0 NR NR
CIP [ 37,5 28,1 85,7 54,8 NR 91,6 NR 37,5 NR 50,0 0,0 0,0
CLI - - - - NR 83,3 NR 25,0 NR 37,5

ERT | NR 1,4 21,4 32,2 NR NR NR NR NR NR NR 20,0
LEV | 0,0 14,8 42,8 35,4 NR 83,3 NR 25,0 NR 50,0 0,0 0,0
MPM | 6,2 4,2 64,2 38,7 NR 0,0 NR 0,0 NR NR 100,0 80,0
TEC | 0,0 22,5 14,2 3,2 NR 58,3 NR 0,0 NR 0,0

TIG |50,0 43,6 85,7 38,7 NR 0,0 NR 0,0 NR NR 50,0 20,0
MED | 12,5 19,6 82,1 53,2 NR 91,6 NR 50,0 NR 37,5 100,0 50,0

*: Intermediario; -: sem pontos de corte (teste de sensibilidade com este antimicrobiano ndo é recomendado pelo BrCast); AMI:
amicacina; APS: ampicilina + sulbactam; AMP: ampicilina; ATM: antimicrobiano; CAZ: ceftazidima; CIP: ciprofloxacino; CPM:
cefepima; CTX: cefotaxima; CRO: ceftriaxona; CLI: clindamicina; LEV: levofloxacino; ERT: ertapenem; MED: mediana; MPM:
meropenem; NR: N&o registrado; TEC: teicoplanina; TIG: tigeciclina; células laranjas: indicam aumento da taxa de resisténcia;
células verdes: indicam reducgéo na taxa de resisténcia.

Fonte: Elaboragéo Prépria.

Dentre as interpretacdes encontradas no laudos de wurina, 32,7%
correspondiam a dados nao registrados (NR), 11,9% a MO sensiveis e 1,8% a MO
com susceptibilidade intermediaria. Visto que todas essas porcentagens se
apresentaram maiores que nos laudos de hemocultura, consequentemente o

guantitativo de MO resistentes foi menor, sendo de 53,6%.
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3.3 CLASSIFICACAO AWaRe

A andlise geral dos antimicrobianos usados permitiu verificar que somente seis
dos 14 ATM (42,9%) estavam presentes na Rename, e considerando a classificacéo
AwaRe, 64,3% daqueles presentes na lista da OMS ja se encontram em estado de
Alerta (Tabela 5).

Tabela 5: Presenca em listas essenciais e classificacdo AWaRe segundo a Rename
e a Organizacdo Mundial da Saude para os 14 antimicrobianos abordados.

LISTA CLASSIFICACAO AwaRe
ANTIMICROBIANO
RENAME OMS Acesso Alerta Reservado
Amicacina X X X
Ampicilina/sulbactam X X
Ampicilina X X
Cefepima X X
Cefotaxima X X X
Ceftazidima X X
Ceftriaxona X X X
Ciprofloxacino X X X
Clindamicina X X X
Ertapenem X X
Levofloxacino X X X
Meropenem X X
Teicoplanina X X
Tigeciclina X X
TOTAL 6 (42,9%) 14 (100,0%) | 4 (28,6%) | 9 (64,3%) 1(7,1%)

OMS: Organizagdo Mundial da Saude; RENAME: Relagdo Nacional de Medicamentos.
Fonte: Elaboragéo Propria.

Dos medicamentos da categoria Acesso, a amicacina foi o com menor taxa de
resisténcia tanto nos laudos de hemocultura quanto nos de urina. Relativo a categoria
Alerta, embora muitos dados ndo tenham sido registrados, o ATM com a taxa de
resisténcia mais alta nos laudos de hemocultura e de urina foi o ciprofloxacino.

Ademais, ainda que a tigeciclina esteja englobada no uso Reservado, quanto
aos laudos de hemocultura, suas taxas de resisténcia ndo aumentaram para todos 0s
MO no periodo de pandemia, na verdade, para alguns esta foi reduzida. Nos laudos
de urina, ainda que certos resultados ndo tenham sido registrados, Staphylococcus
epidermidis e Staphylococcus aureus foram sensiveis a tigeciclina durante a
pandemia, contrastando com os demais MO, que se apresentaram resistentes no

mesmo periodo.
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4. DISCUSSAO

A importancia dos antimicrobianos tange diversos aspectos e Sseu USO
possibilitou melhora da qualidade de vida dos individuos a medida que colaboram para
prevencdo e tratamento de infecgdes eventualmente fatais. A vista disso, s&o
capazes, portanto, de interferir ndo somente nos indices de mortalidade [24] [25] [26]
[27] e morbidade [28] da populacdo, mas também nos custos com a saude [29] [30]
[31] [25]. N&o obstante, ainda é relevante para o topico uma conduta adequada frente
a utilizacdo de terapias antimicrobianas no intuito de garantir sua efetividade, posto
que o uso indiscriminado e irracional de ATM favorece o surgimento e agravamento
da resisténcia bacteriana [3].

Conquanto a AMR também tenha sido constatada por Alexander Fleming no
momento em que ele retratou o primeiro antibidtico [32] e seja um fendbmeno natural,
ecolégico [33], o uso descompassado e irracional de ATM tem contribuido para o
agravamento deste fenébmeno e favorecido, consequentemente, nao ter sido
registrados a variedade e restricdes no uso de terapias disponiveis para o combate as
infeccdes bacterianas [6].

Altas taxas de resisténcia dos MO aos antimicrobianos estudados e de
microrganismos MDR foram registradas. N&do obstante, ainda que tenha havido
aumento na frequéncia de certos MO, néo obrigatoriamente o aumento da taxa de
resisténcia acompanhou tal dado.

A presenca do microrganismo Klebsiella pneumoniae em boa parte das culturas
estudadas neste trabalho se faz preocupante, visto ser responsavel pelo surgimento
de inumeras infeccdes nosocomiais da corrente sanguinea referentes a praticas
assistenciais inapropriadas, além de estarem se mostrando resistentes aos
carbapenémicos (CRKP), como foi observado nos achados de hemocultura,
panorama que configura ameaca de grande perigo a saude coletiva [34]. Soma-se a
esse contexto preocupante, o fato de amostras nos laudos de hemocultura
expressaram-se positivas para a presenca do microrganismo Stenotrophomonas
maltophilia, o qual é um grande indicativo de infecg&o relacionada a assisténcia a
saude (IRAS) [35].

Em algumas pesquisas, foram constatadas altas taxas de resisténcia de
Acinetobacter baumannii complex haemolyticus a ceftazidima e ao ciprofloxacino [36]

e, ainda que nao esteja listado nesta pesquisa como um dos MO mais frequentes em
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hemocultura ou urina, faz-se importante por adquirir resisténcia aos antimicrobianos
com grande facilidade e ser extremamente nocivo a saude, sendo responsavel por
infeccbes nosocomiais, septicemias e notadamente relevante para pacientes no
contexto hospitalar [37].

Quanto aos laudos de cultura de urina, alguns estudos evidenciaram que 0s
patdgenos mais comuns sao 0S gram-negativos, com énfase nas enterobactérias
Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli, dados esses que se
mostram em consonancia com este estudo. Ademais, o MO Escherichia coli esta
presente em torno de 60 a 90% das infec¢cdes do trato urinario (ITU) de origem
comunitaria [38] [39].

Em analises desenvolvidas por Mekes et al. (2019), foram encontradas taxas
de resisténcia de Staphylococcus aureus em Unidades de Terapia Intensiva (UTI) de
54%, valor similar ao encontrado no produto de urina para o pronto socorro. Além
disso, constatou-se ainda que 76% das infec¢cbes bacterianas da UTI foram
relacionadas a microrganismos gram-negativos, o que se aproxima dos resultados
encontrados nas amostras de urina [11].

Segundo determinada pesquisa relativa a evolucdo da RAM em ITU, foi
possivel constatar o aumento significativo do predominio de resisténcia do MO
Klebsiella pneumoniae as cefalosporinas de primeira e segunda geracao, tendo em
vista que estes farmacos sdo constantemente prescritos para o tratamento de ITU e
demais infec¢gbes comunitarias [40].

Os MO Escherichia coli e Klebsiella pneumoniae também foram indicados
como resistentes as cefalosporinas de terceira geracdo [40], constantemente
verificadas em isolados hospitalares, o que pode ocorrer devido a alguns mecanismos
relacionados a presenca de genes que expressam mais de um mecanismo de
resisténcia concomitantemente, sobretudo a producdo de Beta-Lactamases de
Espectro Estendido (ESBL) e Carbapenemases, enzimas associadas a disseminacéo
da resisténcia para outras bactérias de género de espécies nao relacionadas a partir
de plasmideos [41].

Cabe destaque ainda nessa discussdo a compatibilizagdo dos dados de
resisténcia a classificacio AWaRe dos antimicrobianos analisados no presente
estudo. A maioria foi classificada como Alerta e um deles classificado como Reserva,
traduzindo a ideia de que recursos que deveriam ser utilizados em casos mais

especificos e claramente definidos em termos de agentes causadores ou como Ultima
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opcao, estdo sendo usados com frequéncia para tratamento de pacientes com
infeccbes causadas por bactérias ja com grau de resisténcia importante [22].

Tal variedade se torna ainda mais restrita quando se trata de microrganismos
MDR, podendo gerar infeccdes prolongadas e persistentes capazes de causar
complicacBes adicionais que aumentam a permanéncia do paciente no hospital e, por
vezes, podem ocasionar a morte [14].

Ressalta-se que dentre as numerosas razdes que influenciam a RAM e que
podem justificar os resultados encontrados, estdo os impasses com 0s critérios de
selecédo dos medicamentos, ineficiéncia ou inexisténcia dos programas de controle de
infeccbes, monitoramento inadequado do perfil microbiano e o uso irracional [42].

Além disso, outros fatores sdo: prescritor com informacdes insuficientes a
respeito do paciente e seu caso clinico; desejo do prescritor de satisfazer o paciente
que procura uma “cura imediata”; repeticdo automatica de prescrigdes; e
desabastecimento, contexto frequente na pandemia. Outras raz6es que colaboram
para a RAM sé&o polifarméacia, medicamentos receitados em desacordo com suas
diretrizes clinicas, publicidade pouco judiciosa, ndo solicitacdo de exames
diagndésticos complementares [43] que possibilitam melhor definicdo da problematica
e da proposta de tratamento, e assim por diante [4] [44].

Contribui para este cenario o fenbmeno da automedicacdo, originado, por
exemplo, da falta de instru¢éo do paciente relativa a terapia a ele prescrita [45] [46],
transcorrendo na ndo adesao ao tratamento e em seu subsequente abandono antes
do fim do prazo determinado. Isso pode levar a falta de sucesso da terapia e em efeitos
clinicos e sociais negativos, como deterioracdo da saude, retardo do processo de cura
e surgimento de bactérias resistentes [46] [47]. Esse cenério pode justificar a taxa de
resisténcia encontrada nos pacientes no pronto-socorro, porta de entrada do paciente
no hospital, e, assim, o usuario do sistema de saude pode ja chegar possuindo certa
resisténcia a um ou mais antimicrobianos ou adquiri-la dentro da instituicdo [48].

O pronto socorro € uma unidade assistencial com uma ampla aplicacao de
medicamentos antimicrobianos, e esta circunstancia, somada a uma atmosfera
estressante causada por superlotacdo, aumento de pacientes internados e caréncia
de funcionarios, promove um ambiente propicio para o surgimento de erros de
medicacdo [49]. Todos esses fatores contribuem para que bactérias patogénicas
passem por um processo de selecdo de patdgenos resistentes [11], caracterizando a

resisténcia microbiana, ameacando a eficacia da prevencdo e do tratamento de
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diversas infeccdes [5].

Deve-se considerar ainda o contexto da pandemia de COVID-19 que, em face
do periodo prolongado em que se estendeu, os recursos foram esgotados e as
praticas de prevencao e controle das infec¢des foram suspendidas, o que ocasionou
0 aumento das mesmas [50] [51]. Gracas ao vultoso uso de ATM para tratar os
pacientes com COVID-19, a RAM foi amplamente impulsionada. Uma das razdes que
pode explicar isto, é devido a preocupacao da associacdo da COVID-19 a infec¢bes
bacterianas, principalmente pela dificuldade de diferenciar os sintomas de cada uma
[6] [17].

Nesse sentido, aprimorar as praticas relativas ao controle de infec¢des, como
a administracdo de ATB e sua vigilancia, sao atitudes de suma importancia na reducao
das taxas de resisténcia [52]. Uma vigilancia de cepas resistentes e praticas de
administracdo mais adequadas possibilitariam melhor selecdo de ATM pelos médicos
e conteriam a exposicao desnecessaria aos medicamentos [53] [54].

Ademais, é necessario também estabelecer uma gestédo de antimicrobianos, ou
Antimicrobial Stewardship. Essa gestéo se caracteriza como um esforgo para medir e
aprimorar a forma como os antibioticos sdo prescritos pelos profissionais de saude e
a maneira como sédo utilizados pelos pacientes, objetivando um tratamento efetivo,
reducdo de danos a saude do paciente e evitar o desenvolvimento da RAM [9].

Diante de todas as evidéncias apresentadas, € concebivel depreender a
possivel acdo da pandemia sobre os perfis microbiol6gicos obtidos a respeito da
unidade assistencial do pronto socorro, estando bastante evidente que o padrao
incorreto de utilizacdo dos ATM pode ter contribuido para a alta expresséo da taxa de
resisténcia. Todos esses fatores intensificam a relevancia do Stewardship de
antimicrobianos no periodo p6s pandemia, e da revisdo e aprimoramento das
condutas profissionais nas rotinas hospitalares.

A presente pesquisa se mostra muito significativa para entender o impacto da
pandemia de COVID-19 sobre os MO causadores de infecgcbes no contexto de
urgéncia e emergéncia, assim como suas respectivas taxas de frequéncia e de
resisténcia. Sob tal perspectiva, € iminente despender esforcos para conter a RAM,
realizando melhor gestdo de recursos humanos e financeiros; prevenindo,
identificando e agindo imediatamente ao notar o surgimento e disseminagcdo de
patdogenos RMD; otimizando prescricdes de ATM; promovendo o desenvolvimento de

pesquisas; e aperfeicoando o diagnostico e tratamento de infeccdes [6].
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Considerando a ocorréncia da pandemia, algumas das limitacées deste estudo
englobam o fato de que alguns resultados podem néo ter sido registrados ou que nao
estejam espelhando a realidade do quadro para o periodo delimitado [19]; que 0 uso
acentuado de materiais e insumos, assim como a consequente falta destes, podem
ter afetado os dados obtidos durante a pesquisa [55]; que a internacdo dos pacientes
0s expuseram a possibilidade de contrair novas infecces no ambiente hospitalar,

favorecendo o aumento da frequéncia de determinados microrganismos [19].
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5. CONCLUSAO

A partir da andlise dos resultados obtidos nesta pesquisa, € possivel concluir
que, durante o periodo de pandemia (2020-2022), houve aumento importante na
frequéncia de MO importantes do ponto de vista assistencial, assim como ha
prevaléncia de microrganismos multirresistentes, quando comparado com o periodo
pré-pandemia (2018-2019), para os produtos sangue e urina obtidos da unidade
assistencial do pronto socorro.

Ademais, tais resultados intensificam a importancia e necessidade do emprego
racional dos antimicrobianos no contexto hospitalar, que ja era significativo no periodo
pré-pandemia, deixando nitido sua relevancia para a salde coletiva. E relevante
incentivar a pesquisa quanto ao tema de resisténcia microbiana em unidades de
urgéncia e emergéncia, visto que pouquissimos estudos foram identificados nesse
contexto.

Diante disso, faz-se essencial um constante monitoramento do perfil
microbiologico dos patégenos, visando o uso racional de antimicrobianos na esfera
hospitalar, a reavaliacdo e aplicacdo de condutas e intervencdes interprofissionais em
diversas instancias, assim como se faz interessante um programa de gerenciamento

de antimicrobianos (PGA).
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