Medicina, Ribeirdo Preto,
35: 173-178, abr./jun. 2002 ARTIGO ORIGINAL

INFECCAO DE VIAS URINARIAS NA COM UNIDADE DE RIBEIRAO
PRETO - SP: ETIOLOGIA, SENSIBILIDADE BACTERIANAA
ANTIMICROBIANOS E IMPLICACOES TERAPEUTICAS

URINARY TRACT INFECTION IN THE COMMUNITY OF Ribeirdo PRETO, SP, BRAZIL: ETIOLOGY,
BACTERIAL SUSCEPTIBILITY TO ANTIMICROBIALS, AND THERAPEUTIC IMPLICATIONS

Corina Bueno Siqueira de Camargo?; Caroline de Céassia Pedro?; Débora Silva Lourengo?;
Rosa Helena ARomaneilo Gironi® & Roberto Martinez*

pés-graduanda do Programa de Clinica Médica. 2Aprimorandas. ®Biologista. Laboratério de Microbiologia do Hospital das Clinicas da
FMRP USP, “Docente. Departamento de Clinica Médica Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto — USP.

CorrespoNDENCIA: Prof. Roberto Martinez. Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto - USP. Av Bandeirantes, 3900. CEP 14048-900
Ribeirdo Preto - SP. rmartine@fmrp.usp.br, FAX: (016) 633-669

CAMARGO CBS; PEDRO CC; LOURENCO DS; GIRONI RHA & MARTINEZ R. Infeccéo de vias urinarias na
comunidade de Ribeirdo Preto, SP: Etiologia, sensibilidade bacteriana a antimicrobianos e implicagbes
terapéuticas. Medicina, Ribeirdo Preto, 35: 173-178, abr./jun. 2002.

RESUMO: Este estudo teve como objetivo avaliar a etiologia da infec¢é@o do trato urinario e a
susceptibilidade das bactérias mais freqlientemente isoladas da urina de pacientes atendidos
em Unidades Bésicas de Saude de Ribeirdo Preto, SP. A urina foi coletada entre outubro de 1996
e maio de 2000. A identificacdo bacteriana e o teste de sensibilidade a antimicrobianos foram
realizados pelo sistema automatizado Microscan (Dade — Behring ), menos nos seis meses
iniciais do periodo acima citado, quando se recorreu a identificacdo bacteriolégica convencional
e ao método de difusdo de disco.

Os agentes causais distribuiram-se em enterobactérias (87,6%), bacilos Gram-negativos
nao fermentadores (1,5%) e cocos Gram-positivos (11,9%). De um total de 1.638 bactérias, as
espécies mais prevalentes foram Escherichia coli (1108 - 67,6% ), Klebsiella pneumoniae (107-
6,5% ), Proteus mirabillis (67 - 4,1% ), Staphylococcus saprophyticus ( 63 - 3,8% ), Citrobacter
koseri (26 — 1,6% ) e Enterococcus faecalis (25 — 1,5% ). A sensibilidade de E. colifoi baixa para
ampicilina ( 45%) e cefalotina ( 54%), mediana para sulfametoxazol e trimetoprim (63%) e alta
para amoxicilina e clavulanato, cefuroxima, ceftriaxona, ceftazidima, gentamicina, amicacina,
nitrofurantoina, norfloxacina, acidos pipemidico e nalidixico e ciprofloxacina (92% - 100%). A
sensibilidade geral dos uropatégenos sugere que norfloxacina e outras quinolonas, nitrofuranto-
ina, cefuroxima e gentamicina sdo opcdes terapéuticas adequadas para as infecgbes de vias
urindrias na comunidade.

UNITERMOS: Infecg¢des Urinarias. Infeccdes Comunitarias Adquiridas. Antibioticoterapia. Re-
sisténcia Bacteriana. Bacteriria.

1. INTRODUCAO significativo dentre as consultas em servigcos médicos
publicos. Com excec¢do das lhixas etarias extremas,

Infeccdo das vias urindrias é causa frequenggredominam amplamente em mulheres, sendo inco-

de morbidade na populacéo, representando percentnalns em homens com idade inferior a 60 anos. Séo
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predisponentes dessas infec¢des, entre outros fapminéis do sistema de automagdo Microscan (Dade
res, anomalias congénitas e litiase de vias urinariaBehring). Nos seis meses iniciais do estudo, entretan-
disfuncéo vesical com retencao urinaria, atividade sés, a identificacéo foi feita por meio de testes bacteri-
xual nas mulheres, gravidez, prostatismo e sondagestogicos convencionais e o antibiograma por difuséo
vesical prolongade. As infeccdes urinarias comuni- de disco em placas com meio Mueller-Hinton, de acor-
tarias, ndo complicadas tém como principais agentel® com normas estabelecidas pelo NCCLS dos Esta-
etiolégicos os bacilos Gram-negativos, sobressainddes Unido&
se Escherichia colj Klebsiella pneumoniae Os resultados das amostras de urina com cres-
Proteus mirabilis Enterococo e espécies de estaficimento bacteriano igual ou superior a 10.000 coldni-
lococos e de estreptococos sdo responsaveis por fes/mL foram retrospectivamente compilados. Quan-
¢cdo menor de casb€ssa distribuicdo tem sido mun-do existiam duas ou mais uroculturas positivas, do
dialmente observada, contudo pode se alterar na freesmo paciente, incluiu-se no estudo apenas a pri-
guéncia relativa das espécies e quanto aos tipos meira. Analisou-se o teste de sensibilidade somente
agentes em infec¢des complicadas, em pacientes cdas espécies mais isoladas e, com relagaocali,
alteracfes persistentes de vias urindrias, infec¢cdapenas os antibiogramas dos meses impares. Dife-
recidivantes ou cronificadas, sondas vesicais ou presngas na composicao de antimicrobianos entre pai-
viamente tratadds. néis usados também foram causas para que o niamero
A sensibilidade das bactérias causadoras de ide amostras bacterianas testadas para cada droga
fecgBes urinérias vem se reduzindo para os antimicresse inferior ao total de isolamentos de cada espécie.
bianos mais usados no tratamento dos pacientes.A@ido nalidixico e acido pipemidico foram testados
fendbmeno tem sido observado em varios paises, mosiemente pelo método de difusdo de disco.
vando avaliagéo continuada da susceptibilidade de mi-
croorganismos isolados da urin® tratamento das 3. RESULTADOS
infec¢des urinarias ndo complicadas, principalmente
em mulheres sem problemas subjacentes de impor- Em 1.638 amostras de urina ocorreu isolamen-
tancia, é, em geral, iniciado empiricamente, buscandtp de bactérias em nimero superior a 10.000/mL, cuja
se prescrever medicagdes com grande probabilidadistribuicdo é apresentada na Tabela |. Predominaram
de obtencéo de cura clinica e bacteriolégica. Para is&s enterobactérias, destacand@&seoli, que causou
a selecdo dos antimicrobianos baseia-se prioritariameteis tercos das infeccdes, espécigsldbsiella prin-
te na etiologia e na sensibilidade bacteriana relativacipalmenteK. pneumoniage P. mirabilis Espécies
comunidade dos doentes. Visando a atualizacéo e, evele-Citrobacter, Enterobactey Serratia Morganellg
tualmente, propiciar a revisdo de esquemas terapéudirovidentiae Proteusnaomirabilis foram encontra-
cos, objetivou-se avaliar dados referentes a bactéridas com menor freqiiéncRseudomonas aeruginosa
isoladas em uroculturas de pacientes de Unidadesoutros bacilos Gram-negativos ndo fermentadores

Béasicas de Saude de Ribeirdo Preto — SP. representaram apenas 1,5% dos isolamentos. Aproxi-
madamente 12% das bactérias foram identificadas
2 MATERIAL E METODOS como cocos Gram-positivos, em particukiaphy-

lococcus saprophiticus Enterococcus faecaljs

No periodo de outubro de 1996 a maio de 200@mbora, também, diversas espécies de estreptococos
o Laboratorio de Microbiologia do Hospital das Clini-a - maioria dos grupos B, D e viridans e outros estafi-
cas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto-U3&cocos e enterococos tenham sido identificadas.
recebeu para cultura 7.641 amostras de urina de paci- A Tabela Il mostra a sensibilidade a antimicro-
entes com diagnostico clinico de infec¢ao urinéria, apdsanos das bactérias Gram-negativas e Gram-positi-
atendimento em Unidades Basicas de Saude de R&as mais isoladas, correspondendo a aproximadamente
beirdo Preto SP. Processada em periodo maximo 88% do total. Salienta-se a significativa resisténcia de
quatro horas depois da coleta, a urina foi semeadacoli para cefalotina, ampicilina e sulfametoxazol
com al¢a calibrada em agar CLED e incubada a 37°@metoprim (cotrimoxazol); d&. pneumonia@ am-
durante 20 h. Nas placas com crescimento bacteripicilina e a varios quimioterapicos de vias urinarias;
no, foi estimado o numero de coldnias por mL de uride P. mirabilis a ampicilina e nitrofurantoina; d&
na. Aidentificagéo das bactérias isoladas e o teste gaprophyticuppara ampicilina a acido nalidixicE.
sensibilidade a antimicrobianos foram realizados effaecalis considerado naturalmente resistente a
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Tabela | - Bactérias isoladas da urina de pacientes de Unidades pital universitario. Em grande parte, as

Basicas de Sade - Ribeiro Preto, SP- 10/96 a 05/00 identificacdes bacterianas e os testes
de sensibilidade a antimicrobianos fo-
BACTERIA N° % ram realizados em sistema de automa-

¢do em Microbiologia que, por ser am-

Enterobacterias — 876%  plamente utilizado nos Estados Unidos
Escherichia coli 1108 676 da América e em paises europeus, fa-
Klebsiella pneumoniae 107 65 cilitao co_te~jamento do_s resultados. Es-
Klebsilla spp (R0 preurmoriae) 15 09 Sas cgr_wdlgoes proporcionaram a presen-

o te analise sobre agentes bacterianos de
Proteus mirabilis 67 41 . ~ A .

) . infecgBes urinarias de pacientes ambu-

Clerety [essl _ 26 16 atoriais da comunidade de Ribeirdo
Citrobacter spp. (ndo-koseri) 22 1,3 Preto - SP.
Enterobacter cloacae 22 13 A distribuic&o relativa das bac-
Enterobacter aerogenes 21 13  térias isoladas favoreceu as enterobac-
Outras Enterobactérias 30 18 térias, principalmenteE. colj

e @ e s D (e 5 15% Klebsiellae Proteus mirabilisas quais

somadas aS.saprophyticuse E.
Pseudomonas aeruginosa 055 faecalisrepresentaram cerca de 85%
Acinetobacter spp. 1 0,7 do total. Tal distribuicdo € semelhante
OlTEs S e e e oS 03 ao verificado em estudos sobre infec-

¢Oes urinarias comunitarias, no Brasil e

Gram-positivos 195 11,9%  em outros paisé& Assemelha-se, tam-

bém, ao constatado cerca de vinte anos

(o]

a1

SERIIEEREEls gﬂpr?phyt'cus 63 38 antes na mesma comunidéde
STEEEEEES T _ e L3 Em 103.223 casos norte-ameri-
Enterococcus spp. (néo-faecalis) 3 02 canos de infeccdo ndo complicala,
Streptococcus agalactiae 22 13 coli foi o principal agente em 72% das
Outros estreptococos 38 23  mulheres com 15 a 50 anos e em 53%
Saphylococcus aureus 16 1,0 daquelas com mais de 50 anos, seguin-
Outros Estafilococos coagulase negativos 28 1,7 do-seKlebsiella spp, Proteus spp
Enterobacter spp e outros bacilos
TOTAL 1638 1000 Gram-negativos. Nesse mesmo estudo

enterococo €. saprophyticusam-

bém foram encontrados como agentes
cefaloporinas, mostrou-se totalmente sensivel & amgiausais de infec¢ées de vias urinarias, sendo suas fre-
cilina e a nitrofurantoina. No conjunto das bactériagiiéncias mais elevadas, respectivamente, em mulhe-
constantes da Tabela I, verificou-se atividade elevdes mais idosas ou mais jovens. Por outro lado, estafi-
da (acima de 90% de susceptiveis) para amoxicilind@cocos coagulase negativos e outras bactérias que
clavulanato, cefuroxima, ceftriaxona, ceftazidima, gencolonizam a pele e a mucosa vaginal podem ser ape-
tamicina, amicacina, ciprofloxacina e norfloxacinanas contaminantes da urocultr® predominio uni-
Apresentaram atividade moderada (60% a 85% deersal deE. coli e de outras enterobactérias, como
amostras sensiveis) cefalotina, cotrimoxazol, acidaggausa de infec¢bes urinarias ndo complicadas, tem sido
pipemidico e nalidixico e nitrofurantoina. Ampicilinaatribuido a colonizacao da uretra distal por microorga-
teve a pior atuacam ivitro (39%). nismos de origem intestinal. Nas infec¢des urinarias
do sexo masculino e em todas as outras consideradas
complicadas, as enterobactérias também representam
a etiologia principal, porém com maior participacéo de

No periodo de estudo, as uroculturas requisKIebsieIIa, Protews, Enterobactere Serratig além

tadaspara pacientes do SUS do Municipio de Ribeide Pseudmonas aeruginosaoutros bacilos Gram-
rdo Preto foram centralizadas em laboratdrio de hosegativos nao-fermentadotés

4. DISCUSSAO
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Tabela Il - Sensibilidade in vitro a antimicrobianos das bactérias mais freqiientemente isoladas da urina de
pacientes do municipio de Ribeiréo Preto — SP (outubro/96 a maio/2000).

Bactérias AMP AMC CF CXM CRO CAZ GEN AMI CIP NOR PP NA NIT SFT
E.coli

N°testado 530 205 421 404 250 215 496 440 350 501 138 176 504 533
Sensibilidade (%) 45 92 54 95 100 99 98 99 9% 97 9% 9% 96 63
K.pneumoniae

N° testado 107 4 104 77 54 57 103 101 84 104 28 34 102 107
Sensibilidade (%) 1 89 73 89 98 98 92 98 93 85 64 68 65 72
P. mirabilis

N°testado 65 - 63 47 31 15 53 4 32 61 15 22 62 64
Sensibilidade (%) 35 - 89 9 100 100 92 98 100 98 100 86 2 67
s. saprophyticus

N°testado 60 18 53 25 10 - 50 3B 41 60 17 17 60 59
Sensibilidade (%) 30 83 91 100 100 - 100 100 95 93 100 6 98 93
E. faecalis

N°testado 24 - - - - - - - 22 24 - - 25 -
Sensibilidade (%) 100 - - - - - - - 77 79 - - 100 -
Total testado 786 267 641 553 345 287 711 620 529 750 198 249 753 763
Sensiveis (n°) 307 242 409 521 343 283 683 613 501 707 165 212 637 509
% 391 906 638 942 994 986 968 989 94,7 943 833 851 846 66,7

AMP= ampicilina; AMC= amoxicilina &cido clavulanico; CF= cefalotina; CXM= cefuroxima; CRO ceftriaxona; CAZ= ceftazidima;
GEN= gentamicina, AMI amicacina; CIP= ciprofloxacing; NOR norfloxacing; PP &cido pipemidico; NA= &cido na NIT= nitrofurantoing;
SFT= suifametoxazol—trimetropim (cotrimoxazol)

Alertas sobre o aumento da resisténcia de paworte-americanos, porém foi mais encontrada em mu-
tégenos urinarios a antimicrobianos ja datam de alglheres com mais de 65 anos, homens e pacientes
mas décaddd2 Sdo as medicacdes mais amplamerhospitalizadas Drogas relacionadas ao grupo das qui-
te utilizadas no combate a diversos tipos de infeccdamlonas, tanto as precursoras, COmo as recentes, per-
como ampicilina, cefalosporinas de primeira geracamanecem atuantes contra a maioria das amostras de
e cotrimoxazol, que sofreram a maior reducéo de efenterobactérias de origem comunitaria, sendo as ta-
cécia, correspondendo, neste estudo, a, respectivamgas de resisténcia iii vitro d& colipara norfloxacina
te, 55%, 46% e 37% de amostras resistentes. de e ciprofloxacina inferiores a 20%, tanto em diversas
coli. Nos ultimos anos, nos Estados Unidos, a resisegides geograficas do munéb*>!/ como no pre-
téncia dekE. coli, in vitro, atingiu 30% — 40% para sente estudo. E também baixo, ndo superior a 11%, o
ampicilina e 20%—30% para cefalottAhedEm estudo percentual de amostras Hecoli resistentes a nitro-
brasileird*4, 54% das amostras &e coli oriundas de furantoina, embora esse quimioterapico esteja ha lon-
doentes ambulatoriais mostraram-se resistentes a ago-tempo no arsenal terapéutic®e modo geral, ou-
picilina. Em periodo recente, a resisténciddeoli tras enterobactérias foram mais resistentes a antimi-
ao cotrimoxazol situava-se entre 12% a 19%, na lrerobianos do qué&. coli. Pseudomonas aeruginosa
glaterra, Franca, Bélgica, Holanda e Canada e enteeoutros bacilos Gram-negativos ndo fermentadores
31 a 60%, na Espanha, Israel e Bangladéshindi-  apresentam resisténcia intrinseca maior do que as en-
ces ainda mais elevados de resisténcia de enterobgrobactérias, porém sdo incomuns como agentes de
térias a ampicilina e ao cotrimoxazol sdo observadgeocessos infecciosos em pessoas nao hospitalizadas.
em paises subdesenvolvidos. Resisténcka. deli a O tratamento das infeccBes de vias urinarias
trés ou mais drogas, especialmente ampicilina, cetaleisa ndo somente obter cura clinica, como eliminar os
tina e cotrimoxazol, chegou a 7° o das amostras dgentes causais, prevenindo recorréncias. Os esque-
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mas terapéuticos levam em consideracdo a eficAdgimas de primeira a terceira geracdo, cotrimoxazol,
antimicrobiana e a excrecao urinaria das drogas difiorquinolonas, gentamicina ou ampicilthé’
poniveis, além de toxicidade, custo e comodidade A boa atuacdo contra a maioria das bactérias
posoldgica. Ainda se prioriza a associacao sulfametsoladas sugere gue norfloxacina, acido pipemidico e
xazol e trimetoprim, ou somente esta Ultima droga, parutras drogas quinolénicas sejam, atualmente, a me-
o tratamento empirico de infec¢cBes urinarias, baixajor op¢éo para o tratamento empirico das infec¢des
em pacientes da comunidade, particularmente nasinarias comunitarias, em Ribeirdo Preto. Cefurosima
mulheres. Existem evidéncias de que com o uso desécido clavulanico de amoxicilina também represen-
sas medicacdes, durante trés dias, consegue-se dama boas op¢des para terapia oral ou parenteral, po-
clinica e bacteriol6gica na maioria dos casos de cistiém tém custo mais elevado. Tratamento parenteral
te'®. Contudo, a recomendacéo é valida para casdsmiciliar pode ser efetuado com gentamicina por via
nao complicados, na auséncia de gravidez, e em aréasamuscular. Cotrimoxazol, nitrofurantoina e cefa-
onde a prevaléncia de resisténciaHlecoli ao losporinas de primeira geracao, menos eficareis
cotrimoxazol ndo supere 20%No Brasil, a despeito tro, podem ainda constituir alternativas validas para
da maior resisténcia a esse medicamento, altas taxafeccbes ndo complicadas. Apoiando essa conduta,
de sucesso clinico e bacteriol6gico tém sido alcancaenstatou-se que bactérias urinarias de casos simples
das com tratamentos de sete dias de duracdo em d& comunidade sdo discretamente mais sensiveis do
feccbes ndo complicadas, em mulh&e&sAmpicili-  que aquelas isoladas de amostras enviadas a labora-
na ou amoxicilina representam alternativas com meérios de Microbiologi&. Para pacientes com pielo-
nor eficiéncia para o tratamento empirico, pois os paefrite mais grave ou complicadas infec¢des de vias
tégenos urinarios sdo menos sensiveis, ha menor cur@narias, o perfil de susceptibilidade bacteriana, apre-
bacterioldgica, e o percentual de recorréncias € maisentado na Tabela Il sugere que o tratamento possa
11,2223 Quinolonas constituem boa opcao terapéuticser iniciado por via endovenosa com cefuroxima,
para infec¢des urindrias ndo complicadas, por seregeftriasona, gentamicina ou ciprofloxacina. Em tais ca-
igualmente ou mais eficazes do que cotrimoxazol nsos, € indispensavel a realiza¢cdo da urocultura e do
obtencédo de cura clinica e prevencao de recorrénciasitibiograma, em vista da hecessidade de uma terapia
conseguindo-se elevados indices de sucesso no Brasipidamente efetiva, proporcionada pela escolha
com norfloxacina e outras drogas do mesmo grupdirigida do antimicrobiano. A infeccéo enterocécica,
guimica®?> No tratamento das pielonefrites podenpor exemplo, deve ser combatida com ampicilina ou
ser empregadas norfloxacina ou antibiéticos, por via oralpm associacdo de ampicilina e gentamicina . Tam-
durante 10 a 14 dias, recorrendo-se, em casos gravesn € necessario observar as condi¢cdes especiais do
ou complicados, a terapia endovenosa com cefalospgeaciente, incluindo criangas, idosos e gestantes, que
requerem abordagem diferenciada.

CAMARGO CBS; PEDRO CC; LOURENGCO DS; GIRONI RHA & MARTINEZ R. Urinary tract infection in the
community of Ribeirdo Preto, SP, Brazil: Etiology, bacterial susceptibility to antimicrobials, and therapeutic
implications. Medicina, Ribeirdo Preto, 35: 173-178, apr./june 2002.

ABSTRACT: This study intended to evaluate the etiology of urinary tract infection and the antimi-
crobial susceptibility of the bacteria more frequently isolated of the urine of patients assisted in
Primary Health Care Units of Ribeirdo Preto, SP, Brazil. The urine was collected between October
1996 and May 2000. The identification and antimicrobial susceptibility of the isolated bacteria
were made in the automated system Microscan ( Dade — Behring ), except in the first six months
of the study, when conventional bacteriological identification and disk diffusion methods were
used causative agents were distributed in Enterobacteriaceae (87,6%), nonfermentative Gram —
negative bacilli (1,5%), and Gram — positive cocci (11,9%). Most prevalent species in a total of
1638 bacteria were Escherichia coli (1108 — 67,6%), Klebsiella pneumoniae (107 — 6,5%),
Proteus mirabilis ( 67 — 4,1% ), Staphylococcus saprophyticus ( 63 — 3,8% ), Citrobacter koseri
(26 — 1,6%), and Enterococcus faecalis (25 — 1,5%). The susceptibility of E. coli was low for
ampicillin (45% ) and cephalothin ( 54% ), median for trimethoprim — sulphamethoxazole ( 63%),
and high for amoxicillin — clavulanate, cefuroxime, ceftazidime, gentamicin, amikacin, nitrofuran-
toin, norfloxacin, pipemidic acid, nalidixic acid and ciprofloxacin (92% - 100% ). The overall sensi-
tivities of uropathogens suggest that norfloxacin and other quinolones, nitrofurantoin, cefuroxime,
and gentamicin are adequate therapeutic options for community urinary tract infections.

UNITERMS: Urinary Tract Infections. Community Acquired Infections. Antimicrobial Therapy.
Bacterial Resistance. Bacteriuria.
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