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RESUMO

A infeccdo do trato urinario (ITU) representa uma das doencas infecciosas mais
comuns durante a gestacdo. As ITUs apresentam uma incidéncia anual global de
aproximadamente 150 milh&es de casos por ano, com um custo econémico estimado
em mais de 6 bilhdes de délares. O trabalho teve como objetivo avaliar a prevaléncia
das principais bactérias causadoras de ITU em gestantes atendidas no Laboratorio
Municipal da Cidade de Bagé, bem como avaliar o perfil de sensibilidade dos
microrganismos identificados. No periodo compreendido entre de marco de 2015 a
dezembro de 2016, foram avaliadas um total de 2006 uroculturas de gestantes. Do
total de urocultura analisada (2006), 275 apresentaram-se positivas para crescimento
bacteriano representando 13,7% dos casos. Observamos também a bactéria
Escherichia coli como mais prevalente em gestantes n=151 (56,6%). Verificou-se uma
alta prevaléncia de Streptococcus agalactie como causador de ITU em gestantes. O
perfil de sensibilidade aos antimicrobianos foi de acordo com o encontrado nab
literatura com significativa indice de resisténcia para penicilinas labeis em
Staphylococcus aureus (67%) e Escherichia coli (45%)).

Palavras-chave: ITU, Infec¢do urinéria; gestantes.
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ABSTRACT

Urinary tract infection (UTI) is a most common infectious in pregnancy. As the ITUs
are an annual global analysis of approximately 150 million cases per year, with the
cost of interest at more than 6 billion dollars. The main objective of this study was to
investigate the main causes of UTI in pregnant women attended at the Municipal
Laboratory on Bagé-RS, the sensitivity profile of the identified microorganisms. Without
full content between March 2015 and December 2016, they were evaluated by a total
of 2006 of urocultures of pregnant women. Total uroculture analyzed (2006), 275
positive cases was found, bacterial growth 13.7%. We also observed Escherichia coli
as more prevalent in pregnant women n = 151 (56.6%). There was a high prevalence
of Streptococcus agalactie as a cause of UTI in pregnant women. The antimicrobial
susceptibility profile was based on the literature with a high penicillin resistance index
labile in Staphylococcus aureus (67%) and Escherichia coli (45%).

Keywords: ITU, urine infection, pregancy

INTRODUCAO

A Infeccdo do trato urinario (ITU) em geral é definida como invasdo e
propagacdo de bactérias, desde a uretra até os rins, que levam a lesdes teciduais
nestes epitélios. (POLETTO e REIS, 2005; DUARTE et al, 2008; MULLER et al., 2008;
SALCEDO et al., 2010).

A infeccao do trato urinério (ITU) representa uma das doencas infecciosas mais
comuns durante a gestacdo. As ITUs apresentam uma incidéncia anual global de
aproximadamente 150 milhGes de casos por ano. Além disso, cerca de 40% das
mulheres experimentam pelo menos uma ITU sintoméatica ao longo da vida
(GONZALEZ e SCHAEFFER, 1999; PATTON et al., 1991 DUARTE et al., 2008).

A presenca de ITU acarreta em um pior prognéstico materno e perinatal. Este
guadro propicia uma maior incidéncia de nascimentos de criancas prematuras e/ou de
baixo peso, assim como, um aumento da mortalidade. As infec¢des do trato urinério
representam a infec¢ao bacteriana mais comum na gravidez (DALBOSCO et al. 2003;
HEILBERG e SCHOR, 2003).

A suspeita de infeccdo urinaria da-se pelos sintomas de mic¢édo frequente,
ardéncia, urgéncia, dor lombar, nauseas, vomitos, sangue na urina e febre.
Associadas a isto estdo a desidratacdo, o comprometimento da funcéo renal, a
anemia, o choque séptico, a prematuridade e a infec¢o fetoanexial e puerperal.

A infeccéo € principalmente causada por bactérias entéricas gram negativas
do grupo das Enterobacteriaceae, podendo ser provenientes da propria microbiota e

geralmente ndo é acompanhada de repercussdes clinicas ou estruturais sobre o trato
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urinario, exceto quando incide em mulheres gravidas, nas quais aumentam 0s riscos
de pielonefrite e aumenta as chances de parto prematuro (LUCENA e ARANTES,
2006).

As infeccdes entre gestantes sdo preocupantes, pois neste periodo, o arsenal
terapéutico antimicrobiano e as possibilidades profildticas s&o mais restritas,
principalmente devido a toxicidade e as consequéncias dessas drogas para o feto.
(DUARTE et al., 2008).

O diagnéstico de ITU baseia-se na presenca de bacteridria associada aos
sinais e sintomas que denotem inflamacéo de segmentos do trato urinario. O método
ouro para o diagnoéstico de ITU é a cultura de urina associada a sintomatologia do
paciente. Este exame pode ser realizado utilizando os mais variados meios de cultura,
desde que possibilitem o crescimento dos principais patégenos. A presenca de mais
de determinada quantia de unidades formadoras de col6nia por mL (UFC/mL),
juntamente com a sintomatologia tipica de ITU, sugerem o diagnostico (LUCENA;
ARANTES, 2006; BAUMGARTEN et al. 2011).

Este estudo teve o objetivo de avaliar a prevaléncia das principais bactérias
causadoras de ITU em gestantes atendidas no Laborat6rio Municipal de Saude Camilo
Gomes em Bagé-RS, bem como seu perfil de resisténcia bacteriana a

antimicrobianos.

MATERIAIS E METODOS

O presente estudo foi do tipo transversal no qual ocorreu a observagao de uma
populacdo ou um subgrupo em um dado momento especifico. No qual foi avaliado a
prevaléncia de ITUs em gestantes, assim como, o0s resultados obtidos nos testes de
sensibilidade aos antibioticos.

Foram obtidos resultados de exames de urina a partir de um banco de dados
no Laboratorio Municipal vinculado a uma Unidade de Saude (US) do municipio de
Bagé-RS. Este banco possui informagbes referentes aos resultados de EQU e
urocultura no periodo de margo de 2015 a dezembro de 2016. Os resultados foram
plotados em planilha para a posterior analise estatistica. Os dados deste estudo foram
coletados nos meses de janeiro a marco 2017, sendo obtido um total de 2006
resultados de exames microbiolégicos de urina em gestantes. Durante a coleta de
dados foi possivel obter informacfes como, idade das gestantes que realizaram

exames no periodo avaliado. Dados referentes ao exame qualitativo de urina foram
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também avaliados; niumero de leucécitos e bacteriuria das amostras analisadas no
Laboratdrio Municipal vinculado ao Sistema Unico de Saude. O exame microbiol6gico
de urina também foi analisado, bem como o perfil de sensibilidade aos antibioticos.
Os dados de um banco de resultados no Laboratorio Municipal Camilo Gomes
foram plotados em uma planilha de Excel e posteriormente repassados para software
especifico Statistical Package for Social Sciences (SPSS, versao 18.0, Chicago, IL,

USA) para analise dos resultados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No periodo compreendido entre de marco de 2015 a dezembro de 2016, foram
avaliadas um total de 2006 uroculturas de gestantes. Do total de urocultura analisada
(2006), 275 apresentaram-se positivas para crescimento bacteriano representando
13,7% dos casos (figura 1).

As infeccdes urinarias constituem um grave problema de saude que afeta
muitas mulheres e importante em gestantes. Levando em consideracao os riscos que
a ITU pode trazer, tanto para a gestante, quanto para o concepto, é de suma
necessidade que se tenha dados concisos de determinadas regides, que componham
o perfil das gestantes acometidos por ITU, bem como os agentes de maior prevaléncia
(DUARTE et al., 2002).

Urocultura gestantes 2015-2016

1731

M Positivas

W Negativas

Figura 1:. Analise da positividade de urocultura em gestantes Bagé-RS, 2015-2016.

Os resultados demonstraram prevaléncia semelhante a diversos estudos de
diferentes regides. As infec¢bes do trato urinario acometem cerca de 10 a 12% das
gestacdes de acordo com Jacociunas e Picoli (2007), entre 5 a 10% relatado por
Duarte et al. (2002) e 18% segundo Pigosso et al. (2016). Conforme Gadelha et al.
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(2008) e Schenkel et al. (2014), a ITU é uma condicdo frequente durante a gestacéo,
acometendo um amplo namero de gestantes.

Quanto a faixa etaria foram analisadas as 2006 gestantes entre 13 e 46 anos
de idade com uma média de 26 anos. Nessa analise, verificou-se que 3% delas
possuiam até 15 anos de idade, 24% das gestantes estavam na faixa etéria acima de
30 anos e 73% dos casos com idade entre 16 e 30 anos (Figura 2).

GESTANTES ATENDIDAS NO LABORATORIO MUNICIPAL
CAMILO GOMES

M até 15anos MW 16-30 anos acima de 30 anos

3%

Figura 2: Andlise estatistica das idades das gestantes.

Neste trabalho observou-se uma média de idade de 26 anos, em que 73% das
gestantes encontram-se dentro de uma faixa etéria de 16 a 30 anos. Contudo, o perfil
etario das gestantes do presente estudo corrobora com outros dados do Brasil. Estudo
realizado no Parana, no ano de 2015, mostrou que 82% das gestantes estudadas
tinham entre 15 e 35 anos (COSTA et al., 2016), no estado de Sdo Paulo 69,3%
estavam entre 20 e 34 (LAURENTI et al., 2015). Varios estudos relatam que, tanto
gestacdes precoces quanto as gestacoes tardias, tendem a apresentar uma maior
incidéncia de complicacdes materno-fetais e que podem resultar em partos
prematuros e no baixo peso ao nascer (SILVA e SURITA, 2009). E importante
descrever que nesta faixa etaria estdo normalmente o maior nimero de gestantes, o
que pode explicar o fato da maioria das gestacdes apresentadas neste trabalho
ocorrerem nesta faixa etéria.

Das 275 uroculturas positivas em 8 casos néo foi possivel identificar o agente
etiologico da infeccdo, pois ndo houve crescimento bacteriano. Entre as 267
uroculturas com resultados de identificagdo bacteriana (figura 3), 171 (64%)
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corresponderam a bactérias gram negativas (Tabela 1) e 96 (35,95%) a bactérias
gram positivas (Tabela 2).

Principais agentes etiologicos de ITU em Gestante

6,4

Escherichia coli Enterococcus Streptococcusagalactie
Staphylococcusaureus W staphylococcus coagulase negativa WProteus

Klebsiella M Staphylococcus saprophyticcus MEnterobacter

Figura 3: Percentual dos principais agentes etiol6gicos de ITU encontrados em Gestantes.

Dentre os agentes etiolégicos gram negativos isolados nas culturas de urinas
das pacientes em estudo, a Escherichia coli esteve presente em 151 amostras
(56,6%), isoladas, sendo o principal causador de ITU. As demais bactérias isoladas
encontradas apoés realizacdo das uroculturas foram a Streptococcus agalactie com
11,6%, Proteus sp. que cresceu em 10 (3,7%) das amostras, Klebsiella pneumoniae
que cresceu em 7 (2,6%) das amostras, seguido da Enterobacter presente em 2
(1,1%) das amostras (Figura 3).

Os bacilos gram negativos, mais precisamente as bactérias pertencentes a
Familia das Enterobacteriacea, sao frequentemente mais causadoras de ITU
(RONALD, 2002). E. coli foi o microorganismo mais prevalente no presente estudo
(56,6%), dado este que esta de acordo com outras pesquisas realizadas no Brasil
(BAIL et al., 2006; COELHO 2008; PIGOSSO et al., 2016). Entretanto, outros estudos
encontraram frequéncias maiores de 80% (SCHENKEL et al.,, 2014; PEREIRA e
BORDIGNON, 2011; RAMOS et al., 2016). Pode-se justificar essa alta prevaléncia, se
deva a E. coli fazer parte da flora intestinal normal, colonizando a area periuretral,
podendo causar infec¢ao de forma ascendente. Aléem disso, a ampla distribuicéo deste

microorganismo nos mais variados ambientes também tornam-o, como um dos
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principais agentes envolvidos em casos de bacteridria assintomatica e ITU em
gestantes. Além disso, a presenca de determinados fatores de viruléncia e de
agregacdo da bactéria também propiciam sua prevaléncia (ANDABATI G e
BYAMUGISHA, 2010; NAJAFI et al., 2017).

Tabela 1 — Distribuicdo dos microrganismos gram negativos mais frequentemente isolados em

uroculturas de gestantes com infecgdo urinaria e o percentual de resisténcia das cepas aos principais
antimicrobianos testados.

Microrganismos AMP CRO CFzZ CIP NOR SUT NIT GEN AMI AMC NAL
n % % % % % % % % % % %

Escherichia coli 151 45 1 6 9 9 30 4 2 1 12 18
Proteus 10 33 10 14 0 0 11 0 25 11 13 0
Klebsiella 7 100 0 29 0 0 14 29 0 0 0 14
Enterobacter 3 100 33 33 0 0 0 33 0 33 33 0

Total de gram negativos 171

n = nimero de uroculturas positivas

Nal = Acido Nalidixico; Nit= Nitrofurantoina; Amp= Ampicilina; Cefal = Cefalotina; Cipro =
Ciprofloxacina; Norflox = Norfloxacina; Amica = Amicacina; Sulfa = Sulfametoxazol/Trimetoprima; Cxm
= Cefuroxima; Cfz = Ceftazidima; Cefox = Cefoxitina; Genta = Gentamicina

Enguanto que os agentes etioldgicos gram positivos isolados nas culturas de
urinas das pacientes foram o Enterococcus presente em 32 amostras (11,6%),
Streptococcus agalactie presente em 31 amostras (11,3%), Staphylococcus aureus
presente em 17 (6,2%), Staphylococcus coagulase negativa com 10 casos (3,6%) e

Staphylococcus saprophyticcus presente em 6 (2,2%) das amostras (Tabela 3).

Tabela 2 — Distribuicdo dos microrganismos gram positivos mais frequentemente isolados em
uroculturas de gestantes com infec¢éo urinéria e o percentual de resisténcia das cepas aos principais
antimicrobianos testados.

Microrganismos LEV PEN CIP NOR SUT NIT GEN AMI NAL CRO VAN
n % % % % % % % % % % %
Staphylococcus aureus 17 * 67 11 0 28 16 11 26 50 14 *
Staphylococcus coagulase
negativa 10 * 33 0 9 27 22 9 0 0 0 *
Staphylococcus saprophyticcus 6 * 0 0 0 0 0 0 0 0 0 *
Streptococcus agalactie 31 * 4 * * * * * * * 4 0
Enterococcus 32 0 15 0 7 * 0 * 20 40 * 0
Total gram positivos 96

n = nimero de uroculturas positivas

Nal = Acido Nalidixico; Nitrof = Nitrofurantoina; Ampi = Ampicilina; Cefal = Cefalotina; Cipro =
Ciprofloxacina; Norflox = Norfloxacina; Amica = Amicacina; Sulfa = Sulfametoxazol/Trimetoprima,;
Cxm = Cefuroxima; Cfz = Ceftazidima; Cefox = Cefoxitina; Genta = Gentamicina

* é igual a nédo reportado
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Neste grupo de bactérias, em particular Enterococcus e Streptococcus
agalactie, sdo patogenos clinicamente importantes (DUARTE et al., 2008; PIGOSSO
et al., 2016). No presente trabalho, o agente mais comum dos gram positivos foi o
Enterococcus, presente em 32 amostras (11,6%) frequentemente descrito entre os
principais causadores de ITU (PIGOSSO et al., 2016).

Ainda sobre gram positivos, observamos uma baixa frequéncia da

Staphylococcus saprophyticus, esta informacéo € interessante por se tratar de um
microorganismo agressivo adquirido pela comunidade, pode causar doencas do trato
urinério superior, e esta infec¢cdo é mais provavel de ser persistente ou recorrente,
acometendo um elevado namero de mulheres em idade sexualmente ativas, sendo
descrito como causador de surto de ITU em alguns paises (DUARTE et al., 2008;
CARVALHO et al., 2016; Mlaga et al., 2017).
Um dado de grande preocupacdo € a alta prevaléncia de Streptococcus agalactie
presente na urina de gestantes em 31 casos (11,3%). Este microorganismo costuma
comumente colonizar a vagina e raramente causa infec¢do. Entretanto a presenca
desta bactéria em urina de gestantes traz certa preocupacéao relacionada a saude do
feto (Kiss et al, 2013). A alta prevaléncia deste microorganismo esta ligada a menor
escolaridade e a idade inferior a 20 anos (Simdes et al., 2005). E importante descrever
que nessa avaliacdo foi realizada em gestantes atendidos pelo Sistema Unico de
Saude, com grande atuacdo em individuos com menor renda familiar e menor
escolaridade (DA SILVA et al., 2012). A colonizacdo Streptococcus agalatie tem
importantes implicacdes durante a gravidez. A transmisséo intraparto que leva a
infeccdo neonatal por esta bactéria pode causar pneumonia, meningite, septicemia e
morte (Mckenzie et al., 1994; DUARTE et al., 2008). Estes dados sdo importantes para
estimular politicas de saude publica para o controle deste microorganismo.

Neste estudo observamos a prevaléncia de Escherichia coli como principal
causador de ITU em gestantes. A mesma apresentou grande variabilidade no perfil de
resisténcia, entretanto nenhum medicamento foi totalmente efetivo na inibigdo
bacteriana (100% de sensibilidade). Esta bactéria apresentou significativa resisténcia
a AMP (45%), SUT (30%) e NAL (18%). Para os outros medicamentos a resisténcia a
E. coli variou de 1% a 12%.

Foram encontradas 100% das cepas de Klebsiella sp e Enterobacter sp e foram
resistentes a AMP, as mesmas bactérias apresentaram potencial resisténcia (29% e

33% respectivamente) a Cefalosporinas orais. Contudo, cepas de Proteus e
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Enterobacter sp. ndo apresentaram resisténcia as Quinolonas (CIP, NOR e NAL),
entretanto as cepas de Klebsiela ndo apresentaram resisténcia a CIP e NOR, mas
14% das cepas foram resistentes ao Acido Nalidixico. Nitrofurantoina, medicamento
amplamente utilizado no inicio da gestacdo apresentou taxa de resisténcia de E. coli
(4%), Klebsiella sp (29%) e Enterobacter sp (33%). Enterococcus sp e Streptoccus
agalactie foram disparados os gram positivos mais causadores de ITU em gestantes.
Além disso, Enterococcus sp apresenta uma ampla gama de medicamentos em que
este género apresenta resisténcia intrinseca. Embora a gama de opc¢des frente a estes
microrganismos nao seja ampla, néo foi obtido grande perfil de resisténcia para estas
drogas. Todavia, o Enterococcus sp apresentou 40% de resisténcia ao NAL, uma
Quinolona amplamente utilizada na prética clinica.

Ainda sobre os gram positivos é necessario ressaltar o alto perfil de resisténcia
das cepas de Staphylococcus aureus, o qual a mesma mostrou-se resistente em AMP
(67%), NAL (50%), SUT (28%), AMI (26%) e outros foram abaixo de 20%.

Analisando o perfil de resisténcia dos principais uropatégenos isolados de
gestantes atendidas no Sistema Unico de Salde na cidade de Bagé — RS, observou-
se gue os antimicrobianos que apresentaram menor agao frente a E. coli foram o grupo
das Penicilinas (Ampicilina) e Sulfas. A fraca acéo das Penicilinas frente a E. coli pode
estar relacionada com a alta prevaléncia de B-lactamases, fato este que pode
desaconselhar seu uso quando ndo associados com um inibidor dessas enzimas,
como por exemplo associacdo Amoxicilina-Acido clavulanico (GLASER e
SCHAEFFER, 2015). Alguns estudos descrevem resisténcia de Escherichia coli a
Ampicilina em torno de 20-40% (CARVALHO et al, 2016). Portanto, esses agentes
ndao devem ser considerados para o tratamento empirico de ITUs em gestantes
causadas por este organismo, isso demonstra a necessidade da realizacdo de testes
de sensibilidade aos antibidticos para uma melhor indicacao terapéutica.

Entretanto, foi observada taxa de resisténcia menor que 10% a diversos
agentes antimicrobianos (Cefalosporinas, Fluorquinolonas, Nitrofuranos e
Aminoglicosideos). Ceftriaxona e Amicacina foram especificamente os antibioticos
com melhor acao frente a E. coli. Este perfil corrobora com o encontrado por Carvalho
etal., (2016) e de Silva et al., (2014). Contudo, os aminoglocosideos e flourquinolonas
apresentam risco C para feto, 0 que necessita analise médica criteriosa em relacéo
ao risco x beneficio de seu uso. Além do mais, Sulfametoxazol e Trimetroprima

apresentaram altas taxas de resisténcia, embora seu uso ndo deva ser de primeira
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escolha, por ser um medicamento pertencente ao grupo de risco C (GLASER e
SCHAEFFER, 2015).

Preocupante, foram as elevadas taxas de resisténcia de Klebsiella e
Enterobacter sp frente a Nitrofurantoina e Penicilinas, dados esses muito semelhantes
ao descrito por Carvalho et al., (2016). A resisténcia a Nitrofurantoina neste grupo de
pacientes restringe bastante o numero de antibiéticos utilizados no primeiro trimestre
de gravidez, pelo fato da Nitrofurantoina ser amplamente utilizada neste periodo
gestacional.

Para gram positivo, a taxa de resisténcia foi mais preocupante para
Staphylocococcus aureus, com elevado indice de resisténcia a Penicilinas, Sulfas,
Acido nalidixico e Amicacina. E importante descrever que nenhum desses
medicamentos sdo comumente preconizados para uso em gestantes (SILVA e
SANTOS, 2016).

Enterococcus sp tem sido uma preocupacdo em relacdo a aumento da
resisténcia bacteriana, principalmente pelo escasso numero de opcodes terapéuticas
(CLSI, 2014; WHO, 2017). Neste estudo, observou-se uma alta taxa de resisténcia
frente ao Acido Nalidixico diminuindo, ainda mais, as opcées de tratamento.

Embora a presenca de Streptococcus agalactie seja importante, como
causador de problemas ao recém-nato, felizmente ndo foram observadas taxas
elevadas de resisténcia desse microorganismo aos antimicrobianos testados,
corroborando com achado de outros trabalhos (CARVALHO et al., 2016; PIGOSSO et
al., 2016).
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CONCLUSOES

O estudo demonstrou prevaléncia de ITU em gestantes semelhante a outros
estudos brasileiros e regionais.

A bactéria gram negativa E. coli foi principal agente causador de infec¢des do
trato urinario em gestantes atendidas no Laboratdrio Municipal de Bagé-RS.

Foi encontrada a alta prevaléncia dos gram positivos Enterococcus sp. e
Streptococcus agalactie em gestantes no periodo do estudo.

A taxa de resisténcia dos microrganismos a ampicilina e
sulfametoxazol/trimetopima para E. coli e Acido Nalidixico para Enterococcus sp. foi
identificadonoestdo.

Né&o foi observado altos niveis de resisténcia frente a Streptococcus agalactie.
Staphylococcus aureus foi amplamente resistente a Penicilina,
Sulfametoxazol/Trimetopima, Acido Nalidixico e Amicacina.

Observou-se que os medicamentos comumente utilizados na pratica médica,
nao apresentaram altas taxas de resisténcia aos antimicrobianos. Exceto Ampicilina
para E. coli, Penicilinas para Staphylococcus aureus e Nitrofurantoina para Klebsiella
sp. e Enterobacter sp.

O estudo apresentou algumas limitagbes como escassez de alguns itens
séciodemogréaficos no banco de dados, o que poderia facilitar o entendimento de
algumas questdes ligadas a prevaléncia de determinados microrganismos. Entretanto,
podemos observar neste estudo um perfil bem definido dos agentes causadores de
ITU em gestantes atendidas pelo SUS na cidade de Bagé. Além disso, a alta
prevaléncia de Streptococcus agalactie em gestantes sugere a necessidade de agdes
de saude publica para um melhor controle desta bactéria em gestantes na cidade de
Bagé, pela alta capacidade da mesma trazer diversos transtornos tanto as maes e ao

feto como Infeccéo urinéria, infeccéo do liquido amniético e do utero.
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