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RESUMO

As infeccbes do trato urinario (ITU) podem ser causadas por bactérias tanto Gram
negativas quanto Gram positivas, sendo Escherichia coli (E. coli) o micro-organismo
mais encontrado, comprovando-se isto atraves de vérias pesquisas. Este trabalho teve
como objetivo avaliar o perfil dos pacientes acometidos de ITU, bem como a bactéria
mais frequente. Os dados foram coletados no Laboratorio de Analises Clinicas da
UEPB, Campina Grande durante o periodo de janeiro de 2011 a setembro de 2013. Das
285 amostras realizadas, 46 (16,1%) foram positivas para ITU. Dentre 0s micro-
organismos encontrados a E. coli apresentou prevaléncia de 60,9% como principal
micro-organismo causador das ITU’s, sexo mais acometido foi o feminino (86,9%).
Houve uma maior ocorréncia de ITU’s em pacientes com idades entre 20-55 anos
(45,66%). Os antimicrobianos amicacina e cefepime apresentaram maior numero de
cepas sensiveis. Entretanto a ampicilina foi o farmaco menos eficaz. Conclui-se que a
realizacdo de uroculturas precedida dos testes de antibiograma € indispensavel,

comprovando que o uso de ampicilina nas ITU’s causadas por E. coli.

Palavras — chave: Infec¢do trato Urinério; E. coli; Resisténcia bacteriana;



ABSTRACT

The urinary tract infections (UTI ) are caused by Gram negative bacteria as well as
Gram positive, with Escherichia coli (E. coli) the micro-organism most commonly
found, is proving it through various searches . This study aimed to evaluate the profile
of patients suffering from UTI, as well as the most frequent bacteria. Data were
collected at the Laboratory of Clinical Analysis of UEPB, Campina Grande during the
period January 2011 to September 2013. Of the 285 samples analyzed, 46 (16.1%) were
positive for UTI. Among the micro-organisms found in E. coli showed a prevalence of
60.9 % as the main causative micro-organism of UTI 's more affected sex was female
(86.9 %). There was a higher incidence of UTlIs in patients aged 20-55 years (45.66 %).
The cefepime and amikacin antimicrobials showed higher number of sensitive strains.
However ampicillin was the least effective drug. We conclude that performing urine
cultures preceded the antibiogram tests is essential, proving that the use of ampicillin in

UTIs caused by E. coli.

Keywords: Prevalence. UTI; E. coli.; bacterial resistance;
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1 INTRODUCAO

A infec¢do do trato urinario (ITU) é uma patologia muito frequente, que acomete
desde 0 neonato ao idoso (COSTA et al., 2010). No primeiro ano de vida, a ITU é mais
frequente no sexo masculino, devido ao maior nimero de malformagdes congénitas. A
partir deste periodo, as meninas sdo acometidas 10 a 20 vezes mais que 0s meninos. Na
mulher, a susceptibilidade a ITU se deve principalmente a uretra mais curta, e a
proximidade do anus com a vagina e uretra. No homem, o aumento do fluxo urinério e
do comprimento uretral juntamente com o fator antibacteriano prostatico, os torna mais
resistentes, entretanto, a partir da 5% década, a presenca do prostatismo, ou seja,
hiperplasia prostatica, pode causar bloqueio da saida da bexiga, tornando 0 homem mais
suscetivel a ITU (HEILBERG e SHOR, 2003).

A ITU caracteriza-se pela presenca de micro-organismos que se multiplicam nas
vias urindrias. Essas infec¢des sdo, comumente, iniciadas por uma inflamac&do na uretra
pela via ascendente ocasionando uretrite e pode evoluir para cistite, pielonefrite,
podendo apresentar-se na forma aguda ou crénica (COSTA et al., 2010).

Embora qualquer bactéria possa causar uma ITU, na maioria dos casos a
Escherichia coli (E. coli) é o micro-organismo mais encontrado tem sido responsavel
por até 69,9% das infec¢bes urinarias bacterianas descritas na maioria das pesquisas
(CHAMBO FILHO et al., 2013). Embora esta bactéria seja inofensiva, em muitas
regides anatdmicas ela pode ser infecciosa, principalmente do trato urinario (MOURA e
FERNANDES, 2010; SANTOS et al., 2012).

Apesar de E. coli ser a bactéria mais encontrada nas ITU’s, Staphylococcus
também sdo responsaveis por varios casos de mulheres jovens sexualmente ativas,
sendo considerada, em algumas pesquisas, a segunda causa mais comum de ITU no
sexo feminino (RIEGER et al., 2009).

Outras bactérias que podem estar envolvidas nas ITU’s sdo Streptococcus do
grupo B e D, Enterococcus faecalis, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter spp., Proteus
spp., Pseudomonas spp., entre outros. Em alguns casos séo identificadas duas ou mais
especies bacterianas participando do processo infeccioso (BRAOIOS et al., 2009;
MARTINI et al., 2011).

No tratamento das ITU’s ha diversas classes de antimicrobianos que podem ser
utilizados, devendo ser escolhidos de acordo com o resultado do antibiograma. Porém,

em situacdes que impossibilitem a realizacdo deste teste, deve dar-se preferéncia para
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aqueles com melhor mecanismo de agao contra bactérias gram-negativas, ja que estas
s80 0s agentes mais associados as ITU’s adquiridas na comunidade. Dentre os
antimicrobianos mais utilizados no tratamento das ITU’s destacam-se 0s B-lactamicos,
fluoroquinolonas, aminoglicosideos e sulfametoxazol-trimetoprim (LO et al., 2010).
Tendo em vista que as ITU’s constituem uma das patologias bastante comum, e
partindo do principio de que, na maioria dos casos elas sdo tratadas sem a realizacéo da
urocultura e dos testes de sensibilidade aos antimicrobianos, percebe-se que esta
realidade pode ser um fator determinante para o insucesso terapéutico, podendo
contribuir com o aumento de estirpes de bactérias resistentes aos antimicrobianos, com
graves repercussdes na salde publica. Diante desta premissa tornou-se oportuno o
estudo das bactérias mais frequentes nas ITU’s dos pacientes atendidos no Laboratoério
de Analises Clinicas da Universidade Estadual da Paraiba (LAC/UEPB) e a avaliagdo

das drogas antimicrobianas mais eficazes no combate dessa patologia.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivos gerais:
e Conhecer os micro-organismos mais encontrados nas ITU’s, bem como seu
comportamento em relagéo aos antimicrobianos testados no LAC/UEPB.
2.2 Objetivos especificos:
e ldentificar o percentual de pacientes acometidos de ITU’s atendidos no
LAC/UEPB.
e Pesquisar os micro-organismos envolvidos nas ITU’s, e apontar o mais comum.

¢ Analisar género e a faixa etaria mais frequente nas ITU’s.

e Identificar os antimicrobianos que apresentaram maior e menor eficécia in vitro

frente a0 micro-organismo mais isolado nas ITU’s.

e Apontar os antimicrobianos de menor eficiéncia no controle das ITU’s.
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3. REFERENCIAL TEORICO

3.1 Infeccdo doTrato Urinario — ITU

A Infeccdo do Trato Urindrio é caracterizada pela presenca de micro-
organismos (normalmente bactérias) que se multiplicam nas vias urindrias, podendo ser
uma doenca sintomatica ou assintomatica apos a invasdo e multiplicacdo das bactérias
no colon humano e de animais. Para que ocorra a infeccdo urinaria, na maioria dos
casos, 0s micro-organismos utilizam trés vias principais: ascendente, hematogénica e
linfatica (PEREIRA FILHO, 2013).

Dentre estas, a via ascendente € a mais comum, principalmente em mulheres,
sendo justificada pelo fato de que bactérias intestinais podem sair do anus e penetrar no
sistema urinario, causando invasdo da uretra, bexiga, ureteres e até mesmo rins. Por ter
uma uretra mais curta, as mulheres sdo mais susceptiveis a esse tipo de infeccdo, devido
a migracdo das bactérias a partir do anus (BOSCARIOL, 2013).

Segundo Silveira et al. (2010) as ITU’s sdo classificadas de acordo com a
gravidade podendo ser "ndo-complicadas"”, aquelas cujo pacientes ndo apresentem
nenhuma anormalidade estrutural ou funcional e quando a infeccdo ndo é adquirida no
hospital. As ITU’s "complicadas" estdo relacionadas a fatores tais como diabetes,
métodos contraceptivos, relagcdes sexuais, doenga prostatica, uso de catéter, obstrugdo
urinaria, gravidez, menopausa, e idade avancada.

Das patologias clinicas associadas as ITU’s, uma das mais importantes é o
diabetes, por elevar a probabilidade de complicacgdes, devido o aumento da glicemia, o
que conduz a uma diminui¢do no pH e aumento na osmolaridade, tornando-se ambiente
adequado para a proliferacdo do micro-organismo. Nos diabéticos também pode ocorrer
deficiéncia no sistema fagocitario dos leucdcitos polimorfonucleares devido ao
ambiente hiperosmolar. A maior prevaléncia de pielonefrite nestes pacientes pode estar
relacionada a inadequada mobilizacdo dos leucécitos para area infectada, e isquemia
secundaria a doenca microvascular. Assim sendo, a pielonefrite pode evoluir para
abscesso renal ou perirrenal, mesmo na auséncia de patologias obstrutivas do trato
urinario (ZERATI FILHO, NARDOZZA JUNIOR e REIS, 2010).

Para Moura e Fernandes (2010), as infec¢des do trato urinario podem ser
caracterizadas em diferentes fases, desde uma uretrite a uma pielonefrite. A principio

tém-se uma inflamacao da uretra (uretrite), e quando ndo tratada pode atingir a bexiga
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(cistite) e até mesmo os ureteres (uretrite), se ndo tratada migra para 0S rins
(pielonefrite). Nos casos mais graves, as ITU’s podem evoluir para septicemia ¢ até
mesmo morte.

De acordo com Cunha e Veber (2011), a cistite e pielonefrite tem sintomas
tipicos. Os principais sdo caracterizadas pela presenca de dor ou ardor ao urinar
(disuria), necessidade frequente de urinar (polacidria), urgéncia em urinar, sangue na
urina (hematuria) e dor supra pubica ou lombar. Na pielonefrite os sintomas incluem
febre, dor lombar, nduseas e vomitos. Pode tambem ocorrer ardor, dor e 0 aumento da
frequéncia e urgéncia em urinar.

O diagnostico da ITU é dado de acordo com os sintomas relacionados acima,
porém necessita do diagnostico laboratorial. Embora alguns achados laboratoriais, tais
como sedimento urinario, presenca de pidria (leucocitdria), de hematiria e de
bacterilria sejam sujestivos de I1TU, é indispensavel a realizacdo da urocultura, pois este
exame € considerado o padrdo ouro para o diagnéstico de ITU (COSTA, 2011).

A ITU é uma das infeccbes mais comuns na clinica médica, sendo responsavel
por aproximadamente 80 em cada 1.000 consultas médicas no Brasil (PEREIRA
FILHO, 2013). As ITU’s sdo a segunda causa mais comum de infec¢Bes bacterianas em
humanos ficando atras apenas das infecgdes respiratorias (ALOS, 2010).

A incidéncia de ITU também varia de acordo com a faixa etaria. No primeiro
ano de vida é mais comum no sexo masculino devido a um ndmero maior de mas-
formacgdes congénitas. Em recém-nascidos a mal formacdo da valvula uretral é uma
importante causa de ITU (CUNHA E VEBER, 2011).

O aumento de ITU é comum em mulheres ap6s o 1° ano de vida. Segundo
Barberino (2010), 50 a 60% das mulheres adultas terdo ou ja tiveram um episodio de
ITU. Esse alto indice de infeccdo urinaria estd relacionado com as caracteristicas
anatémicas das mulheres que favorecem a infeccdo causada por bactérias da microbiota
intestinal.

Outros fatores que aumentam a incidéncia de infeccdes urinadrias sdo: o
impedimento do fluxo urinario; célculos no trato urinario; refluxo vesico-ureteral;
enchimento incompleto da bexiga e fatores genéticos (ANDREU et al., 2011).

As ITU’s também apresentam relagdo com algumas patologias ou situagdes, tais
como presenca de infeccdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV), gestantes,
homossexuais masculinos devido a pratica mais frequente de sexo anal ndo protegido
(ALOS et al., 2010).
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Embora qualquer bactéria possa ser responsavel pelas ITU’s a E. coli € 0 agente
mais encontrado. Dentre os varios tipos de sorotipos somente alguns sdo patogénicos
das vias urinarias (DIAS e MONTEIRO 2010; ANDREU et al., 2011).

E. coli sdo bacilos Gram negativos, mobilidade varidvel com flagelos
peritriquios, aerobios ou anaerdbios facultativo. Embora a maioria das estirpes coexista
de forma simbidtica com o hospedeiro, algumas sdo uropatogénicas e possuem fatores
de patogenia especificos (WILES et al., 2008). Entre os principais fatores, destacam-se
as adesinas, captacdo de ferro, sintese de citotoxinas (DHAKAL, KULESUS e
MULYVEY, 2008; ANDREU et al., 2011).

A E. coli tem a capacidade de aderir e invadir as células epiteliais. Essa
capacidade de aderir as células uroepiteliais € conferida pelas fimbrias. Algumas das
fimbrias envolvidas no processo de aderéncia sdo aquelas tipo-1 e tipo P. Essas
diferencas estdo no tipo de adesinas e nos receptores (TODAR, 2009).

As fimbrias do tipo-1 medeiam a ligacdo aos oligossacarideos de manose
presente nos receptores de células epiteliais do trato urinario do hospedeiro,
favorecendo o desenvolvimento de biofilmes bacterianos e a invaséo do tecido do trato
urinario do hospedeiro, protegendo o micro-organismo dos mecanismos de defesa do
hospedeiro, levando ao desenvolvimento de ITU (ANTAO, WIELER e EWERS, 2009).

As fimbrias P conseguem penetrar de maneira mais eficiente no trato urinério,
promovem bacteritria e estimulam a producdo de citocinas, ativando o sistema
imunoldgico do hospedeiro mais rapidamente em relacdo as linhagens que ndo
expressam esta fimbria (ANTAO, WIELER e EWERS, 2009).

A concentragdo de ferro soltvel no hospedeiro € muito baixa, sendo considerado
um fator que limita a multiplicacdo da E. coli. Os sistemas de captacdo constituidos
principalmente por aerobactina que é secretada para 0 meio pode ser reabsorvidos pelo
micro-organismo para auxiliar na sua multiplicacdo no trato urinario (WILES,
KULESUS e MURLVEY, 2008).

A E. coli ¢é capaz de sintetizar substancias necrosantes citotoxicos do tipo 1
(CNF1). Estas sdo capazes de causar toxicidade direta nas células do tecido epitelial do
trato urinario, sendo responsaveis pela modulagdo da resposta inflamatoria e destruicdo
das células, liberando nutrientes essenciais para a multiplicacdo da Escherichia coli
Uropatogénica (UPEC) (YAMAMOTO, 2007).

E. coli também produz substancias hemoliticas, tais como a a-hemolisina que €

uma proteina termo labil capaz de lizar eritrocitos. A expressdao de hemolisinas por
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linhagens de UPEC esta relacionada diretamente com o aparecimento das formas
clinicas mais graves de ITU (VIEIRA, 2009).

3.2 Antimicrobianos

No intuito de promover a saude humana, sempre que surgirem sintomas tipicos
de ITU deve-se recorrer em busca da confirmacdo laboratorial. Uma vez confirmada
uma infeccdo urinaria, deve-se proceder ao tratamento, o qual deve ser a base de
substancias antimicrobianas que sao substancias capaz de matar ou inibir o crescimento
microbiano. Podem ser produzidos por bactérias, fungos ou serem sintetizados em
laboratérios (MELO, DUARTE e SOARES, 2012).

Embora tenha vérios trabalhos na éarea de microbiologia apontando alguns
antimicrobianos como alternativa para a cura de ITU, sua escolha deve ser baseada em
testes de sensibilidade das bactérias aos antimicrobianos (TSA). Na tabela 01 tém-se as
principais opgOes terapéuticas para Infecgdes do Trato Urinério obtidas na comunidade
e no ambiente hospitalar.

Tabela 01: Antimicrobianos mais utilizados nas ITU’s de origem comunitaria e
hospitalar.

Classificacdo das ITU’s Antimicrobianos
ITU baixa (cistite) de origem Norfloxacino
comunitaria Nitrofurantoina
Cefuroxima
Cefalexina

Fosfomicina trometamol

ITU alta (pielonefrite) de origem Ciprofloxacino

comunitaria (ndo complicada) Cefuroxima




17

ITU alta (pielonefrite) de origem Ciprofloxacino
comunitdria  com  fatores  de Cefuroxima

complicacao Ceftriaxona

ITU de origem hospitalar Ciprofloxacino

Ceftazidima
Cefepima
Piperacilina
Ertapenen
Imipenen
Meropenen
Amicacina

Polimixina B

(Fonte: RORIZ FILHO et al., 2010).

Os antimicrobianos sao classificados de acordo com seu mecanismo de acéo.
Aqueles que agem inibindo a sintese de proteinas sdo o0s aminoglicosideos,
cloranfenicol, macrolideos, estreptomicinas e tetraciclinas. Outros interagem com a
sintese do &cido desoxirribonucleico (DNA) e do acido ribonucleico (RNA) tais como
quinolonas e rifampicinas. Alguns inibem a sintese ou danificam a parede celular
bacteriana, como os PB-lactdmicos e glicopeptideos, ou modificam o metabolismo
bacteriano, como as sulfonamidas (DIAS e MONTEIRO 2010).

As fluoroquinolonas sdo bastante utilizadas para as infec¢fes urindrias, pois
apresentam amplo espectro de acdo, ou seja, atuam tanto em bactérias Gram-positivas
guanto em Gram- negativas (BAPTISTA 2013).

As penicilinas tm um amplo espectro de acdo, porém tem melhor eficicia para
bactérias Gram-positivas, pois interferem na sintese do peptideoglicano da parede
celular tendo a estrutura basica comum, na qual se destaca o anel B-lactamico, detentor
da atividade antibacteriana. Esse anel tem afinidade por enzimas transpeptidases e
carboxipeptidases, que sdo reconhecidas como proteinas ligantes de penicilinas (PLPs)
que se ligam ao peptideoglicano e h& acetilacdo da enzima D-alanil-D-alanina
transpeptidase, interrompendo a sintese e a formacédo da parede bacteriana (BRASIL,
2013).
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3.3 Resisténcia Bacteriana

O emprego indiscriminado dos antimicrobianos € responsavel pelo
desenvolvimento de resisténcia microbiana. A expressdo “resistente” significa que a
bactéria tem a capacidade de crescer “in vitro” em presenca da concentracdo que as
drogas atingem no sangue. No entanto, a concentracdo sanguinea de muitos
antimicrobianos € inferior a concentracdo alcancada pelo mesmo em outros liquidos ou
tecidos corporeos, o que torna possivel que a bactéria seja ‘“resistente” a um
determinado antimicrobiano no sangue, mas sensivel se estiver em outro sitio (MELO,
DUARTE e SOARES, 2012).

O uso intenso de antimicrobianos na medicina, na producdo de alimentos para
animais e na agricultura tem sido apontado como principais causas do aumento das
taxas de resisténcia bacteriana em todo mundo. Um grande desafio atualmente é a
adocdo de medidas para prevengdo da resisténcia bacteriana por meio da restricdo do
uso de antimicrobianos (BARBERINO, 2010).

O micro-organismo pode ter resisténcia natural, quando os genes de resisténcia
fazem parte do seu cddigo genético ou adquirida, quando os genes de resisténcia sao
originados de mutagcbes que ocorrem no micro-organismo durante Seu Processo
reprodutivo e que resultam de erros de cdpia na sequéncia de bases que formam o DNA
(BOSCARIOL, 2013).

Os micro-organismos podem adquirir resisténcia por quatro mecanismos
basicos: Inativacdo por enzimas, alteracdo do sitio de ligacdo do farmaco, perda de
porinas e bombas de efluxo (RANG e DALE, 2008), como podemos observar na figura
01.

Durante muito tempo alguns antimicrobianos, tais como as penicilinas foram
usadas com bastante éxito, entretanto muitas bactérias ao longo dos anos adquiriram
resisténcia a esse grupo de farmacos. Um dos principais mecanismos de resisténcia
bacteriana das penicilinas é a inativacdo do anel B-lactamico pela hidrolise das f-
lactamases através da clivagem enzimatica, onde essa bactéria tem a capacidade de
produzir enzimas com propriedade de clivar e promover alteracGes estruturais na
molécula da droga tornando-a inativa contra aquele micro-organismo. Algumas
bactérias produzem enzimas B-lactamases que agem na hidrdlise dos derivados B-

lactdmicos modificando a estrutura do anel, tornando assim o farmaco inativo, ou seja,
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sem capacidade de se ligar ao sitio receptor e consequentemente sem inibir a sintese da
parede celular bacteriana. Com essa caracteristica de resisténcia as bactérias continuam
seu ciclo reprodutivo normalmente, tornando-se entdo resistente aos antibidticos -
lactamicos (FIO, MATTOS FILHO e GROPPO 2000; LEVINSON e JAWETZ, 2007;
RANG e DALE, 2008; MACHADO, 2011).

As bactérias tém canais que funcionam como a entrada de aminoacidos, e, nesse
caso, alguns B-lactdmicos conseguem penetrar nesses canais proteicos presentes em sua
membrana. Durante geracfes as bactérias passaram a sintetizar esses canais proteicos
cada vez menores ou até a codificar sua auséncia desse canal, impedindo a entrada da
droga. Assim, as bactérias ndo permitem a entrada de alguns antimicrobianos, como
penicilinas, cefalosporinas e quinolonas (FIO, MATTOS FILHO e GROPPO 2000;
LEVINSON e JAWETZ, 2007; MACHADO, 2011).

Algumas bactérias podem se tonar resistentes a alguns antimicrobianos devido a
alteracdo do receptor da droga onde as bactérias impedem a ligacdo entre a droga e seu
receptor na bactéria. Esse mecanismo de manifestacdo de resisténcia ocorre em
inimeras bactérias para grande quantidade de antimicrobianos como os macrolidios, -
lactdmicos, cloranfenicol, quinolonas, rifampicina e glicopeptideos (LEVINSON e
JAWETZ, 2007; MACHADO, 2011).

As bactérias possuem na sua constituicdo uma bomba de efluxo a qual tem como
funcdo a eliminacdo de protons, exportando uma variedade de moléculas estranhas,
incluindo antimicrobianos, como as quinolonas. O mecanismo pelo qual as bactérias
conseguem eliminar esse farmaco é, contra um gradiente de concentracdo com consumo
de energia. Essa caracteristica pode ser transmitida através de plasmidios, que sao
estruturas circulares de DNA extra-cromossdomico mdveis (RANG e DALE, 2008;
MACHADO, 2011).

Diante da atual problemética causada pelo aumento expressivo de amostras de
bactérias resistentes aos antimicrobianos e na tentativa de minimizar essa situagdo, a
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), lancou a Resolucdo da Diretoria
Colegiada (RDC) de n° 44/2010 que condiciona & apresentacéo, retencdo e escrituragdo
das receitas com o objetivo de minimizar a resisténcia bacteriana aos antimicrobianos
(BRASIL, 2010).


http://www.in.gov.br/imprensa/visualiza/index.jsp?jornal=1&pagina=76&data=28/10/2010
http://www.in.gov.br/imprensa/visualiza/index.jsp?jornal=1&pagina=76&data=28/10/2010
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Fonte: TODAR (2009).
Figura 01: Mecanismos de Resisténcia bacteriana a alguns antimicrobianos.

Embora esta RDC tenha entrado em vigor desde 2011, ainda verifica-se seu
descumprimento. Assim sendo, percebe-se a necessidade de mais fiscalizacdo nos locais
que vendem ou dispensam antimicrobianos a fim de promover seu uso racional, e com
isso minimizar os indices de resisténcia bacteriana.

Segundo Budwall (2010), o farmacéutico tem o papel principal nesse controle de
antimicrobianos, pois 0 mesmo encontra-se em posicdo de destaque para educar e
treinar médicos e demais profissionais de salude, no &mbito da infeccdo e prescricdo de
antimicrobianos.

No intuito de racionalizar o consumo de antimicrobianos o farmacéutico deve
realizar como parte de programas de educacdo continuada, educar os pacientes para 0
uso correto de antimicrobianos, a fim de reduzir a pressdo sobre os médicos para
prescricdo, conscientizar a populacdo quanto a importancia de se observar as doses e
dosagens dos antimicrobianos.

Percebe-se que a educacdo tanto dos profissionais de saude, quanto da populacao
geral é de fundamental importancia para se minimizar o problema de resisténcia

bacteriana.
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4 METODOLOGIA

4.1 Tipo de pesquisa e local

Os dados foram coletados no Laboratorio de Anélises Clinicas- LAC no setor de
Microbiologia da Universidade Estadual da Paraiba na cidade de Campina Grande, por
meio de pesquisa documental descritiva, referente aos dados das culturas de urina

(urocultura) realizadas no periodo de janeiro de 2011 a setembro de 2013.

4.2 Instrumento de Coleta de Dados

Os dados foram coletados a partir de prontuarios dos pacientes constantes no
arquivo do laboratério e transcritos para um formulario adequado para a realizacdo desta

pesquisa.

Para este estudo os seguintes dados foram coletados: idade e sexo dos pacientes,
micro-organismo mais encontrados nas ITU’s e os resultados dos testes de

antibiogramas realizados a partir das uroculturas realizadas durante o periodo analisado.

4.3 Interpretac6es dos resultados

Os dados obtidos foram organizados e analisados em tabelas e gréaficos,
através do programa Microsoft Office Excel 2007, para melhor visualizacdo e

interpretacao dos resultados.

4.4 Critérios para inclusdo e excluséo
Foram incluidas apenas as uroculturas positivas, ou seja, aquelas que

apresentaram col6nias bacterianas de um mesmo tipo, em nimero igual ou superior a
100.000 UFC/mL de urina.

Foram analisados os resultados dos antimicrobianos que foram usados na
maioria das uroculturas realizadas, conforme detalnamento constante na tabela 04

apresentada nos resultados e discusséo.

4.5 Consideracdes éticas

A coleta de dados no LAC/UEPB s6 ocorreu apds autorizacio do Comité de Etica
em pesquisa da Universidade Estadual da Paraiba o (n° da CAE
25518813.8.0000.5187), mostrado no Anexo D. O estudo foi realizado observando-se
0s aspectos éticos da pesquisa preconizados pela resolucdo 466/12 do Conselho
Nacional de Saude (CNS).
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

Apo6s coleta dos dados referentes as uroculturas realizadas no Laboratorio de
Analises Clinicas - LAC/UEPB, observou-se que no periodo estudado (janeiro de 2011
a setembro de 2013) foram realizadas 285 uroculturas, das quais 46 (16,1%) foram
positivas como é demonstrado na figura 02.

Os indices de uroculturas positivas observados nesta pesquisa estdo em
consonancia com outros pesquisadores que verificaram resultados semelhantes tais
como Muller, Santos e Corréa (2008), Leite et al. (2009) e Chambé Filho et al. (2013)
0S quais constataram 15,85%, 10,4% e 10,5% de positividade nas uroculturas
analisadas, respectivamente. Pesquisa recente realizada por Souza (2014) também
mostrou resultados que se assemelham aos obtidos em nossa pesquisa. Segundo este
autor 22,7% das uroculturas analisadas no Hospital Universitario Alcides Carneiro da
Universidade Federal de Campina Grande (HUAC- UFCG) foram positivas,
considerando que neste hospital a probabilidade de ter pacientes com sintomatologia de

ITU é maior, tendo uma maior possibilidade de bactérias multiresistentes.

M Positivos

B Negativos

Figura 02: Indices de uroculturas positivas e negativas realizadas no LAC/UEPB, no
periodo de janeiro de 2011 a setembro de 2013.
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Estudo realizado anteriormente a este, por Melo (2009), também no LAC/UEPB
mostrou dados que divergem dos resultados de nossa pesquisa, j& que o referido autor
constatou um indice muito elevado de uroculturas positivas (95,4%).

A partir da discrepancia observada nos dados coletados no mesmo local de estudo
(LAC/UEPB) surge a indagacdo: Qual o real motivo para tamanha variacdo dos
resultados?

Embora, em termos percentuais, os indices de positividade das uroculturas
observadas em nosso estudo se mostrem baixos, se faz necessario reduzir estes valores.
Um dos motivos que contribuem para as elevadas taxas de ITU’s pode ter relagdo com o
fato de que muitos pacientes ndo realizam uroculturas e usam apenas o sumario de urina
como critério diagndstico, o que pode ser responsavel pelo insucesso terapéutico e
recorréncia de ITU’s, contribuindo para os elevados indices dessa patologia. Estudos
mostram gque em muitos casos a pilria observada nos sumarios de urina mostram uma
relagdo com as uroculturas. Entretanto em alguns casos tal correlagéo ndo ocorre.

Pesquisa desenvolvida por Barberino (2010) mostrou que, dentre as uroculturas
positivas, em 95 % delas houve correlacdo com a piuria elevada. Entretanto na mesma
pesquisa foi observado que, em outros pacientes, tal relacdo ndo foi verificada, ja que
34% dos pacientes apresentaram pilria diante de uroculturas negativas. Estes achados
apontam para a necessidade de se utilizar a urocultura como melhor forma de
diagnosticar e tratar as ITU’s.

Do ponto de vista epidemioldgico ao se pesquisar os indices de ITU’s ¢
importante fazer o levantamento dos micro-organismos mais frequentes, pois a partir
dessa informacdo é possivel identificar a origem do agente causador da ITU de modo a
minimizar este tipo de agravo a saide humana. Em nossa pesquisa observou-se que
E.coli foi a bactéria mais comum, a qual foi encontrada em 28 uroculturas (60,9%),
motivo pelo qual os dados apresentados neste trabalho referentes a idade, sexo, e teste
de antibiogramas se referem apenas a E. coli. A figura 03 demonstra 0s micro-

organismos mais comuns nas uroculturas analisadas nesta pesquisa.
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mE. coli
B Staphylococcus aureus
= Staphylococcus ndo-aureus

m Klebsiela pneumomiae

Figura 03: Micro-organismos mais comuns nas uroculturas realizadas no LAC/UEPB
no periodo de janeiro de 2011 a setembro de 2013.

Nossos dados estdo em consonancia com Amadeu et al., (2009), Menenzes et al.,
(2009), Santana et al., (2012), Melo, Duarte e Soares (2012), Korb et al., (2013), que
também observaram a predominancia de E. coli nas ITU’s.

Segundo Trabulsi e Alterthun (2008), o fato da E. coli ser a mais frequente nas
infeccdes das vias urinarias dar-se pelo fato da mesma ser eliminada junto com as fezes
e possuir fimbrias ou pili (pélos), que servem para fixacdo da bactéria no epitélio,
impedindo, assim, sua eliminacdo pelo fluxo urinario, ocasionando episddios de
infecgdo urinaria.

Pesquisa recente realizada por Souza (2014) mostra resultados semelhantes aos de
nossa pesquisa, visto que o autor constatou que E. coli esteve presente em 77,2% das
uroculturas realizadas no Laborat6rio do HUAC- UFCG.

Pesquisa realizada por Melo (2009) também no LAC/UEPB mostrou que a E. coli
foi responsavel por 99% das uroculturas positivas, mostrando valores superiores aos
obtidos nos anos estudados em nossa pesquisa (2011 a 2013). A partir dessa divergéncia
é importante se analisar o perfil dos pacientes que realizaram essas uroculturas, a
metodologia empregada, a existéncia de um controle de qualidade, dentre outras
variaveis que possam justificar tamanha variacéo.

Analisando a Tabela 02 observa-se que os Stapylococcus spp. foram o segundo
grupo de micro-organismo mais encontrado nas uroculturas (8 casos — 17,38%).
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Um dos motivos que pode justificar a ocorréncia dessas bactérias nas ITU, resiste
no fato de que a mesma é comum na pele, o que pode favorecer a sua penetracao pela via
ascendente. Conforme apresentado na tabela 02 outros micro-organismos que foram

encontrados nas ITU’s, porém em valores inferiores.

Tabela 02: Micro-organismos isolados nas uroculturas positivas realizadas no
LAC/UEPB.

Bactérias identificadas Quantidade de cepas Valores (%0)
E. coli 28 60,09
Staphylococcus aureus 04 8,69
Staphylococcus néo- aureus 04 8,69
Klebsiela pneumoniae 03 6,52
Proteus vulgaris 01 2,17
Streptococcus agalactiae 01 2,17
Pseudomonas aeruginosa 01 2,17
Proteus mirabilis 01 2,17
Enterococcus sp. 01 2,17
Serratia liquefaciens 01 2,17
Klebsiella oxytoca 01 2,17
TOTAL 46 100

No tocante ao sexo mais acometido de ITU, observou-se que 86,9% dos pacientes
(40 casos) com uroculturas positivas eram do sexo feminino, corroborando com varios
pesquisadores, tais como Braios et al. (2009), Melo (2009), Rodrigues e Barroso (2011);
Rodrigues et al. 2013 e Souza (2014).

Segundo Leite et al. (2009), Moura e Fernandes (2010) as ITU’s sdo mais comuns

em mulheres e uma das provaveis explicacdo para isso estd na posi¢do anatdbmica da
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genitalia que, por ter a uretra mais curta e mais proxima do anus, favorece a migragédo
de bactérias para a vagina ocorrendo colonizacéo atraves da microbiota intestinal.

Korb et al. (2013) afirmam que um dos fatores que podem justificar a
predominancia de ITU’s no sexo feminino, consiste na auséncia de algumas enzimas
bactericidas nas secrecdes genitais, tais como aquelas existentes no liquido prostatico,
tornando as mulheres mais susceptiveis que os homens a este tipo de infeccéo.

O inicio da atividade sexual, gestacdo e a menopausa também contribuem para
que as mulheres sejam mais acometidas que os homens. Outros fatores associados as
ITU em mulheres sdo pH vaginal, auséncia de lactobacilos vaginais, vaginites
bacterianas, uso de geléias espermicidas e baixos niveis socioeconémico. (HEILBERG
e SHOR, 2003; ZERATI FILHO, NARDOZZA JUNIOR e REIS, 2010).

Outro fator que contribui para as mulheres terem um alto indice de infeccdes
urinarias é a lavagem genital deficiente, especialmente em mulheres obesas, pela
dificuldade de movimentagdo. E importante que se faca a higienizacdo da genitalia de
frente para tras. Outra medida importante na prevencdo de ITU consiste no ato das
pacientes tentarem urinar apés o ato sexual a fim de promover a eliminagédo de algumas
bactérias que possam ter penetrado no canal urogenital feminino (ROBBINS e
COTRAN, 2005).

A fim de analisar as faixas etarias mais afetadas foi empregado o critério adotado
pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE-2006) conforme mostrado na
tabela 03.

Tabela 03: Faixas etarias empregadas para estudos epidemiologicos.

Idades Situacéo
(anos) epidemiolégica
0-14 Crianca
15-19 Jovem
20-55 Adulto

> 56 Idoso

Fonte: www.ibge.com.br

Analisando-se a figura 03 observa-se que a maior ocorréncia de infeccdo urinaria
deu-se nos adultos (20-55 anos) com valores de 45,66%, concordando com 0s autores

Rochido et al. (2013) que também encontraram prevaléncia (67,5%) nesta faixa etéria.
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Os dados obtidos com os pacientes estudados nesta pesquisa concordam com as
constatacGes de Melo (2009) que fez um estudo na mesma instituicdo (LAC/UEPB) e
também observou a predominéncia dos pacientes adultos (56,3%) nas uroculturas
positivas.

A maior ocorréncia de ITU’s em pacientes com idades entre 20-55 anos (45,66%)
pode ter relagdo com a maior atividade sexual. Nossas constatagcdes concordam com
Heilberg e Schor (2003) que também verificaram a predominéncia de pacientes adultos
nas ITU’s.

Em nossa pesquisa, a faixa etaria de 0 — 14 anos foi pouco frequente (15,21%).
Entretanto, Araujo e Queiroz (2012) encontraram uma maior prevaléncia das infeccoes
urinarias em pacientes nessa faixa etéria (48% das infeccOes urinrias).

A baixa ocorréncia de ITU nas faixas etarias entre 0 — 14 e 15 — 19 anos,
corresponderam a 15,21% e 13,04%, respectivamente. Umas das justificativas para isto
pode ser em virtude da menor atividade sexual nos grupos de criangas e adultos jovens.

Esses dados estdo em consonancia com Cunha e Veber (2011) que também
constataram baixos indices (29,17%) de ITU nos pacientes na faixa etaria de 0 — 14

anos.

45,66
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Figura 04: Faixa etaria dos pacientes acometidos de ITU causadas por E. coli atendidos
no LAC/UEPB.
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Embora tenham sido utilizados vérios tipos de antimicrobianos nos antibiogramas
dos pacientes com uroculturas positivas, neste estudo foram analisados apenas aqueles
que foram empregados na maioria dos testes de antibiograma frente a cepas de E. coli
isoladas.

Os antimicrobianos estudados foram: amicacina, cefepime, ciprofloxacino,
gentamicina, norfloxacino, tetraciclina, amoxilina/acido clavulanico e ampicilina.

Em relacdo ao comportamento de E. coli frente aos antimicrobianos testados no
LAC/UEPB, observou-se que a amicacina e cefepime foram os antimicrobianos mais
eficazes visto que 96,29% das cepas de E. coli se mostraram sensiveis a cada um destes
antimicrobianos. Nossos dados estdo de acordo com Amadeu et al. (2009), LO et al.
(2010), que observaram 100% de eficacia da amicacina frente a E. coli isoladas a partir
de ITU.

Estudo desenvolvido por Souza (2014) com cepas de E. coli provenientes de
pacientes ambulatoriais e hospitalares acometidos de ITU, também mostraram elevada
eficacia de amicacina (100%) frente as E. coli isoladas.

Entretanto os dados desta pesquisa discordam das observacdes de Grillo et al.
(2009) que analisaram pacientes pediatricos de um hospital em Rond6nia e observaram
que apenas 50% das cepas de E. coli se mostraram sensiveis a este antimicrobiano.

Com relagdo ao cefepime observou-se que 96,29% de cepas de E. coli foram
sensiveis. Nossos dados estdo em concordancia com Korb et al. ( 2013) que observaram
99.4% das cepas de E. coli sensiveis a este farmaco. Segundo Melo (2009) a maioria
(75%) das cepas de E. coli se mostraram sensiveis a este antimicrobiano.

Dentre 0s antimicrobianos testados frente as E. coli, a gentamicina também
mostrou-se eficaz, ja que 92,59% das E. coli testadas foram sensiveis, se caracterizando
também como farmacos de escolha para ITU’s. Amadeu et al. (2009) encontraram
89.58% de cepas da E. coli sensiveis a gentamicina, mostrando desta forma, coeréncia
com os resultados da nossa pesquisa.

Com relacdo as fluoroquinolonas testadas verificou-se que 77,78% das cepas de
E. coli foram sensiveis a ciprofloxacina, concordando com diversos autores que
encontraram cepas de E. coli com sensibilidade semelhantes as observadas no nosso
estudo. Korb et al. (2013) também observaram dados semelhantes ao de nossa
pesquisa, ja que, 87% das cepas de E. coli mostraram sensibilidade a este

antimicrobiano.
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Pesquisa desenvolvida por Lopes, Queiroz e Castro (2012) em Vicosa (MG)
mostram que a ciprofloxacina apresentou elevada eficécia, ja que 100% das cepas de E.
coli isoladas a partir de uroculturas foram inibidas na presenga deste antimicrobiano.

Amadeu et al. (2009) também comprovaram a elevada eficacia (100%) da
cirpofloxacina frente as cepas de E. coli. Isoladas a partir das ITU.

No tocante a eficacia do norfloxacina observou-se que 74,07% das cepas de E.
coli foram sensiveis. Pesquisa desenvolvida por Lopes, Queiroz e Castro (2012)
encontraram 83,3% das cepas de E. coli sensiveis a este antimicrobiano. Korb et al.
(2013) também apontam para o elevado nimero de cepas (84%) de E. coli sensiveis a
norfloxacina, corroborando com Amadeu et al. (2009) que encontraram 100% das cepas
de E. coli sensiveis.

Embora as fluroquinolonas testadas (ciprofloxacina e norfloxacina), em nossa
pesquisa, tenham mostrado sensibilidade significativa, verifica-se que ao se comparar 0s
nossos achados com os dados de anos anteriores observa uma reducdo na eficacia destes
antimicrobianos.

E provavel que essa mudanca no perfil de sensibilidade de E. coli esteja ligada ao
fato de que muitas pessoas usam este farmaco sem realizacdo da urocultura e
antibiograma, o que favorece o surgimento de cepas resistentes.

Em relacdo a eficacia da tetracicilina, observou-se que 52% de cepas de E. coli
foram sensiveis, estando em consonancia com Korb et al (2013), Melo (2009), e
Barberino (2010) os quais encontraram 58%,70%, 74% de cepas de E. coli sensiveis a
este antimicrobiano.

Essa moderada taxa de sensibilidade (52%) pode se dar pelo mecanismo de
resisténcia da bactéria onde esta muda a composicdo da sua parede celular tornando-se
impermedavel as proteinas de transporte que geram um efluxo e impede a entrada do
farmaco. Outro fator que pode contribuir para a resisténcia bacteriana consiste na
inadequacdo da quantidade e tempo necessarios, mantendo assim, uma concentracdo
insuficiente do farmaco para exercer sua funcdo (PEREIRA FILHO, 2013). Situacdo
esta, que pode ser favorecida pelo tratamento empirico.

Em relacdo a amoxicilina/ &cido clavulanico observou-se que apenas 38,46% das
cepas de E. coli foram sensiveis. Nossos dados se assemelham aos de Melo (2009) que
tambem analisou o comportamento das E. coli isoladas no LAC/UEPB e constatou
nameros semelhantes aos nossos ( 40% de cepas sensiveis).

Embora o &cido clavulanico tenha papel de impedir a acdo da enzima - lactamase
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agindo como inibidor de beta-lactamase, em nossa pesquisa verificou-se que esta droga
ndo foi capaz de inibir a resisténcia de 61,54% das cepas de E. coli oriundas das
uroculturas realizadas no LAC/UEPB.

Entretanto estudo realizado em Salvador — BA (2010) por Barberino mostra que
92% da E. coli foram sensiveis a amoxicilina/ acido clavulanico, mostrando, desta
forma valores divergentes da nossa pesquisa. Assim sendo, percebe-se a necessidade da
realizacdo do antibiograma como critério para a escolha do tratamento.

Analisando a figura 05 observa-se que a ampicilina foi o antimicrobiano ineficaz,
visto que nenhuma das cepas de E. coli analisadas mostrou sensibilidade a este farmaco
(100% das E.coli foram resistentes). Em casos que o antibiograma ndo possa ser
realizado é desaconselhado o uso deste antimicrobiano.

Os dados coletados nesta pesquisa entdo em consonancia com Menezes et al.
(2009), Grillo et al. (2009), LO et al. (2010) que obtiveram as porcentagens de 87,9%,
85,7% e 77%, das cepas de E. coli resistentes respectivamente. Santos et al. (2009) e
Korb et al. (2013) encontraram menores numeros de cepas da E. coli resistentes a este
farmaco, com 48% e 38,9% respectivamente, Sendo assim, a escolha desse farmaco
para tratamento de infecgdes urinarias deve ser melhor analisada.

Estes numeros sdo preocupantes, uma vez que este medicamento é bastante

utilizado para infecgdes urinarias principalmente pelo baixo custo financeiro.

96,29 96,29

92,59

B Amicacina

B Cefepime

m Gentamicina

H Ciprofloxacino

m Norfloxacino

W Tetraciclina

m Amoxilina/acido
Clavulanico

Valores (%) de cepas sensiveis

= Ampicilina

Antimicrobianos testados

Figura 05: Perfil de sensibilidade de E. coli frente aos antimicrobianos testados em
pacientes atendidos no LAC/UEPB em Campina Grande- PB.
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Segundo Brasil (2013), o espectro de acdo da ampicilina é melhor frente as
bactérias gram positivas, mas mesmo assim ¢ utilizada em situagdes que o micro-
organismo é gram negativo tendo baixa ou nenhuma eficacia, corroborando com nossos
dados onde a E. coli obteve 100% de resisténcia a este farmaco. O emprego de
ampicilina para bactéria gram-negativa a exemplo da E. coli €é questionavel, pois sua
eficdcia é geralmente baixa e alguns efeitos adversos tendem a ser mais frequentes
como diarreia, nausea, nefrite e edema de glote.

Vale ressaltar que, embora os dados apresentem o comportamento de 28 cepas de
E. coli isoladas a partir das ITU’s, em nenhuma delas foram utilizadas
concomitantemente todos os antimicrobianos. Assim sendo a Tabela 04 se refere apenas
as cepas de E. coli que foram testadas frente aos farmacos analisados.

Tabela 04: Perfil de sensibilidade de E. coli frente aos antimicrobianos analisados no
LAC/ UEPB em Campina Grande- PB.

Antimicrobianos N° de antibiogramas N © de cepas de Valor
analisados frente a cada E.coli sensiveis em (%)

antimicrobiano

Amicacina 27/28 26 96,29
Cefepime 27/28 26 96,29
Gentamicina 27/28 25 92,59
Ciprofloxacina 27/28 21 77,78
Norfloxacina 27/28 20 74,07
Tetraciclina 25/28 13 52,00
Amoxilina /Acido 26/28 10 38,46
Clavulanico
Ampicilina 27/28 0 0,00

Segundo Carneiro (2009), varios fatores levam a populacdo ao consumo
excessivo de antimicrobianos, como a falta de atendimento e consultas regulares nos
estabelecimentos de saude, proporcionando assim a automedicacdo onde o0s pacientes
utilizam o conhecimento popular e procuram parentes mais proximos e amigos para
obterem informag0es sobre qual antimicrobiano deve ser utilizado. Outro fator que

contribui para o uso indiscriminado de antimicrobianos esta relacionado ao fato de que
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alguns médicos prescrevem antimicrobianos desnecessariamente ou concedem o pedido
do medicamento do proprio paciente.

A falta de informacdo e as influéncias de representantes de industrias
farmacéuticas favorecem a grande presenca de receitas medicas para antimicrobianos
(CARNEIRO, 2009).

Embora a Anvisa tenha como meta controlar a venda e consumo indevido dos
antimicrobianos, observa-se que segundo dados da Associacdo Brasileira de Redes de
Farmacias e Drogarias (ABRAFARMA, 2011), embora no ano de 2011 tenha havido
reducdo de 5,6% nas vendas destes farmacos, nos anos de 2010 a 2012, as vendas deste
grupo de medicamentos aumentaram 7,8%. Portanto, percebe-se a necessidade de mais
rigor por parte dos 6rgdos competentes a fim de racionalizara venda e o consumo dos
antimicrobianos.

. Esses dados sdo preocupantes, pois acreditavamos que com a aplicacdo da
RDC/ANVISA 44/2010 o numero de antimicrobianos vendidos seria reduzido devido a
necessidade da retengéo da receita (Brasil 2010).

De acordo com Oliveira e Munaretto (2010) a racionalizagdo do uso de
antimicrobianos precisa ser objetivo de todos os profissionais da saude, destacando 0s
prescritores (médicos, veterindrios e odontdlogos), farmacéuticos e seus auxiliares,
usuarios, governo e, inclusive, a inddstria farmacéutica.

Entende-se que oferecer educacdo continuada aos prescritores e dispensadores,
bem como favorecer a interlocucdo entre eles, além de buscar apoio junto aos 6rgaos
regulamentadores e fiscalizadores das a¢cdes em salde e fornecer informacdes sobre 0s
riscos inerentes, podem ser estratégias para reduzir a emergéncia de cepas de micro-
organismos resistentes e preservar a eficacia dos antimicrobianos disponiveis, assim
como diminuir a exposicao dos usuarios as reacdes adversas e de hipersensibilidade
inerentes ao uso destes produtos (OLIVEIRA e MUNARETTO, 2010).
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CONCLUSOES

Indentificou-se elevados indices de ITU nos pacientes do LAC/UEPB (16,1%).

E. coli foi a bactéria mais comum nas uroculturas seguido de Stapylococcus.

e O género geminino foram mais acometidas pelas ITU’s.

e A faixa etéria entre 20-55 anos (45,66%) foi a mais acometida.

e Os antimicrobianos que apresentaram maior eficacia frente as cepas de E. coli

foram a amicacina e o cefepime, (96,4% de sensibilidade cada um deles).

e O antimicrobiano que apresentou menor eficacia foi a ampicilina (100% de
resisténcia), dado esse preocupante visto que € um medicamento muito utilizado

para o tratamento de ITU.
Sugestdes:

E muito importante para mostrar a necessidade da realizacdo das uroculturas para
o diagndstico de ITU, assim como o antibiograma para ter uma terapéutica adequada e

contribui para evitar o surgimento de micro-organismos multirresistentes.

Fazem-se necessarios trabalhos de conscientizagdo da populacdo quanto a

realizacdo de uroculturas, como forma de evitar o tratamento empirico.

O farmacéutico e as entidades tais como ANVISA, adotem estratégias que possam

racionalizar o uso de antimicrobianos.

A inddstria farmacéutica aumente os investimentos na tentativa de descobrir
novos compostos com atividades antibacterianas, pois percebe-se que as bactérias veem

desenvolvendo resisténcia em ritmo superior ao do desenvolvimento de novos farmacos.
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ANEXOS

ANEXO A

~do projeto: Comportamento de £ Coif isoleds de urocultues frente a0s
zobianos testados no LACUEPE.

Eu. Ticito Nunes de Souss, estudaste do curso de Farmécia da Universidade Estadunl da
Parsiba pectador do RG:130.291.07-28 ¢ CPF | 043,005035-67. Eu Maricedma Ribeire
Morais, professora da UEPB portadora do RG: 705, 201, E CPF: 996,641,354- 53 declwo que
estamos clentes do referido Projeto de Pesquisa ¢ nos compeometemos em verificar seu
dessnvolvimenlo para que se possam cumpris integralmente o8 itens da Resolugie
S66/12/CNSIMS, gue disphe sohre Etica em Pesquisa que envolve Seres Humanos.

4 L Y S
ww Ig;df. Zz;m oly Sev7on
Orieatadora Oricntando

Campina Grande, 2 de_716utmby)  de 2043
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ANEXO B

MO DE COMPROMISSO PARA COLETA DE DADOS EM ARQUIVO

8 projeto: Comportamento de £ Coli isolada de wocultun fremte aos
gmncs testads no LAC/UEPR,

05 pesquisadares do peojeto acima identi flead sssumem o compromisso de:

L Proservara privackdade dos pacientes culo didos seedl coletados

i Asstgurar que 38 informagdes senio utilizadas inica e exclusivissente para o
execucdo do projeto em questso;

mmmqneuhfmnaqaummdodivulpdmdefmmmm

sendo usadas Iniciais ou quaisquar outras indicasies que passam identificar o

sujeito da pesquisa.

Campina Grande, /& de flpsimbey de 003

Ticito Nuses de Sousa 7
o) ni» L’&LS Qeeag
Nome do Pesquisador Responsivel Assl do Pesquisadar
Responsivel
Maricelna Ribeiro Morais
Nome do Pesquisador Respoesivel l Assinglura do Pesquisador

Respeasivel
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ANEXO C

73 ANEXOC

UNIVERSIDADE ESTADUAL DA PARAIBA
CNPJ: 12.671.814/0001-37
Rua Barainas, 351- Bairro Universitario
Campina Grande - PB -~ CEP : 58.429-500

TERMO DE AUTORIZACAO INSTITUCIONAL PARA USO E COLETADE
DADOS EM ARQUIVOS

Estamos cientes da intengiio da realizagdio do projeto intitulado “Comportamento de E. colf
isolada de urocultura frente aos antimicrobianos testados no LAC/UEPB.”, desenvolvido
pela Professora Maricelma Ribeiro Morais do Curso de Farmécia da Universidade Estadual
da Paraiba, com a participagdo do orientando Técito Nunes de Sousa. A coleta de dados
serd do tipo documental e acontecerd na Central de Processamento de Dados do
LAC/UEPB através do Sistema HMSLAB, Apos aprovagio do Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Estadual da Paraiba, toda a documentagio relativa a este trabalho
deveré ser entregue em duas vias (sendo uma em CD ¢ outra em papel) a esta instituicdo
sediadora da pesquisa que também arquivard por cinco anos de acordo com a Resolugéo
466/12 do Conselho Nacional de Saide/Ministério da Salde.

Z‘ﬂ}g NMomen Linve

atura e carimbo do responsavel institucional

Campina Grande, @.“ME_“M
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ANEXO D

W MINETERD DA RACE - Conmmibo hackonm! o Zedda - ks Macon g6 £ on Pescei - (OMEP
FOLNA DF SOSTO PARA PESCUSA ENYDLVENDO SRS MUWA NS

1. Pt 9 Peaguus: 2 Waren 32 Pirboperes 43 Posyide
CONCCRTAVENTO G & COL BACADAS DE URDOGULTURA FRENTE a0 &=
ANTORCROEBANDS TESTADDE MO LAGUTPS

3 Arca Tordics:

€ Aova do Corbacioy b
Oaarvie Acva 4, Cadvwes da Zades

PESQUISADOR RESPONSAVEL

5 Nore:
Nartooima R0 Mol

B orr: f. Eadercgo e, a
994 241 254.5) mmmlmcwnmmruwumn

2. Aconakivge 2. Telesory 1 O Tomdone: 11 Eveit
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Msmmmmmm 00 peeo acme. Tt cilecia guo (s fde 3 WM 80 Srojela Snicarets ssakads
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13, Soewy .CHPE T4 UndadvOrple:
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