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Resumo
Introdugéo: O tratamento para o cancer € geralmente agressivo para o organismo do paciente, podendo levar a uma possivel internacéo
hospitalar, e & neste ambiente, que 0 mesmo se torna suscetivel a desenvolver processos infecciosos, principalmente por bactérias
multirresistentes. Objetivo: Verificar o perfil de resisténcia de bactérias isoladas em pacientes hospitalizados portadores de neoplasias.
Material e métodos: Estudo observacional, descritivo e transversal realizado por meio da analise de laudos de urocultura de pacientes
oncoldgicos obtidos mediante um laboratério de analises clinicas de um hospital publico no interior de Pernambuco, no periodo de
fevereiro a junho de 2021. Resultados: O total de 34 (36,95%) das uroculturas apresentaram crescimento bacteriano, sendo mais
prevalente a Escherichia coli (44,11%), seguida de Citrobacter ssp. (26,47%), Enterobacter ssp. (5,88%), Enteroco-ccus ssp. (5,88%),
Staphylococcus aureus (5,88%), Staphylococcus coagulase negativa (5,88%) e Proteus vulgaris (5,88%). O perfil de resisténcia
correspondeu ao &cido nalidixico (70,58%), ciprofloxacina (52,94%), cefalotina (52,94%) e sulfametaxozol e trimetropina (50%), enquanto
o perfil de sensibilidade foi maior para os seguintes antimicrobianos: ertapenem, imipenem, piperaciclina e tazobactam, correspondendo
cada um a 97,06% de sensibilidade. Conclusdes: Foi verificada uma maior presen¢a de bactérias Gram-negativas, com destaque para
Escherichia coli, além disso, a prevaléncia de resisténcia bacteriana igual ou superior a 50% dos antimicrobianos das classes da
quinolonas (acido nalidixico e ciprofloxacina), cefalosporinas (cefalotina) e sulfonamidas (sulfametaxozol e trimetropina) foi também
evidenciado.
Descritores: Neoplasias; Escherichia Coli; Infeccdo Hospitalar; Infec¢cdes Bacterianas; Resisténcia a Medicamentos.
Abstract
Introduction: Cancer treatment is usually aggressive to the patient's body, and may lead to a possible hospitalization, and it is in this
environment that the patient becomes susceptible to developing infectious processes, especially by multidrug-resistant bacteria.
Objective: To verify the resistance profile of bacteria isolated from hospitalized patients with cancer. Material and methods: Observational,
descriptive and cross-sectional study conducted through the analysis of urine culture reports of oncology patients obtained through a
clinical analysis laboratory of a public hospital in the interior of Pernambuco, in the period from February to June 2021. Results: A total of
34 (36.95%) of the urine cultures showed bacterial growth, the most prevalent being Escherichia coli (44.11%), followed by Citrobacter
ssp. (26.47%), Enterobacter ssp. (5.88%), Enterococcus ssp. (5.88%), Staphylococcus aureus (5.88%), Staphylococcus coagulase
negative (5.88%) and Proteus vulgaris (5.88%). The resistance profile corresponded to nalidixic acid (70.58%), ciprofloxacin (52.94%),
cephalothin (52.94%) and sulfametaxozole and trimetropin (50%), while the sensitivity profile was higher for the following antimicrobials:
ertapenem, imipenem, piperacycline and tazobactam, each corresponding to 97.06% sensitivity. Conclusions: A greater presence of
Gram-negative bacteria was verified, especially Escherichia coli, in addition, the prevalence of bacterial resistance equal to or greater
than 50% to antimicrobials of the quinolone (nalidixic acid and ciprofloxacin), cephalosporin (cephalothin) and sulfonamides
(sulfametaxozole and trimetropin) classes was also evidenced.
Descriptors: Neoplasms; Escherichia Coli, Cross Infection; Bacterial Infections; Drug Resistance.
Resumen
Introduccion: El tratamiento del cancer es generalmente agresivo para el organismo del paciente, pudiendo dar lugar a una posible
internacion hospitalaria, y es en este ambiente, que el mismo se torna susceptible a desarrollar procesos infecciosos, principalmente por
bacterias multirresistentes. Objetivo: Verificar el perfil de resistencia de bacterias aisladas en pacientes hospitalizados portadores de
neoplasias. Material y métodos: Estudio observacional, descriptivo y transversal realizado a través del andlisis de informes de urocultivo
de pacientes oncologicos obtenidos a través de un laboratorio de andlisis clinicos de un hospital publico del interior de Pernambuco, en
el periodo de febrero a junio de 2021. Resultados: El total de 34 (36,95%) de los urocultivos presentaron crecimiento bacteriano, siendo
mas prevalente Escherichia coli (44,11%), seguida de Citrobacter ssp. (26,47%), Enterobacter ssp. (5,88%), Enterococcus ssp. (5,88%),
Staphylococcus aureus (5,88%), Staphylococcus coagulasa negativo (5,88%) y Proteus vulgaris (5,88%). El perfil de resistencia
correspondid al acido nalidixico (70,58%), la ciprofloxacina (52,94%), la cefalotina (52,94%) y el sulfametaxozol y la trimetropina (50%),
mientras que el perfil de sensibilidad fue superior para los siguientes antimicrobianos: ertapenem, imipenem, piperaciclina y tazobactam,
correspondiendo a cada uno de ellos una sensibilidad del 97,06%. Conclusdes: Foi verificada uma maior presenca de bactérias Gram-
negativas, com destaque para Escherichia coli, além disso, a prevaléncia de resisténcia bacteriana igual ou superior a 50% dos
antimicrobianos das clases das quinolonas (acido nalidixico e ciprofloxacina), cefalosporinas (cefalotina) e sulfonamidas (sulfametaxozol
e trimetropina) foi também evidenciada.
Descriptores: Neoplasias; Escherichia coli; Infeccion Hospitalaria; Infec¢cbes Bacterianas; Resistencia a Medicamentos.

INTRODUGAO Estimativas da International Agency for Research
O cancer é uma enfermidade que apresenta on Cancer (IARC) indicaram que cerca de 19,3

como caracteristica o crescimento desordenado milhdes de novos casos de cancer surgiram no

das células em que pode ocorrer a invasdo de mundo em 2020. No Brasil, estima-se que 704 mil

outros tecidos, 0 que entdo possibilita o novos casos de cancer ocorrerdo no triénio 2023-

. , ~ . . 2
comprometimento de 6rgéos e tecidos distantes?. O 2025¢. A )
cancer provoca impactos no cenario mundial. O tratamento para o cancer tem evoluido

Arch Health Invest 12(5) 2023
895



Arch Health Invest (2023)12(5):895-899
http://doi.org/10.21270/archi.v12i5.6143

bastante, de maneira que, na atualidade, a terapia
frente a neoplasias envolve a quimioterapia,
radioterapia, cirurgia, entre outras formas, porém a
imunossupressdo é uma consequéncia adversa
que geralmente ocorre durante o tratamento
antineoplasico, favorecendo assim o aumento do
risco de adquirir infecgGes oportunistas®. Logo, 0s
processos infecciosos sdo uma das complicacdes
mais graves e a principal causa de morbidade e
mortalidade em pacientes com cancer’. Ha
diversos fatores de risco para aquisicdo de
infec¢des, como neutropenia, cateterismo de longo
prazo e uso extensivo de dispositivos médicos,
como cateteres venosos centrais®.

Entre as possiveis infeccdes em pacientes
com cancer, destacam-se as infec¢bes do trato
urinério, sendo causadas por uma diversidade de
bactérias, sendo Enterobacterales as mais
prevalentes, com destague para 0s géneros
Escherichia, Klebsiella, Enterobacter e Citrobacter,
contudo, bactérias Gram-positivas dos géneros
Staphylococcus e Enterococcus também vém
apresentando alta prevaléncia®®. O surgimento de
bactérias Gram-negativas e Gram-positivas
multirresistentes a varios antimicrobianos na
atualidade que causam infec¢des no trato urinario
tornou-se uma preocupacgdo séria, especialmente
em pacientes imunocomprometidos*®.

Segundo o Ministério da Saude, o indice
médio de Infeccbes Relacionadas a Assisténcia a
Saude (IRAS) é por volta de 15% no Brasil, ja na
Europa e nos Estados Unidos, giram em torno de
10%. Normalmente, os casos mais frequentes de
IRAS envolvem o trato urinario (40%), feridas
cirdrgicas (25%), trato respiratorio (10%) e corrente
sanguinea (10%)’. As IRAS representam um
grande desafio para a salde publica, atingindo
todas as regides do Brasil e causando impactos
clinicos e econémicos®.

Nos ultimos anos, a maioria dos estudos
realizados em pacientes com cancer tem abordado
principalmente infeccBes de corrente sanguinea,
havendo escassez de informacdes acerca da
prevaléncia de bactérias relacionadas com
individuos acometidos com neoplasias e
portadores de infeccdo do trato urinario. Diante do
exposto, 0 presente estudo verificou o perfil de
resisténcia de bactérias isoladas em enfermos
hospitalizados com infec¢éo urinaria e acometidos
por cancer.

MATERIAL E METODO

Trata-se de um estudo observacional,
descritivo e transversal realizado por meio da
analise de laudos de urocultura de pacientes
oncolégicos, dados estes obtidos por intermédio do
laboratério de andlises clinicas de um hospital
publico no Agreste Pernambucano, no periodo de
fevereiro a junho de 2021. Foram incluidos
pacientes de ambos os sexos, com algum tipo de
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neoplasia, que apresentaram quadro infeccioso,
sem restricbes de idade. Foram excluidos os
pacientes que ndo apresentavam exame de
comprovacao histopatolégico para neoplasia e
prontuarios com informacfes insuficientes ou
inadequadas.

A amostragem realizada foi néo
probabilistica por conveniéncia, sendo a coleta de
dados obtida por meio da consulta ao sistema
laboratorial e os resultados foram transcritos para
uma planilha utilizando o programa Microsoft Office
Excel® 2016. Foram consideradas como
informacdes indispensaveis ao estudo as seguintes
variaveis: sexo do paciente, idade, resultado da
urocultura e resultado do teste de sensibilidade e
resisténcia aos antimicrobianos.

As semeaduras das amostras de urina
foram realizadas pelo laboratorio coparticipante em
meio de cultura agar CLED (KASVI®, Sao José dos
Pinhais - PR, Brasil) utilizando-se uma al¢a
calibrada de 1mL (0,001 mL), ap6s as quais, as
placas de petri foram incubadas em estufa
bacteriolégica por um periodo de 24-48 horas a
temperatura de 35 + 1°C. A avaliagdo do
crescimento bacteriano foi realizada segundo as
recomendacdes do documento Cumitech 2C —
Laboratory Diagnosis of Urinary Tract Infections da
Sociedade Americana de Microbiologia (ASM)®°. O
crescimento avaliado como relevante foi repicado
para o meio agar cromogénico (ChromID CPS —
Biomérieux), incubado de 4-6 horas e
posteriormente encaminhado para o antibio-grama
e realizacéo de provas bioquimicas de identificacao
(Sistema Bactray | e Il ou Ill — Laborclin), quando
necessario.

O teste de susceptibilidade antimicrobiana
foi realizado de acordo com a metodologia de
disco-difusdo de Kirby-Bauer', utilizando &agar
Mueller Hinton (KASVI®, Sao José dos Pinhais -
PR, Brasil) e a escolha dos antibioticos seguiu as
orientagbes do Brazilian Committee on
Antimicrobial Susceptibility  Testing 2021
(BrCAST)' utilizando-se 17 antimicrobianos
(SENSIDISC DME®, Aragatuba- SP, Brasil): Acido
nalidixico (NAL-30ug), amicacina (AMI-30ug),
aztreonam (ATM-30ug), ceftriaxona (CRO-30ug),
cefalotina (CFL-30ug), ciprofloxacina (CIP-5Mcg),
ertapenem (ERT-10ug), gentamicina (GEN-10ug),
imipenem (IMP-10ug), levofloxacina (LVX-5Mcg),
linezolina (LNZ-30ug), nitrofurantoina (NIT-300ug),
norfloxacina (NOR-10u), oxacilina (OXA-01ug),
sulfametaxozol e trimetropina (SUT-25ug),
piperacilina e tazobactam (PIT-100/10ug) e
tetraciclina (TET-30ug).

Os discos de antibiéticos foram inseridos
sobre a superficie do agar Mueller Hinton (KASVI®,
S&o José dos Pinhais - PR, Brasil) com a ajuda de
pincas esterilizadas e aplicando uma leve presséo
no disco para obter uma aderéncia sobre a
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superficie do meio. Cada um dos discos foi
posicionado de forma a manter uma distancia de 3
cm entre eles. Os resultados foram lidos ap6s 16 a
20 horas de incubacdo a 35-37 C°, medindo os
halos com a ajuda de uma régua milimetrada,
sendo comparados com a tabela do BrCAST-2021
para a verificacdo da sensibilidade e resisténcia
aos antimicrobianos de acordo com o tamanho dos
halos de inibicéo.

O presente estudo foi submetido e
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do
Centro Universitario Tabosa de Almeida (ASCES-
UNITA), conforme o parecer n°. 3.611.342 e CAEE

RESULTADOS

Foram analisados os laudos de 92
uroculturas de pacientes portadores de neoplasia,
das quais 34 amostras (36,95%) apresentaram
crescimento bacteriano positivo. Dentre as 34
uroculturas positivas, o sexo predominante foi o
masculino com 61,76% (n=21), enquanto o
feminino foi de 38,24% (n=13). A faixa etaria variou
entre 51 a 81 anos, com a média de idades igual a
67,29 anos e desvio padréo de 8,32 (Tabela 1).

Tabela 1. Distribuicdo por idade dos pacientes oncolégicos com
uroculturas positivas realizadas em um laboratério de analises
clinicas de um hospital do interior de Pernambuco.

Faixa etaria N %
51a 60 anos 09 26,47
61 a 70 anos 13 38,24
71 a 80 anos 12 35,29

Total 34 100

Legenda: N= Valor absoluto e %= Porcentagem.

Das uroculturas positivas, 15 apresentaram
crescimento de Escherichia coli (44,11%). A
segunda bactéria mais prevalente foi o Citrobacter
ssp., que correspondeu a 26,47% (09), seguida por
Enterobacter ssp., Enteroco-ccus ssp.,
Staphylococcus aureus, Staphylococcus coagulase
negativa e Proteus vulgaris, cujas prevaléncias
foram de 5,88%, isoladamente (Tabela 2).

Tabela 2. Distribuicdo de espécies bacterianas isoladas em

uroculturas de pacientes oncologicos em um laboratério de analises
clinicas de um hospital do interior de Pernambuco

Bactéria N %
Escherichia coli 15 44,11
Citrobacter ssp. 09 26,47
Enterobacter ssp. 02 5,88
Enterococcus ssp 02 5,88
Staphylococcus aureus 02 5,88
Staphylylococcus coagulase negativo 02 5,88
Proteus vulgaris 02 5,88
Total 34 100

Legenda: N= Valor absoluto e %= Porcentagem.

A tabela 3 evidencia o perfil de resisténcia
das bactérias isoladas frente aos antimicrobianos
testados pelo laboratério de analises clinicas
durante o periodo do estudo. Pode-se observar
uma elevada resisténcia ao acido nalidixico 24
(70,58%), ciprofloxacina 52,94% (n=18), cefalotina
52,94 (n=18) e sulfametaxozol e trimetropina 50%
(n=17).
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Tabela 3. Perfil de resisténcia bacteriana frente aos
antimicrobianos testados in vitro oriundos de uroculturas de
pacientes oncoldgicos em um laboratério de analises clinicas de um
hospital do interior de Pernambuco

Antimicrobiano N %
Acido nalidixico 20 58,82
Cefalotina 18 52,94
Ciprofloxacina 18 52,94
Sulfametaxozol+Trimetropina 17 50,00
Norfloxacina 14 41,17
Levofloxacina 11 32,35
Gentamicina 10 29,41
Aztreonam 09 26,47
Amicacina 06 17,64
Nitrofurantoina 06 17,64
Ceftriaxona 05 14,70
Tetraciclina 05 14,70
Linezolina 02 5,88
Oxacilina 02 5,88
Ertapenem 01 2,94
Imipenem 01 2,04
Piperaciclina+Tazobactam 01 2,04
Total 34 100
Legenda: N= Valor absoluto e %= Porcentagem
DISCUSSAO

No presente estudo, 36,95% das
uroculturas foram positivas, ficando acima do valor
relatado na pesquisa também realizada em
Pernambuco por Leite et al.’? que destacou uma
prevaléncia de uroculturas positivas em pacientes
hospitalizados em 22,3%. Entretanto, outros
estudos semelhantes realizados em Pernambuco
por Xavier et al.13e Goncalves et al.}4, constataram
uma prevaléncia de 17% e  13,65%,
respectivamente, de uroculturas positivas em
pacientes internados. Com relacdo a idade dos
pacientes, foi observada neste estudo uma média
de 67,29 anos, resultado similar a outros descritos
na literatural#1°,

Conforme os dados apresentados neste
estudo com pacientes portadores de neoplasias, foi
visto que casos de cancer no sexo masculino foram
mais prevalentes que no sexo feminino. Outros
trabalhos mencionam que homens e mulheres tém
diferentes posturas, culturalmente falando, frente a
determinadas percepcfes quanto ao seu proéprio
corpo, de maneira que o0 sexo masculino se
apresenta mais resistente & adesao, manutencgéo e
adaptacdo a terapéutica oncol6gica, quando
comparado ao sexo feminino®16,

Dentre os microrganismos causadores de
infeccBes do trato urinario, Escherichia coli foi o
uropatdbgeno mais isolado em pacientes com
cancer (44,11%). Esse achado corrobora com o
estudo realizado na Africa do Sul (44,4%)'7 e na
india (40%)%8. No entanto, este resultado foi menor
guando comparado com a pesquisa em pacientes
iranianos com cancer!® que apresentou a
prevaléncia de (58%) de Escherichia coli e maior do
gue o percentual de outro estudo realizado também
em Pernambuco (33%)%3.

A ocorréncia da Escherichia coli pode estar
associada com seus mecanismos de viruléncia que
favorecem a adesdo e invasédo bacte-riana nas
células do trato urinario, como as fimbrias tipo 1,
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expressas pela maioria das cepas desta espécie de
Enterobacterales, e as fimbrias P, que se aderem
aos receptores especificos no tecido do epitélio da
uretra?.

As Enterobacterales fazem parte da
microbiota normal do trato gastrointestinal e
acredita-se que sejam a principal causa de
infeccdes do trato urinario porque sao facilmente
acessiveis a uretra'®?°, Além de Escherichia coli,
outras bactérias Gram-negativas, Citrobacter ssp.,
Enterobacter ssp., Proteus vulgaris e Gram-
positivas Enteroco-ccus ssp., Staphylococcus
aureus e Staphylococcus coagulase negativa foram
identificadas neste estudo. Resultados similares
tém sido descritos na literatura, porém com
prevaléncias distintas, reforcando o fato de que a
natureza e a prevaléncia desses patdgenos do trato
urinario podem variar dependendo da regido
investigadal?14.17.19,

Esta pesquisa evidenciou valores de
resisténcia relevantes aos antimicrobianos, das
classes da quinolonas (acido nalidixico e
ciprofloxacina), cefalosporinas (cefalotina) e
sulfonamidas (sulfametaxozol e trimetropina),
variando esta resisténcia entre 50% e 58,82%.
Contudo, outros estudos com analise de
uroculturas positivas realizados por Sime et al.1” e
Leite et al.*?, constataram uma prevaléncia menor
de resisténcia bacteriana a ciprofloxacina de 16,7%
e 36,8%, respectivamente. Ja Shrestha et al.l®
relatou valor critico de resisténcia bacteriana a
ciprofloxacina em pacientes com cancer no Nepal,
correspondendo a 83% dos isolados.

Além disso, o] antimicrobiano
sulfametaxozol e trimetropina foi menos sensivel
nos dados apresentados por Leite et al.'? em
comparagdo com o presente estudo, sendo a taxa
de resisténcia bacteriana de 64,7%, enquanto foi
encontrado neste trabalho 50% de resisténcia,
corroborando com o dado encontrado por Sime et
al.1’, também com 50% de resisténcia. Na pesquisa
de Shrestha et al.l® a resisténcia bacteriana foi
maior para os antimicrobianos sulfametaxozol e
trimetropina (78%) e acido nalidixico (63%),
apresentando alto nivel de resisténcia bacteriana
em pacientes oncologicos.

De acordo com estudos, 0s mecanismos
de resisténcia desenvolvidos por bactérias a acao
antibacteriana das quinolonas podem ocorrer pelas
alteracdes nas moléculas alvo, as enzimas DNA
girase e topoisomerase |V, além de alteracdes a
nivel da acumulacéo intracelular dos antibiéticos??,
enquanto que a ineficacia das cefalosporinas na
atualidade est4d geralmente ligada com a
capacidade bacteriana de produzir p-lactamases ,
como as P-lactamases de espectro estendido
(ESBLs) que medeiam a resisténcia a classe das
cefalosporinas?? . J4 a resisténcia as sulfonamidas
se relaciona principalmente com a capacidade de
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alterar a permeabilidade da parede celular regulada
por expressao génica e aumento da producdo
enzimatica?s.

No delinear desta pesquisa foi observada
uma baixa taxa de resisténcia a antimicrobianos de
amplo espectro de agdo das classes dos f-
lactamicos, subclasses carbapenémicos
(ertapenem e meropenem), ureidopenicilinas
(piperacilina-tazobactam) e penicilinas (oxacilina) e
a classe oxazolidinonas (linezolida), variando entre
2,94% e 5,88%. Logo, esses achados apresentam
menores taxas de resisténcia bacteriana quando
comparados com outros estudos semelhantes Leite
et al.'? imipenem (23,5%) e piperacilina e
tazobactam (17,6%), Sime et al.'’, piperacilina e
tazobactam (16,7%) e Shrestha et al.*°, imipenem
(11%).

CONCLUSAO

Com base nos resultados encontrados,
pode-se concluir que Escherichia coli foi o principal
microrganismo causador de infeccdo do trato
urinario nos pacientes hospitalizados com cancer,
seguido por Citrobacter ssp. Ademais, as bactérias
isoladas apresentaram resisténcia igual ou superior
a 50% dos antimicrobianos das classes da
quinolonas (acido nalidixico e ciprofloxacina),
cefalosporinas  (cefalotina) e  sulfonamidas
(sulfametaxozol+trimetropina).

A compreensdo do perfil bacteriano nas
uroculturas, bem como a taxa de resisténcia, é
fundamental, visto que pode ser capaz de orientar
o tratamento terapéutico de processos infecciosos,
incluindo pacientes oncologicos, colaborando na
desaceleracao da selecao de bactérias resistentes.
Estes achados podem favorecer as estratégias
terapéuticas de controle das infec¢gbes urinarias,
direcionando para um melhor desfecho clinico.
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