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RESUMO

A resisténcia microbiana consiste na evolu¢do dos microrganismos que se tornam
resistentes a maior parte dos antimicrobianos que eram indicados para 0 seu
tratamento. A emergéncia global de bactérias produtoras de carbapenemases, enzimas
que hidrolisam os antibidticos B-lactamicos, representam uma ameaca de infeccéo
imediata para pacientes vulneraveis hospitalizados e uma ameaca potencial para os
individuos na comunidade devido a possibilidade de disseminacédo. Dessa forma, o
objetivo desse foi avaliar a presenca de bactérias multirresistentes presentes em pontos
de dnibus relacionados com rotas de mobilidade de profissionais de salde do Hospital
Regional de Palmas. Foram escolhidos cinco pontos de 6nibus para realizacdo das
coletas e selecionadas superficies com alto nivel de contato de m&os para as
amostragens para estudo microbioldgico. Terminado o periodo de coletas, isolamento e
congelamento das cepas bacterianas resistentes, as mesmas foram identificadas
bioquimicamente e a importéncia clinica foi avaliada de acordo com a literatura. Os
pontos de 6nibus apresentaram crescimento de bacilos gram-negativos resistentes a
imipeném e/ou ceftazidima. A presenca de resisténcia a ambos antibidticos utilizados
na pesquisa em espécies encontradas nos locais de coleta do estudo demonstra a
importancia de manter atencéo frente a esses possiveis patdgenos, uma vez que podem
representar um risco a saude da populacéo.

Palavras-chave: carbapenemases. B-lactamicos. ceftazidima. imipeném, resisténcia
bacteriana.

ABSTRACT

Microbial resistance consists of the evolution of microorganisms that become resistant
to most of the antimicrobials that were indicated for their treatment. The global
emergence of carbapenemase-producing bacteria, enzymes that hydrolyze B-lactam
antibiotics, pose a threat of immediate infection to hospitalized vulnerable patients and
a potential threat to individuals in the community due to the possibility of dissemination.
Thus, the objective of this study was to evaluate the presence of multiresistant
microorganisms present at bus stops related to mobility routes of health professionals of
the Regional Hospital of Palmas. Five bus stops were chosen to carry out the collection
and selected surfaces with a high level of hand contact for the microbiological samplings.
After the period of collection, isolation, and freezing of the bacterial strains, they were
identified biochemically and the clinical importance was evaluated according to the
literature. The buses presented growth of gram-negative bacilli resistant to imipenem
and/or ceftazidime. The presence of resistance to both antibiotics used in the research
in species found in the study collection sites demonstrates the importance of maintaining
attention to these possible pathogens, since they may represent a health risk to the
population.
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1. INTRODUCAO

Desde sua descoberta, os antibioticos e, mais amplamente, os antimicrobianos tém
sido uma pedra angular da medicina moderna. Mas, nos Ultimos anos, 0 Uso excessivo e

indevido de antimicrobianos estimulou o surgimento de bactérias multirresistentes

(GRONDAL, 2018). A resisténcia antimicrobiana ocorre quando as bactérias se adaptam

de maneira que tornam os antimicrobianos ineficazes (GRONDAL, 2018; WRIGHT, 2010).

A classificacdo das bactérias como multirresistentes baseia-se em  critérios
epidemioldgicos, clinicos e laboratoriais, podendo-se enquadra-las como organismos MDR
— multidrug-resistant — se sao resistentes a um ou mais antimicrobiano de trés ou mais
categorias testadas; XDR — extensively drug-resistant — quando sdo resistentes a um ou
mais antimicrobiano em quase todas categorias (exceto uma ou duas) ou PDR — pandrug-
resistant — resistente a todos os agentes antimicrobianos testados (SCIH — HUM, 2013).

Nos anos 80 e 90 os carbapenémicos eram um dos ou o ultimo recurso para o
tratamento de MDR, época em que beta-lactamases de espectro estendido (ESBL) se
disseminaram por todo o globo (GRUNDMANN et al., 2010; RAPP; URBAN, 2012). Sendo
assim, a emergéncia e a disseminacao global de bactérias produtoras de carbapenemases,
enzimas que hidrolisam todos os antibidticos B-lactamicos, representam uma ameaca de
infeccéo imediata para pacientes vulneraveis hospitalizados e uma ameaca potencial para
os individuos na comunidade. A producdo de carbapenemases, seja por sua eficiéncia
hidrolitica, pela codificacéo por genes localizados em elementos genéticos méveis ou pela
sua rapida disseminac¢do, tem o impacto significativo na saude humana (Thomson et al.,
2010).

A partir do ambiente hospitalar, os microrganismos multirresistentes podem
disseminar-se para a comunidade, o que se deve, ainda que parcialmente, as baixas
condicdes de higiene associada a alta densidade demogréafica e uso inadequado de
antibioticos (NORDMANN; POIREL, 2014). Tal evento é bem documentado em literatura
pertinente (BAQUERO et al., 2008; DAVIES; DAVIES, 2010; LEE et al., 2015).

Embora a disseminacdo de bactérias multirresistentes portadoras de
carbapenemases estejam mais relacionadas a infec¢ées nosocomiais (GRUNDMANN et
al.,, 2010), é natural se esperar que ocorra uma disseminacdo para a comunidade
(TANGDEN; GISKE, 2015). Tal perspectiva ¢ realidade no continente indiano que chama a
atencao pelo perfil de disseminacéo das carbapenemases NDM e OXA-48 as quais estao
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presente em ambas as infec¢cdes hospitalares e comunitarias (NORDMANN; POIREL,
2014). Tal caracteristica leva preocupacao aos locais onde essas enzimas comegam a
circular (KUMARASAMY et al., 2010), o que € pertinente porque, no momento, a incidéncia
de carbapenemases fora do ambiente hospitalar € mais baixa, que outros mecanismos de
resisténcia, o que permite um efeito substancial se medidas de intervencédo forem adotas
(GUH et al., 2015). Ademais, a descoberta de novos compostos ndo deve acontecer
brevemente, uma vez que as industrias farmacéuticas estdo priorizando areas mais
lucrativas tais como o tratamento de doencas cronicas (NORDMANN et al., 2012). Dessa
forma, o arsenal disponivel deve ser utilizado com cautela, além da necessidade de estudos
gue fornecam informacBes basicas, tais como, modos de disseminacdo dos
microrganismos.

Neste contexto, e tendo em vista o potencial dos pontos de 6nibus como locais de
transferéncia de clones nosocomiais multirresistentes para a comunidade (SIMOES et al.,
2011; CONCEICAO et al., 2013), justificou-se a realizacdo deste trabalho, pela importancia
de conhecer o potencial que o Hospital Geral de Palmas Dr. Francisco Ayres (HGP)
apresentava como disseminador de microrganismos resistentes para a comunidade por

meio de pontos de 6nibus.

2. MATERIAIS E METODOS

O estudo foi realizado através de pesquisa basica com objetivo exploratério, que nédo
envolvia seres humanos ou areas particulares, tendo como objeto locais publicos (pontos
do 6nibus) com coleta prevista para horarios de menor fluxo. Uma vez que ndo houve a
intervengcdo ou abordagem direta aos seres humanos, ndo foi necessario submisséo e
aprovacao junto ao Comité de Etica em Pesquisa.

Foram escolhidos cinco pontos de dnibus para realizacédo das coletas. (1) ponto de
Onibus imediatamente proximo ao HGP (10°11'51.4"S 48°20'08.6"W); (2) ponto de 6nibus
localizado na Avenida Joaquim Teotbnio Segurado mais proximo ao hospital (10°11'49.3"S
48°20'02.1"W); (3) Estagcdo Apinajé (10°10'44.9"S 48°20'02.6"W); (4) Estagdo Xambioa
(10°13'12.3"S 48°20'01.4"W); e (5) Estacao Kraho (10°15'23.2"S 48°20'00.3"W).

Foram selecionadas, para amostragens, superficies com alto nivel de contato de
maos, onde foram realizadas 3 amostragens para cada ponto de dnibus, que ocorreram em

semanas diferentes, em periodos alternados de 7 dias.
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As amostras foram coletadas com auxilio de swab estéril umedecido com agua
deionizada estéril. As superficies do ponto de dnibus escolhida para coleta foram o assento,
borda do acento e lateral do ponto de 6nibus.

Para cada amostragem foram utilizados 6 swabs, sendo 3 swabs inoculados em tubo
com Caldo Triptona de Soja (TSB) contendo 1ug/ml de imipeném e 3ug/ml de vancomicina
e o restante inoculados em tubo com Caldo Triptona de Soja (TSB) contendo 8ug/ml de
ceftazidima e 3pug/ml de vancomicina. Os tubos foram transportados para o laboratério de
microbiologia do Laboratério Central de Saude Publica do Tocantins onde foram incubados
a 35+2°C por 24 horas.Ap0Os incubacdo, 10ml de TSB foram inoculados em Agar EMB
(Eosin Methylene Blue). As placas foram incubadas a 35£2°C por 24 horas. As cepas assim
isoladas eram submetidas a coloracdo de gram e, caso fossem bacilos gram negativos,
entdo transferidas, em triplicata, para criotubo contendo caldo BHI (Brain Heart Infusion)
com 10% de glicerol e entdo congeladas a -80°C. Apds o periodo de coletas, isolamento e
congelamento das cepas, as mesmas foram entdo identificadas bioguimicamente
(TORTORA; CASE; FUNKE, 2016) e a importancia clinica foi avaliada de acordo com a

literatura.

3. RESULTADOS

Todos os pontos de 6nibus apresentaram crescimento de bacilos gram-negativos
resistentes a imipeném e/ou ceftazidima, porém o crescimento ndo ocorreu em todas as
amostragens. As analises baseadas em morfologia das colbnias apontaram que as
bactérias pertenciam as espécies Comamonas testosteroni, Stenotrophomonas maltophilia
e Acinetobacter baumannii, conforme apresentado na Tabela 1.

Tabela 1. Microrganismos encontrados nos pontos de 6nibus proximos ao Hospital Geral
de Palmas e perfil de resisténcia a antibioticos.

Amostragem 1 Amostragem 2 Amostragem 3
: " IMP: Comamonas =
Ptl1 (HGP) CAZ: Acinetobacter baumannii testosteroni N&o cresceu
IMP e CAZ: IMP: Stenotrophomonas IMP: Comamonas
Pt2 Stenotrophomonas maltophilia  maltophilia. IMP e CAZ:  testosteroni. IMP e CAZ:
(Teotdnio) IMP e CAZ: Acinetobacter Acinetobacter Stenotrophomonas
baumannii baumannii maltophilia
Pt3 IMP: Comamonas testosteroni _ )
(Apinajé) IMP e CAZ: » Nao cresceu Nao cresceu
Stenotrophomonas maltophilia
IMP: . IMP: Comamonas IMP .
Pt4 Comamonas testosteroni téstosteroni Comamonas testosteroni
(Xambiod) IMP e CAZ: Acinetobacter IMP e CAZ: Acinetobacter
baumannii baumannii
Pt5 IMP: IMP: Comamonas N&o cresceu
(Krahd) Comamonas testosteroni testosteroni

Pt: ponto de dnibus; IMP: resistente a Imipeném; CAZ: resistente a Ceftazidima.
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4. DISCUSSAO

A resisténcia aos antimicrobianos € um desafio crescente a saude humana no
mundo. Com a grande aglomeracéo e rotatividade de pessoas, as condi¢cdes de higiene
normalmente precarias e 0s objetos de uso comum entre a populagéo, um ponto de énibus
pode ser um ambiente ideal para a colonizagao e a transmissdo de microrganismos, sendo
gue as superficies que estdo em contato com varias pessoas se tornam focos de
contaminacdo e causem infeccdes em hospedeiros suscetiveis. Os pontos de Onibus
préoximos e que estdo na rota de mobilidade de usuérios visitantes e funcionarios do hospital
podem ser fonte de disseminagéo de bactérias de importancia médica.

Em relagdo a sobrevivéncia das bactérias em superficies inanimadas, as bactérias
gram-negativas, em sua maioria, sobrevivem por um periodo maior em superficies
inanimadas do que as bactérias gram-positivas (HARTMANN, et al., 2004). Na presente
pesquisa, apesar do crescimento de diferentes bacilos gram-negativos resistentes, nenhum
deles é potencialmente patogénico, mas eventualmente, em condi¢cdes apropriadas podem
causar infeccoes.

A bactéria mais isolada nesse estudo foi Comamonas testosteroni que é um bacilo
gram-negativo aerdbio e mével, que utiliza testosterona, 4-hidroxibenzoato, acetato e
lactato como fontes de carbono, mas néo a glicose e a maioria dos carboidratos, por isso
recebem o nome “testosteroni” (FAROOQ et al., 2017). Infec¢des por C. testosteroni sao
infrequentes, pois se configura como uma bactéria que apresenta baixa viruléncia. A
maioria das infec¢des reportadas séo infec¢des adquiridas na comunidade, porém alguns
autores sugerem que elas podem sobreviver por muito tempo em ambiente hospitalar
(PAROLIN et al., 2016). Essa bactéria foi a mais frequente no presente estudo, sendo
encontrada em 8 amostras coletadas em todos os pontos de énibus analisados e mostrou
resisténcia ao antibiético imipeném.

A espécie Stenotrophomonas maltophilia é encontrada em fontes dentro e fora de
ambientes hospitalares, inclusive tem sido isolada na superficie de materiais utilizados em
canulas intravenosas, dispositivos protéticos, linhas de agua da unidade dentaria e
nebulizadores (BROOK, 2012). A S. maltophilia foi encontrada em 4 amostras coletadas,
nos pontos 2 e 3, e mostrou resisténcia aos antibioticos imipeném e ceftazidima.

Tem emergido como um importante patdgeno oportunista e apresenta como 0s
principais tipos de infec¢des associadas: pneumonia, infeccbes da corrente sanguinea,

infeccbes do trato urinario, infec¢des intra-abdominais, meningite e infecgcdes oculares
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(SAMONIS, 2012). Novas estratégias antimicrobianas tém sido necessarias para combater
infeccBes por S. maltophilia, particularmente em pacientes imunocomprometidos, pacientes
com fibrose cistica acometidos por infec¢des polimicrobianas do pulmé@o e em pacientes
com infeccdes cronicas (BROOK, 2014).

A Acinetobacter baumannii, principal representante do género Acinetobacter,
também tem emergido como um dos mais preocupantes patdgenos para as instituicoes de
saude nos ultimos anos (PELEG; SEIFERT; PATERSON, 2008). Trata-se de uma bactéria
gram-negativa, aerdbia, imovel e cujo reservatorio natural ainda néo foi determinado
(PEREZ et al, 2007). O rapido surgimento e global disseminagédo de A. baumannii como
principal patdégeno nosocomial é notavel e demonstra sua adaptacdo bem-sucedida ao
ambiente hospitalar do século 21 (GORDON, 2010). Essa bactéria foi encontrada em cinco
amostras coletadas, nos pontos 1, 2 e 4, e também mostrou resisténcia aos antibioticos
imipeném e ceftazidima.

A resisténcia a carbapenémicos tem sido observada nessa espécie. Dois modelos
intrinsecos de B-Lactamases tém sido identificados em muitos isolados de A. baumanni:
uma cefalosporinase tipo AmpC, que produz resisténcia a Ceftazidima, e uma oxacilinase
representada pelas variantes OXA-51/69. A presenca de resisténcia a carbapenémicos
configura, por si s, como suficiente para definir um isolado de A. baumanni como altamente
resistente (POIREL; NORDMANN, 2006).

Embora as bactérias isoladas nos pontos de 6nibus proximos ao Hospital Geral de
Palmas sejam de baixa potencialidade patogénica, chama atencéo o alerta do presente
estudo, uma vez que as mesmas apresentaram resisténcia a importantes antibiéticos, como
o imipeném e a ceftazidima. Além disso, o ndo isolamento de outras cepas com mais
relevancia meédica, ndo € indicativo da néo colonizacdo e permanéncia microbiana nas
superficies solidas dos pontos de dnibus, uma vez que o isolamento de bactérias em meios
de cultivo artificiais depende de inUmeros fatores técnicos. Sugere-se um estudo mais
abrangente, com maior niumero de amostras coletadas, coletas com variacdo sazonal e
meios de cultivo mais ricos para um estudo mais amplo, havendo assim a maior
possibilidade de isolamento/ou ndo de bactérias multirresistentes de importancia médica

nos locais estudados.
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5. CONSIDERACOES FINAIS

Apesar da incidéncia de carbapenemases fora do ambiente hospitalar ser menor do
gue outros mecanismos de resisténcia, a circulagdo dessas enzimas gera preocupacao e
medidas de intervencdo podem ser tomadas para diminuir ainda mais essa incidéncia. A
presenca de resisténcia a ambos antibioticos utilizados na pesquisa em espécies
encontradas nos locais de coleta do estudo demonstra a importancia de manter atencao
frente a esses possiveis patbgenos, uma vez que representa um risco a saude da

populacao.
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