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RESUMO

Com a evolucao de alguns micro-organismos que figuram dentro do ambiente hospitalar, ha interesse
frequente em pesquisas direcionadas aos mecanismos de defesa bacterianos como mecanismos de
resisténcia aos antimicrobianos. E dentre esses micro-organismos esté a Klebsiella pneumoniae, que
€ uma bactéria da familia Enterobacteriacea, sdo bacilos gram-negativos, aerdbios facultativos, e
estdo relacionados a infecgbes pulmonares, urinarias, infecgcdes neonatais, de UTI e em individuos
imunocomprometidos. A K. pneumoniae aparece como o segundo micro-organismo de maior
incidéncia no hospital, com mais de 10% de notificacBes. O objetivo desse artigo foi demonstrar a
importancia da detec¢éo e controle desse micro-organismo. A metodologia utilizada foi a de reviséo
de literatura, realizando buscas em sites especificos da area. Controlar esses agentes altamente
patogénicos ao homem é um desafio, e pleiteia 0 envolvimento de atividades multidisciplinares,
atuando desde a detec¢do desse micro-organismo em pacientes, quanto no ambiente hospitalar, até
os trabalhadores que podem ser veiculos através da contaminacdo cruzada, focando no controle e
tratamento adequado para minimizar a dissemina¢éo, subsidiando estratégias inovadoras, com base
na evolugéo desses agentes.

PALAVRAS-CHAVE: micro-organismo; K. pneumoniae; ambiente hospitalar.

1 INTRODUCAO

As pesquisas direcionadas as infec¢des relacionadas a assisténcia em
saude (IRAS) estdo em linha crescente trazendo informacdes que instigam novos e
constantes estudos. As IRAS, comumente em ambiente hospitalar, atingem os
pacientes enquanto internados, podendo manifestar-se durante a internacao ou apés
a alta e apresentam altas taxas de morbimortalidade. Elencando em cuidados cada
vez mais efetivos, no intuito de minimizar a proliferagcdo desses microrganismos e,
consequentemente, a contaminagdao de outros pacientes e, eventualmente, dos
trabalhadores. Sendo considerado problema de saude publica, afetando a economia,
por dispor de alto custo a cada internacao, sendo oneroso ao paciente, a familia e as
instituicdes de salude (GUIMARAES et al., 2011; WOLFE et al., 2009). Nos Estados
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Unidos da América, o Center for Disease Control (CDC) estimou que anualmente

cerca de 2 milhdes de individuos adquirem uma infeccdo enquanto internados,
resultando dai 90.000 mortes (DIAS; MONTEIRO, 2010).

Infeccdo hospitalar é qualquer infeccdo contraida apds 72 horas de
internacdo do doente, manifestada durante a permanéncia do paciente e até mesmo
apos alta, se relacionada a internacdo. Dessa maneira, ndo ha como reduzir
totalmente esse tipo de infeccdo, uma vez que € impossivel eliminar as relacdes
ecologicas existentes entre os seres vivos (BRASIL, 2004a).

Controlar as IRAS é um dos maiores desafios para os controladores desse
tipo de infecgao, ressaltando a contaminagéo cruzada como um dos maiores fatores,
relacionados a 40% da disseminacdo no ambiente hospitalar, refletindo as praticas
epidemioldgicas (FERREIRA et al.,, 2011). Inserir um bom rastreamento das
linhagens desses micro-organismos é de suma importancia para identificacdo de
provaveis fontes de contaminacédo (ESTEVES et al., 2016).

Dos principais micro-organismos de interesse médico, relacionados a
contaminac@o ambiental esta a Klebsiella pneumoniae (BRASIL, 2004b).

Considerando a crescente incidéncia das IRAS de alta morbimortalidade que
ocorrem por K. pneumoniae, o presente artigo teve por objetivo demonstrar que um
controle de infeccdo mais proximo da eficiéncia, minimiza a disseminacdo dessas
cepas cada vez mais resistentes a multiplas drogas nos ambientes de instituicdes de

saude.

2 METODOLOGIA

A pesquisa realizada nesse artigo € qualitativa, de revisdo de literatura,
realizada em sites especificos da area como Scielo (Scientific Electronic Library
Online), Lilacs (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude) e
PubMed (NCBI), utilizando-se de chaves IRAS que séo as infeccdes relacionadas a
assisténcia em saude, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella pneumoniae resistente,
veiculos de contaminacdo no ambiente hospitalar, e essa pesquisa ocorreu no
periodo de janeiro de 2016 a novembro de 2016, utilizando-se de artigos desde 2000
a 2015.
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A definicdo de infeccdo hospitalar (I.H.) que é aceita até a atualidade é do

3 REFERENCIAL TEORICO
3.1 As Infec¢Bes Relacionadas aos Cuidados em Saude (IRAS)

Ministério da Saude (M.S.) de doze de maio de 1998, na portaria de n°® 2016, que
apresenta como infeccdo hospitalar aquela infeccdo adquirida apos admissédo do
paciente, manifestada durante ou apds a internacdo, quando relacionada a
internacdo ou a procedimentos hospitalares. Neste documento, apresenta ainda
fundamentos para amparar a definicho de que, quando diagnosticada infeccéo
comunitaria por um microrganismo diferente, com agravamento das condi¢cbes
clinicas do doente, ou quando ndo se conhece o periodo de incubacdo do agente e
ndo ha evidéncia laboratorial ou clinica de infeccdo no momento da internacgéao.
Assim, considera-se I.H. as infeccbes que se apresentam a partir de 72h apos a
admissdo, da mesma forma toda e qualquer infeccdo manifestada anterior ao
periodo de 72h, se relacionada a procedimentos hospitalares durante esse periodo.
Além disso, as infeccdes em recém-nascidos (R.N.) sdo todas consideradas I.H.,
exceto a transplacentaria e relacionadas a bolsa rota superior a 24h. J& pacientes
com infecgdes provenientes de outros hospitais, no hospital atual, séo considerados
como infeccdo comunitaria (BRASIL, 1998).

As IRAS fazem parte do cenério de grande nimero de Gbitos em pacientes
hospitalizados e 40% dessas infeccbes ocorrem por contaminacdo cruzada,
provindas da mao dos trabalhadores da area e o restante sdo favorecidas pela
combinacdo de fatores, individuos imunocomprometidos, presenca de micro-
organismos patogénicos ao homem no ambiente hospitalar e a propria cadeia de
transmissao do ambiente (WEBER, 2010).

Ainda que houveram avancos das técnicas de limpeza, desinfeccdo e
esterilizacdo, as IRAS aumentaram em torno de 30% nos dultimos 20 anos
(TORTORA; FUNKE; CASE, 2012). Salientando que algumas Enterobactérias tém
apresentado multirresisténcia a antibiéticos, e dentre elas a Klebsiella pneumoniae é
das que apresentam resisténcia a uma gama maior de antibidticos, com opcdes
terapéuticas reduzidas e alta taxa de mortalidade (30 dias em 40% a 50%).
(BRASIL, 2013). E essa resisténcia deve-se a fatores como redugdo da
permeabilidade da membrana externa, perda de porinas ou produgao de enzimas [3-

lactamases (Klebsiella pneumoniae carbapenemase, metalo-B-lactamase, -
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lactamase de espectro estendido, oxacilinases) (PITOUT et al.,, 2015; ROBERT et
al., 2014; DIENSTMANN et al., 2010).
A K. pneumoniae vem se destacando nas infec¢cdes hospitalares como

micro-organismo resistente a diversos antibioticos, e acomete notadamente
individuos imunossuprimidos e com infec¢des, como infec¢des de feridas, intra-
abdominais, dos tratos urinério e respiratorio, e septicemia (ESTEVES et al., 2016),
e em neonatos (BLACK et al., 2004). A K. pneumoniae na América Latina
corresponde a 10,2% de todos os patégenos isolados em infecgbes pulmonares, ja

no Brasil, 12,4% de infec¢Bes de corrente sanguinea (BRASIL, 2014a).

3.2 Klebsiella pneumoniae

A Klebsiella pneumoniae é um bacilo Gram-negativo, que mede cerca de 2
pum por 0,5 um, é aerdbio facultativo, ndo esporulado e imével, pertencente a familia
Enterobacteriaceae, comumente encontrados no ambiente natural como &gua,
esgoto, solo, plantas e também como saprdfitos, colonizando as mucosas da
nasofaringe (trato respiratério), do trato génito-urinario e do trato gastrointestinal de
seres humanos e animais (KONEMAN et al,, 2008; TRABULSI; ALTERTHUM, 2008).
E importante micro-organismo patogénico de infec¢bes hospitalares, culminando em
surtos nas unidades de internagdo como UTI (DIPERSIO et al., 2005). Exprimem
taxa consideravel de mortalidade estando relacionadas a algumas manifestacdes
clinicas como pneumonia, infeccdo urinaria, septicemia precoce ou tardia, infeccdes
no local da cirurgia, atingindo pacientes com sistema imunol6gico enfraquecido,
como recém-nascidos, pacientes idosos e imunocomprometidos (ESTEVES et al.,
2016).

Das relevantes caracteristicas desse micro-organismo, a fundamental é a
capacidade de tornar-se resistente as drogas de escolha para os quadros
infecciosos, sendo dos mecanismos emergentes a resisténcia aos carbapenémicos,
por meio da producdo de enzimas que podem degradar essa classe de antibiéticos
(carbapenemases) dificultando o tratamento de infecgbes graves (TORTORA;
FUNKE; CASE, 2012). Haja vista a importancia de se compreender oS mecanismos
relacionados a viruléncia, pois grande parte das IRAS associadas a infeccbes por
esse micro-organismo, estao relacionadas a Klebsiella pneumoniae carbapenemase

(KPC), micro-organismo apresenta enzimas que além de hidrolisar o0s
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carbapenémicos, agem inativando as penicilinas, cefalosporinas e monobactamicos
(QUEENAN e BUSH, 2007; NORDMAN e POIREL, 2002) e ainda podendo
apresentar resisténcia aos aminoglicosideos, complicando o tratamento (TSAI et al.,
2014; ZHAO et al., 2014; GARBATI; AL GODHAIR, 2013; SPANU, 2012). Somente a

polimixina B ou E (colistina), associada a algum aminoglicosideos (amicacina ou

gentamicina), tigeciclina e/ou carbapenémicos, apresenta alguma atividade no
tratamento dessas infeccbes por KPC (MONACO et al., 2014; BRASIL, 2013).
Segundo Meyer e Picoli (2011), de 30% a 60% de cepas de Klebsiella isoladas de
unidades de terapia intensiva apresentam perfil de resisténcia a betalactamicos.

A transmissdo cruzada entre pacientes € eventualmente intermediada pelos
profissionais da area de salde, através das maos e por fomites, sendo beneficiada
pela capacidade de sobrevivéncia destas bactérias no ambiente hospitalar
(BORGES et al., 2015; RODRIGUES et al., 2015; ALVES; BEHAR, 2013).

3.3 Aresisténcia aos Antimicrobianos

Ha mais de meia década, as IRAS vém sendo tratadas no intuito de serem
combatidas, com o uso de antibiéticos com capacidade bactericida (causar morte)
ou bacteriostatica (inibir a multiplicacdo) de micro-organismos (WHO, 2014).

No ambiente hospitalar a resisténcia bacteriana € um dos fatores mais
importantes no controle das infeccdes, e cada vez mais micro-organismos da familia
Enterobaceriaceae, como a K. pneumoniae tem desenvolvido mecanismos que
aumentam o leque de antibi6éticos ao qual é resistente, culminando em espécies
multirresistentes, alarmando como grave problema de satde publica (MINISTERIO
DA SAUDE, 2010). Utiliza-se a terminologia multirresisténcia para definir micro-
organismos que apresentam resisténcia a um numero expressivo de antibiéticos
(DIENSTMANN et al., 2010).

A terapia administrada no tratamento de micro-organismos como a K.
pneumoniae é diversificada, incluindo as penicilinas como a ampicilina, o0s
betalactamicos combinado com outras drogas, as cefens (cefalosporinas) por via
oral e parenterais, os monobactamicos, os carbapenémicos (imipenem), os
aminoglicosideos, as tetraciclinas (doxiciclina), as fluoroquinolonas assim como as
quinolonas, as nitrofurantoinas, os fenicdis, dentre outros farmacos (CLSI, 2013).

Os antibdticos B-lactamicos sdo frequentemente indicados no tratamento

dessas Enterobacteriaceae devido a sua baixa toxicidade e boa eficacia terapéutica
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(GRALHA, 2011).

A resisténcia bacteriana provém de fatores variados, alteracdo do alvo,
alteracdo da expressdo de porinas, sistema de refluxo, producdo de enzimas, e
sendo dos mais importantes o uso indiscriminado de antibiéticos, selecionando
cepas cada vez mais dificeis de serem controladas.

As linhagens bacterianas com ampla resisténcia podem produzir enzimas
qgue inativam a acdo dos antibiéticos de alguma forma, como as produtoras de f-
lactamases, que hidrolisam os antibiéticos do grupo das penicilinas, ha também as
produtoras B-lactamases de Espectro Estendido (ESBL), essas quebram o anel B-
lactamico de cefalosporinas de 32 geracdo e monobactamicos (aminoglicosideos e
quinolonas) (SPANU et al., 2002; BRADFORD, 2001), mas nao afetam cefamicinas
nem carbapenens (CBC, 2010) e ainda as produtoras de carbapenemases,
Klebsiella (KPC), que sao resistentes ha até 95% dos antibidticos dificultando
intensamente o tratamento. Outras formas de resisténcia emergentes sdao a
producdo de p-lactamases tipo AmpC, que hidrolizam cefoxitina, e de
carbapenemases, como as metalo-p-lactamases (MBL) com B de Ambler, que
hidrolizam todos os p-lactamicos exceto aztreonam (PEIRANO et al., 2007),

conforme demonstrado na Tabela 01.

Tabela 1. Enzimas produtoras e a agdo nos antibioticos

Enzimas produzidas Acéo Antibioticos

B-lactamases Hidrolisam os Farmacos Resisténcia as penicilinas

B-lactamases (ESBL) Quebram o anel B-lactamico Resisténcia a Cefalosporinas e
Monobactrans
Hidrolisam penicilinas,
KPC cefalosporinas, aztreonam e
carbapenémicos

Hidrolizam todos os $3-

Resisténcia aos
Carbapenémicos

MBL n Todos exceto Aztreonam
lactamicos

NDM Hidrolizam todos os B- Todos exceto Aztreonam
lactamicos

Fonte: Proprio autor.

Santos em 2007 realizou uma pesquisa ao qual comparava os tratamentos
de pacientes acometidos por infecgbes provocadas por K. pneumoniae e teve em
seus resultados que das penicilinas a mais sensivel foi o0 acido clavulanico
associado a amoxicilina, ja na classe das cefalosporinas, a cefoxitina apresentou
eficacia de 100% (para as 33 linhagens testadas). Enquanto que dos

aminoglicosideos, a amicacina apresentou o percentual de 70,5% de sensibilidade, e
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por fim, entre as quinolona, a levofloxacina demonstrou resultado 68,9%,
destacando-se (PETERSEN, 2013).

4 CONSIDERACOES FINAIS

Ha necessidade veemente de se reduzir as taxas das IRAS, utilizando de
alguns meios como, monitoramento constante do ambiente, avaliando as condicdes
do hospedeiro e pesquisando os agentes envolvidos nesse ciclo.

Controlar micro-organismos como a K. pneumoniae, que sdo altamente
patogénicos, é ainda um desafio, e pleiteia o0 envolvimento de atividades
multidisciplinares, atuando desde a deteccdo desse micro-organismo em pacientes
guanto no ambiente hospitalar, envolvendo os trabalhadores que podem ser veiculos
através da contaminacao cruzada, focando no controle e tratamento adequado para
minimizar a disseminacdo. A reducdo dos casos de resisténcia exige situagcdes
rotineiras e precisas como o diagnéstico adequado, culminando num tratamento
eficaz. Portanto, novas estratégias devem ser elaboradas, intencionado a combater
esses micro-organismos emergentes, tracando estratégias epidemioldgicas,
embasado na evolucao que ocorre com essas bactérias, como alteracdes estruturais
e morfolégicas e na minimizacdo dos riscos no ambiente hopitalar, como o
estabelecimento de medidas efetivas, envolvendo, boa limpeza, corretas
desinfeccdo e esterilizacdo de materiais, equipamentos, superficies e higiene dos

profissionais da saude, evitando assim a contaminacao cruzada.
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