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ABSTRACT
Introduction: Hemodialysis is the main treatment for patients with Chronic Renal

Insufficiency and one of the main complications resulting from it is the occurrence of

infections caused by opportunistic microorganisms belonging to the “ESKAPE” group.

Aim: to determine the frequency of isolation of pathogens from the ESKAPE group and

evaluate their respective antimicrobial resistance profiles in hemodialysis patients in a

medium and high complexity hospital located in the Amazon. Outlining: Retrospective

study carried out with collection of data available in the medical records of 167

patients diagnosed with Chronic Renal Insufficiency, undergoing hemodialysis or

peritoneal dialysis from 2015 to 2019 in a regional hospital in the Southeast of Pará.

Results: Of the 174 bacteriological cultures analyzed, 70.1% were positive and, of

these, 57.4% were positive for bacteria belonging to the ESKAPE group. The most

frequent microorganism belonging to the ESKAPE group was Staphylococcus aureus

(47.1%); as to the resistance levels, 50% of Acinetobacter baumannii were resistant to

carbapenems. Implications: The phenotypic profile of multidrug resistance to

antimicrobials in strains of Acinetobacter baumannii was identified, highlighting the

importance of knowledge about the profile of sensitivity to antimicrobials for a more

assertive treatment and better prognosis.
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INTRODUÇÃO
A Insuficiência Renal Crônica (IRC) consiste na

deterioração da função renal de maneira progressiva,

os mecanismos que mantém a homeostase corporal

entram em falência ocasionando uremia e

necessitando de tratamento adequado para a

manutenção da vida. Pode ser ocasionada por

glomerulonefrite crônica, pielonefrite, hipertensão

não controlada, infecções dentre outras¹.

De acordo com a Sociedade Brasileira de

Nefrologia (SBN)
2
, o número estimado de doentes

renais crônicos no mundo aproxima-se de 850 milhões

de pessoas. A taxa de mortalidade é crescente,

ocorrem cerca de 2,4 milhões de óbitos por ano.2 Um

censo realizado em 2014 demonstrou que o número

total de pacientes em diálise foi de aproximadamente

112 mil, apresentando taxas de incidência e

prevalência mais altas na região Sudeste (49%) e mais

baixas na região Norte (4%)
3
.

O principal tratamento para IRC é a

hemodiálise, que consiste na substituição da função

renal de filtração do sangue por equipamentos

artificiais, que se baseiam em processos de difusões

entre membranas, visando a remoção do excesso de

água, solutos e toxinas. Logo, este procedimento

proporciona a manutenção da homeostase, que é

primordial para ganho de tempo até que seja possível

o transplante renal. Além disso, para realização desse

processo, acessos são feitos podendo ser cateteres,

fístulas arteriovenosas ou enxertos arteriovenosos
1
.

Dessa forma, a principal complicação

decorrente do tratamento é a ocorrência de infecções

por microrganismos oportunistas devido à maior

fragilidade imunológica e maior exposição associada a

quebra da integridade das barreiras primárias,

resultando em maior frequência de ocorrências

hospitalares por Infecções Relacionadas à Assistência

à Saúde (IRAS)
4
. Essas infecções são as principais

causas de morbidade e mortalidade entre pacientes

imunossuprimidos e que são submetidos a

procedimentos clínicos invasivos que ocorrem com

frequência em pacientes hemodialíticos, como

punções, inserção de cateteres e próteses.
4

Dentre os principais microrganismos associados

às IRAS há um grupo denominado “ESKAPE”, que é

composto por Enterococcus faecium, Staphylococcus

aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter

baumannii, Pseudomonas aeruginosa e Enterobacter

spp.
5
Essas bactérias apresentam a capacidade de

rápida replicação, transmissibilidade elevada, altos

índices de resistência aos antimicrobianos e elevada

patogenicidade. Podem apresentar resistência a

diversos antimicrobianos incluindo drogas de última

escolha terapêutica, através da produção de enzimas,

alteração da permeabilidade da membrana, bombas

de efluxo e modificação do sítio-alvo.
6-9

Dessa forma,

é preciso ressaltar que essas bactérias são prioritárias

e críticas para pesquisa e desenvolvimento de novas

opções terapêuticas.
9

Portanto, considerando a maior suscetibilidade

dos pacientes hemodialíticos a infecções causadas por

bactérias pertencentes ao grupo ESKAPE e a escassez

de pesquisas sobre essa temática na região, torna-se

de grande valia o conhecimento acerca do perfil

clínico-epidemiológico desses microrganismos e suas

características fenotípicas de resistência aos

antimicrobianos, possibilitando a mitigação dos

prejuízos inerentes à saúde, além de trazer

benefícios econômicos ao serviço de saúde.

Assim, o presente estudo teve por objetivo

determinar a frequência de isolamento de patógenos

do grupo ESKAPE e avaliar seus respectivos perfis de

resistência aos antimicrobianos em pacientes

hemodialíticos de um hospital de média e alta

complexidade localizado na Amazônia.

MÉTODO
Trata-se de um estudo do tipo transversal com

abordagem quantitativa, realizado no Hospital

Regional que presta serviços de média e alta

complexidade a pacientes de 15 municípios no

Sudeste do Estado do Pará, Brasil. Esses quinze

municípios pertencem ao 12º Centro Regional de

Saúde. O hospital está situado a uma distância de
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1.018 km da capital Belém, atualmente apresenta 98

leitos e diversas especialidades com destaque para a

nefrologia com serviço de transplantes implantado

em 2012. Além disso, dispõe do serviço de terapia

renal substitutiva com 32 máquinas de hemodiálise e

capacidade de atender a 180 pacientes.

Mediante aprovação do Comitê de Ética em Pesquisa

da Faculdade de Ensino Superior da Amazônia

Reunida com o Certificado de Apresentação de

Apreciação Ética (CAAE): 30736820.2.0000.8104 e

parecer número: 4.126.561, atendendo a Resolução

do Conselho de Saúde n° 466/12, iniciou-se o período

de coleta de dados. Para seleção dos participantes

foram aplicados critérios de inclusão e exclusão.

Foram incluídos na pesquisa pacientes diagnosticados

com IRC, de ambos os sexos, submetidos à

hemodiálise ou diálise peritoneal, que apresentaram

casos de infecções ou colonizações no período de

2015 a 2019, com idade ≥ 18 anos, e que

concordaram em participar do estudo., atendendo a

Resolução do Conselho de Saúde n° 466/12. Foram

excluídos os prontuários dos pacientes que não

atendiam os critérios de inclusão e que apresentavam

informações incompletas.

O estudo foi realizado através da análise de laudos

utilizando o sistema de prontuários eletrônicos do

próprio hospital devidamente liberados. Foram

analisadas 174 culturas bacteriológicas provenientes

de 167 pacientes diagnosticados com IRC. A coleta de

dados ocorreu entre os meses de julho e agosto de

2020. Foram coletados dados provenientes de

prontuários referentes a espécimes clínicos,

microrganismos isolados e seus respectivos perfis de

resistência frente aos antimicrobianos, que foram

anteriormente obtidos utilizando testes de

identificação e sensibilidade a antimicrobianos em

aparelho semiautomático (MicroScan 4 Siemens®).

Foram utilizadas as recomendações da Agência

Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) para o

procedimento técnico de análise microbiológica das

amostras e as recomendações do Clinical and

Laboratory Standards Institute (vigente para cada

ano) para determinação do perfil de suscetibilidade

frente aos antimicrobianos.

Para caracterização sociodemográfica, analisaram-se

as variáveis: raça, escolaridade, moradia

(rural/urbana), município de origem, faixa etária e

comorbidades. Após a coleta, os dados foram

tabulados em planilhas do Excel (Microsoft 2016®) e

consolidados de acordo com a codificação apropriada

para cada uma das variáveis estudadas. A análise

estatística foi realizada através de distribuições

absolutas e percentuais.

RESULTADOS
Durante o período abordado no estudo (2015 a

2019), o hospital atendeu, em média, 139 pacientes

por ano. É importante salientar que os pacientes são

acompanhados por períodos prolongados, não

havendo inserção frequente de novos pacientes.

Nesse período, foram solicitadas 174 culturas

bacteriológicas provenientes de 167 pacientes, sendo

que 70,1% (122/174) foram positivas e dessas 57,4%

(70/122) foram positivas para bactérias pertencentes

ao grupo ESKAPE.

Do total de pacientes atendidos pelo serviço de

nefrologia no período do estudo, 38/167

apresentaram culturas positivas para bactérias do

grupo ESKAPE, sendo destes 47,4% (18/38) eram do

sexo masculino e 52,6% (20/38) do sexo feminino.

Além disso, 55,3% (21/38) tinham idade acima de 30

anos e 42,1% (16/38) apresentavam idade acima de

60 anos.

Em relação à moradia, 14,3% residiam em zona

rural e 85,7% residiam em zona urbana, distribuídos

principalmente entre os municípios de Redenção

(40%), Xinguara (17,4%), São Felix do Xingu (17,2%).

Observou-se que o ano com maior número de culturas

positivas foi 2019 com 34,3% (24/70) seguido por 2018

com 27,1% (19/70) e 2015 com 17,4% (12/70).

No que diz respeito ao diagnóstico de doenças

crônicas, a maioria dos pacientes apresentavam a

Hipertensão Arterial Sistêmica 84,2% (32/38), seguido

por Diabetes Mellitus 42,1% (16/38) e
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Glomerulonefrite 10,5% (4/38), cabendo ressaltar que

alguns pacientes apresentavam simultaneamente o

diagnóstico de Hipertensão Arterial Sistêmica e

Diabetes Mellitus 47,36% (18/38).

Observou-se maior frequência de positividade

em hemoculturas (28,6%), culturas de vigilância

(17,1%) e swab de óstio de cateter (15,7%), seguidos

por ponta de cateter (14,3%), urina (8,6%), secreção

de ferida operatória (5,7%) dentre outras. Quanto à

etiologia das colonizações/infecções, o

microrganismo pertencente ao grupo ESKAPE mais

frequente detectado foi S. aureus (47,1%) seguido por

P. aeruginosa (11,4%) e K. pneumoniae (11,4%)

(Tabela 1).

Tabela 1 –Distribuição das espécies bacterianas pertencentes ao grupo ESKAPE detectadas em

infecções/colonizações em pacientes hemodialíticos, Pará, Brasil, 2015 a 2019.

Amostras biológicas

Microrganismos (%)

A.
baumannii

(n= 4)

S.
aureus
(n=35)

K.
pneumoniae

(n=8)

Enterobacter
spp.
(n= 6)

P.
aeruginosa
(n= 17)

Aspirado traqueal (n=2) - 2,9 - - 5,9
Sangue (hemocultura) (n=20) - 42,8 25,0 66,6 -
Lavado brônquico (n=1) - - - - 5,9
Líquido peritoneal (n=1) - - - - 5,9
óstio de cateter (n=11) 25,0 11,4 - 16,6 29,4
Ponta de Cateter (n=10) 25,0 11,4 12,5 - 23,5
Ferida operatória (n= 4) 25,0 5,7 - - 5,9
Swab de ferida no pé (n=3) - 8,6 - - -
Swabs de vigilância (n=12) 25,0 11,4 50,0 - 17,6
Urina (n=6) - 5,7 12,5 16,8 5,9

Fonte: Autores da pesquisa. (%) Dados numéricos demonstrados em porcentagem, representa a frequência de positividade para

bactérias do grupo ESKAPE entre os espécimes clínicos. – Dado numérico igual a 0.

Quanto ao perfil de susceptibilidade,

observou-se que os microrganismos Gram-negativos

apresentaram baixa sensibilidade para

amoxacilina/clavulanato (37%). Já em relação ao

imipenem e meropenem, as cepas apresentaram alta

sensibilidade. Ressalta-se que o A. baumannii

apresentou altos índices de resistência aos

carbapenêmicos (50%, em média), com perfil

fenotípico de multirresistência.

Para as classes de quinolonas e cefalosporinas,

observou-se índices de sensibilidades variáveis

dependendo da droga utilizada. As bactérias

Gram-positivas mostraram-se altamente sensíveis no

método quantitativo à vancomicina, fato não

observado para as penicilinas, que apresentaram

baixa eficácia para as cepas em estudo (Tabela 2).
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Tabela 2 – Perfil de resistência de isolados bacterianos provenientes de colonizações/infecções em pacientes

hemodialíticos, Estado do Pará, Brasil, 2014 a 2019.

Fonte: Autores da pesquisa. (%) Dados numéricos demonstrados em porcentagem, representa a frequência de resistência dos isolados

frente aos antimicrobianos. – Representação dos antimicrobianos não testados. AMP: Ampicilina; AMI: Amicacina; CPM: Cefepima; TET:

Tetraciclina; CRO: Ceftriaxona; AMC: Amoxacilina+Clavulanato; SUT: Sulfametoxazol+Trimetoprim; CIP: Ciprofloxacina; CFZ: Cefazolina;

ATM: Aztreonam; PIT: Piper. /Tazobct; CFO: Cefoxitina; CAZ: Ceftazidima; IPM: Imipenem; MPM: Meropenem; GEN: Gentamcina; AZT:

Azitromicina; ERI: Eritromicina; RIF: Rifampicina; VAN*: Vancomicina, realizado por microdiluição; OXA: oxacilina;

DISCUSSÃO
Os pacientes com IRC podem ser 26 vezes mais

acometidos por infecções do que a população em

geral e 100 a 200 vezes mais propensos a adquirir

microrganismos oportunistas.
10

As altas taxas de

infecções causadas por bactérias pertencentes ao

grupo ESKAPE detectadas neste estudo corroboram

este fato. Além disso, a elevada positividade de

hemoculturas evidencia que a bacteremia na

população em diálise representa uma das principais

causas de morbimortalidade, juntamente com o

aumento de hospitalizações e custos.
10

Essa maior susceptibilidade se deve à debilidade

imunológica que ocorre nesses pacientes, podendo

ser relacionada com a disfunção neutrofílica

associada à uremia, bem como, doenças primárias

como diabetes e hipertensão. Dessa forma, é possível

compreender o perfil clínico descrito para os

indivíduos incluídos, com 50% apresentando

hipertensão e diabetes associadas. Além disso, as

falhas no procedimento de hemodiálise, como

contaminação da água, falta de familiaridade com o

uso de dialisador e quebra repetitiva da integridade

da pele, são fatores importantes.
11-12

Assim, é evidente que a realização contínua de

culturas de vigilância é capaz de definir a

epidemiologia das infecções nesses pacientes,

contribuir para detecção de colonização de forma

precoce e, assim, interromper a progressão para

infecções sistêmicas. Nesse sentido, é preciso

destacar que as culturas de ponta e óstio de cateter

bem como, culturas de vigilância também se

apresentaram positivas, semelhante ao encontrado

em um estudo em que a maioria das infecções de

corrente sanguínea foram relacionadas ao acesso

vascular (cateter) (76,0%).
13

Portanto, além da possibilidade de mitigar os índices

de colonizações e infecções, o rastreio com exames

microbiológicos possibilita analisar a virulência e

patogenicidade dos agentes etiológicos. Como fora

demonstrado em estudo sobre a etiologia das

infecções nosocomiais, revelando que do total de 53

patógenos isolados, o principal microrganismo

envolvido foi S. aureus Resistente à Meticilina (MRSA)

(16,1%), corroborando os achados desta pesquisa.
14

Cabe ressaltar que esse perfil fenotípico de

resistência frequentemente está associado a

alteração do sítio de ação dos antimicrobianos.
14

Já considerando as cepas Gram-negativas isoladas

neste estudo, observou-se predomínio de P.

aeruginosa e K. pneumoniae. Essas cepas são

responsáveis por reduzir as opções terapêuticas em

infecções graves, aumentar a carga da doença e taxas

de mortalidade devido às falhas associadas ao

tratamento. Assim, o sucesso dessas bactérias em

infecções se deve principalmente a transmissão
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horizontal de plasmídeos que carreiam genes capazes

de codificar mecanismos de resistência aos

antimicrobianos.
15

Considerando este fato, é preciso salientar que o A.

baumannii é uma ameaça grave e emergente à saúde

global, pois vem se disseminando globalmente em um

ritmo alarmante, limitando as opções terapêuticas.
16

Como fora elucidado em um estudo realizado no

Brasil, no qual foi possível observar que os pacientes

infectados ou colonizados por essa bactéria

apresentaram taxa de mortalidade mais elevada

(34,6%).
17

Outra pesquisa revelou que a mortalidade

foi maior entre pacientes colonizados ou infectados

por A. baumannii multirresistente (MDRAB) (56,2%)

em comparação aos pacientes com bacteremia não

MDRAB (4,7%).
18

Além disso, no hospital em estudo, já foi possível

evidenciar que 55,6% dos A. baumannii isolados

carreavam o gene blaOXA-23, associado à resistência

aos carbapenêmicos, uma das últimas opções

terapêuticas em infecções graves.
19

Portanto, o perfil

fenotípico de multirresistência descrito nesta

pesquisa sugere a necessidade de medidas mais

severas para controle de infecção, uso racional de

antimicrobianos e vigilância contínua.
19

Apesar das recomendações robustas acerca das boas

práticas assistenciais, uma avaliação em unidades

ambulatoriais de hemodiálise, constatou que a

indicação e duração para a profilaxia não são

consistentes com as diretrizes em 20% dos casos, o

que pode piorar o panorama associado a resistência

bacteriana e o prognóstico dos pacientes.
20-21

Além

disso, é preciso considerar que as instalações de

diálise ambulatorial são ambientes propícios para a

disseminação de organismos multirresistentes,

reforçando a necessidade da identificação e

investigação de cepas semelhantes entre os pacientes

e o ambiente, evidenciando a ocorrência de

transmissão cruzada.
22-23

Corroborando este fato, estudo de coorte realizado

em um setor de diálise revelou que a aquisição de

uma ou mais bactérias multirresistentes era

frequente, ocorrendo em 40% dos pacientes. Destas

ocorrências, 13% e 15% adquiriram MRSA ou

Enterococcus resistente à vancomicina (VRE),

respectivamente.
22-23

Já a detecção de bactérias

Gram-negativas multirresistentes foi ainda mais

comum 69%, evidenciando a problemática associada à

transmissão de genes interespécies neste grupo.
22-23

Outro fato que deve ser considerado é que a

tentativa de descolonização dos pacientes, das

instalações de diálise e vias hidráulicas das máquinas

de hemodiálise, podem facilitar a seleção de cepas

capazes de expressar seus mecanismos de resistência,

podendo também influenciar na seleção de cepas

contendo genes de resistência aos desinfetantes e

antissépticos.
24

Portanto, é crucial a adoção de boas práticas

assistenciais já validadas para que a segurança plena

dos pacientes seja alcançada. Algumas estratégias,

como prática contínua de higienização das mãos,

realização de culturas de vigilância, cuidados

apropriados com cateter, uso adequado de agentes

antissépticos, uso racional de antimicrobianos e

educação continuada para equipe, são capazes de

mitigar as infecções evitáveis, a morbidade e

mortalidade nesta população.
20,25

É preciso considerar também os fatores externos

associados, como as intervenções utilizadas para

aumentar os rendimentos das áreas agrícolas e de

criação de animais executadas na agropecuária. O

uso de antimicrobianos que, por vezes, acontece de

forma contínua e indiscriminada, pode favorecer a

seleção de bactérias multirresistentes de fontes

animais e ambientais e sua disseminação para

humanos, reforçando a necessidade da adoção de

preceitos de Saúde Única/OneHealth.
26

Finalmente, no que se refere às limitações, mediante

desenho retrospectivo torna o estudo vulnerável a

possíveis imprecisões na coleta de dados. Por isso, é

de grande valia a realização de novos estudos a fim

de estabelecer a prevalência local correlacionado

com desfechos clínicos.
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CONCLUSÃO
A detecção de bactérias pertencentes ao grupo

ESKAPE entre os pacientes com IRC e a detecção de

perfil fenotípico de multirresistência aos

antimicrobianos observado reforçam a importância do

monitoramento do perfil de sensibilidade frente aos

antimicrobianos através da realização exames

microbiológicos. Ademais é de grande valia maior

investimento na prevenção e controle da

disseminação de microrganismos entre esses

pacientes, especialmente àqueles multirresistentes

que se associam à maior morbimortalidade nessa

população.

RESUMO
Introdução: A hemodiálise é o principal tratamento para pacientes com Insuficiência Renal Crônica e uma das principais

complicações decorrentes dela é a ocorrência de infecções causadas por microrganismos oportunistas pertencentes ao grupo

“ESKAPE”. Objetivo: Determinar a frequência de isolamento de patógenos do grupo ESKAPE e avaliar seus respectivos perfis de

resistência aos antimicrobianos em pacientes hemodialíticos em um hospital de média e alta complexidade localizado na

Amazônia. Delineamento: Estudo retrospectivo realizado com levantamento de dados disponíveis em prontuários de 167

pacientes diagnosticados com Insuficiência Renal Crônica, submetidos à hemodiálise ou diálise peritoneal no período de 2015 a

2019 em um hospital regional no Sudeste do Pará. Resultados: Das 174 culturas bacteriológicas analisadas 70,1% foram positivas

e destas, 57,4% foram positivas para bactérias pertencentes ao grupo ESKAPE. O microrganismo pertencente ao grupo ESKAPE

mais frequente foi Staphylococcus aureus (47,1%); em relação aos níveis de resistência 50% dos Acinetobacter baumannii foram

resistentes aos carbapenêmicos. Implicações: Identificou-se o perfil fenotípico de multirresistência aos antimicrobianos em

cepas de Acinetobacter baumannii, ressaltando a importância do conhecimento acerca do perfil de sensibilidade frente aos

antimicrobianos para um tratamento mais assertivo e melhor prognóstico.
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RESUMEN

Introducción: La hemodiálisis es el principal tratamiento de los pacientes con Insuficiencia Renal Crónica y una de las

principales complicaciones derivadas de ella es la aparición de infecciones causadas por microorganismos oportunistas

pertenecientes al grupo “ESKAPE”. Objetivo: Determinar la frecuencia de aislamiento de patógenos del grupo ESKAPE y evaluar

sus respectivos perfiles de resistencia antimicrobiana en pacientes en hemodiálisis en un hospital de mediana y alta complejidad

ubicado en la Amazonía. Delineación: Estudio retrospectivo realizado con recolección de datos disponibles en las historias

clínicas de 167 pacientes con diagnóstico de Insuficiencia Renal Crónica, sometidos a hemodiálisis o diálisis peritoneal de 2015 a

2019 en un hospital regional del Sudeste de Pará. Resultados: De los 174 cultivos bacteriológicos analizados, el 70,1% fueron

positivos y de estos el 57,4% fueron positivos para bacterias pertenecientes al grupo ESKAPE. El microorganismo más frecuente

perteneciente al grupo ESKAPE fue Staphylococcus aureus (47,1%); en cuanto a los niveles de resistencia, el 50% de

Acinetobacter baumannii fueron resistentes a los carbapenémicos. Implicaciones: Se identificó el perfil fenotípico de

multirresistencia antimicrobiana en cepas de Acinetobacter baumannii, destacando la importancia del conocimiento sobre el

perfil de sensibilidad antimicrobiana para un tratamiento más asertivo y mejor pronóstico.
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