Resisténcia aos Antibioéticos
— Uma ameaca crescente a nivel europeu
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Durante a ultima década tem-se verificado um
aumento das taxas de resisténcia antimicrobiana aos
principais agentes patogénicos, e o ultimo relatorio do
sistema de vigilancia europeu (EARS-NET) espelha
bem essa realidade (2011), sobretudo em bactérias de
gram negativo (K. pneumoniae, E. coli e P. aerugino-
sa). Aparentemente, tem-se verificado uma estabiliza-
¢do ou mesmo um decréscimo em bactérias de gram
positivo @,

Infegdes complicadas por isolados multirresisten-
tes (MDR), extremamente resistentes (XDR) e com-
pletamente resistentes (PDR - Pandrug-resistant) sao
cada vez mais frequentes, e por isso dificeis de tra-
tar @, Muitas destas infe¢Oes sdo associadas aos cui-
dados de satde (IACS), e em Portugal o inquérito de
prevaléncia de infe¢do 2010 estima uma prevaléncia
de infecdo nosocomial de 12% . As IACS resultam
frequentemente em estadia hospitalar prolongada com
inerente aumento dos custos, morbilidade e mortali-
dade, estando fortemente associadas com fatores de
risco externo como a presenca de dispositivos invasi-
vos. Os agentes com maior significado epidemiologi-
co incluem S. aureus resistente a meticilina (MRSA),
Enterococcus resistente a vancomicina, Enterobacte-
riaceae produtoras de ESBLs, Acinetobacter spp. e
Pseudomonas spp @.

Na comunidade, tem-se verificado uma elevada
prevaléncia de infe¢des (IC) em doentes provenientes
de lares de idosos e Unidades de Cuidados Continua-
dos Integrados, com 56,6% e 31,8% de doentes infeta-
dos. Os doentes com IC constituem importantes fontes
de transmissdo cruzada de infe¢des nas institui¢des de
saude ©.

O consumo exagerado e inapropriado de antibi-
oOticos tanto na medicina humana como animal tem

sido reconhecido como uma das origens do problema,

constituindo um importante fator de pressdo seletiva
conducente a emergéncia e disseminagdo de bacté-
rias resistentes e/ou genes de resisténcia aos antibio-
ticos ©. Estratégias de uso prudente dos antibidticos
tém-se mostrado eficazes na reducdo da resisténcia,
por exemplo em Inglaterra a diminuigdo do uso de flu-
oroquinolonas e¢/ou cefalosporinas levou a diminuigdo
da taxa de infe¢des sanguineas por MRSA ©. Refira-se
que, regra geral se observam no Norte da Europa taxas
de resisténcia aos antibioticos significativamente mais
baixas quando comparadas com os paises do Sul da
Europa, o que pode refletir diferentes de controlo de
infecdo e de uso de antimicrobianos .

Contudo, outros fatores também sdo importantes,
como a grande capacidade de disseminagdo de alguns
plasmideos e clones bacterianos resistentes possuindo
caracteristicas adaptativas particulares (ex: Escheri-
chia coli ST131), associados a verdadeiras epidemias
internacionais 7%, assim como a capacidade de dife-
rentes unidades ou sistemas de captura genética (plas-
mideos, transposdes e integroes) adquirirem e expres-
sarem novos genes de resisténcia ©.

O impacto clinico da resisténcia antimicrobiana
requer o estudo dos mecanismos implicados de modo
a contribuir para uma adequag@o rapida e dirigida do
tratamento assim como para o seguimento e controlo
epidemioldgico. O laboratdrio de microbiologia repre-
senta portanto um papel de vital importancia.

O antibiograma (ATB) ¢ por isso a prova mais im-
portante e a qual se deve dar mais ateng@o. Presente-
mente, muitos laboratorios europeus estdo a aderir aos
novos critérios de interpretacdo do ATB (breakpoints)
da EUCAST (European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing) para previsdo da eficacia te-
rapéutica, relegando os anteriores critérios da CLSI
(Clinical Laboratory Standards Institute — USA) e ou-



tros presentes a nivel nacional, esperando-se que este-
jam implementados a curto prazo em todos os paises
da Unido Europeia 9. Em termos gerais a EUCAST
recomenda CMI’s definindo resisténcia inferiores a
CLS], incluindo a anulag@o da categoria intermédia
em algumas combinagdes antibiotico-espécie, o que
podera levar a ocorréncia de um maior nimero de er-
ros na categorizagdo dos isolados.

Esta harmonizagdo dos critérios de interpretagdo
dos resultados de ATB ¢ da estandardizagdo de meto-
dologias permitira contudo, uma correta comparagao
das taxas de resisténcia, uma melhor comparagio dos
resultados de controlo de qualidade externo, a moni-
torizagdo do desenvolvimento de resisténcia em siste-
mas de vigilancia internacionais e a investigagdo dos
efeitos das estratégias de intervencao.

Outras formas de detecdo da resisténcia poderdo ser

também importantes em determinados contextos, como
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a utilizagdo de meios cromogénicos para pesquisa de
colonizagdo por agentes com maior significado epi-
demiolégico ou ainda a detecdo por via molecular de
genes especificos. Atualmente, sdo ja amplamente utili-
zadas diversas técnicas de biologia molecular aplicadas
a Microbiologia, onde se destacam as técnicas baseadas
na polymerase chain reaction, blotting, DNA microar-
rays, analise de fragmentos e sequenciagdo. O diagnds-
tico molecular ¢ particularmente apropriado no estudo
de agentes infeciosos cuja detecdo, identificagdo ou de-
terminagdo de suscetibilidade seja dificil de efetuar em
tempo util pelos métodos convencionais V.

A resisténcia aos antibidticos ¢ um problema com-
plexo que requer uma estratégia multifacetada, que
passa também pela qualidade do desempenho do la-
boratoério de microbiologia em todas as suas agdes de
diagndstico, screening, monitorizagdo, investigacao e
reporte.
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