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Staphylococcus spp. vem ganhando destaque em infec¢des na corrente sanguinea (ICS), apresentando alta prevaléncia,
multirresisténcia e consideravel poder de letalidade. O presente estudo teve como objetivo analisar a prevaléncia e
tracar o perfil de sensibilidade das espécies de Staphylococcus spp. isoladas de amostras de hemoculturas positivas
obtidas de um hospital de atengdo tercidria da rede publica do Ceard, no periodo de janeiro de 2015 a dezembro
de 2018. Dos 3292 exames de hemocultura realizados, apenas 15,88% tiveram resultado positivo, dos quais 24,85%
eram cocos Gram positivos. S. aureus representou 1,53% das hemoculturas positivas com 50% das cepas resistentes a
oxacilina. Os isolados de Staphylococcus sp. coagulase negativo obtiveram prevaléncia de 10,89%, representados por:
S. epidermidis (n=23), S. haemolyticus (n=17), S. hominis (n=13), S. saprophyticus (n=2) e S. warneri (n=2). Verificou-
se multirresisténcia em diversos isolados analisados, apresentando variagdes intra e interespécies. Portanto, nossos
achados melhoram o entendimento da epidemiologia das ICS causadas por Staphylococcus spp., na instituigdo de
estudo, bem como seu perfil de sensibilidade. A identificagao precoce do agente infeccioso auxilia na escolha adequada
do tratamento, aumentando as chances de cura e reduzindo o tempo de interna¢io do paciente.
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Staphylococcus spp. has been highlighted among bloodstream infections (BI), presenting high prevalence, multidrug
resistance and considerable lethality. The present study aimed to analyze the prevalence and the susceptibility
profile of Staphylococcus spp. isolated from positive blood cultures from a tertiary care public hospital of Ceara,
from January 2015 to December 2018. Of the 3292 blood cultures performed during this period, only 15.88%
were positive, of which 24.85% were Gram positive cocci. S. aureus represented 1.53% of positive blood cultures,
of which 50% were oxacilin resistant. Isolates of coagulase-negative Staphylococcus spp. showed a prevalence of
10.89%, represented by: S. epidermidis (n = 23), S. haemolyticus (n = 17), S. hominis (n = 13), S. saprophyticus (n
=2) and S. warneri (n = 2). Multiresistance occurrence was verified in several of the analyzed isolates, presenting
intra and inters species variations. Therefore, our findings improve the understanding of the epidemiology of BI
caused by Staphylococcus spp. in the studied institution, as well as its susceptibility profile. Early identification of the
infectious agent might aid in the appropriate choice of treatment, increasing the chance of cure and reducing the
patient length stay in hospital.
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As doengas infecciosas sao um problema de satde publica, sendo responsaveis por cerca de 18 milhoes
de dbitos por ano'?. Tais infec¢des podem ser originadas na comunidade, quando surgem antes do contato com
estabelecimentos de satide, ou em ambientes de assisténcia a satde, sendo estas classificadas como Infec¢oes
Relacionadas a Assisténcia de Saude (IRAS), apresentando altas taxas de morbidade e mortalidade, bem como
elevacdo dos custos nos tratamentos dos pacientes’.

Nos casos em que bactérias estdo presentes na corrente sanguinea, tem-se um quadro de bacteremia,
que pode ser transitoria — autolimitada e ndo causar grandes sequelas — ou infecciosa — gerando consequéncias
metastaticas ou sistémicas®. A bacteremia infecciosa, também chamada de infec¢do da corrente sanguinea
(ICS), pode evoluir para sindrome da resposta inflamatoria sistémica (SRIS), choque séptico (CS), sepse,
sindrome da disfun¢ao de multiplos érgaos (SDMO) e 6bito, caso ndo seja diagnosticada em tempo habil e
tratada adequadamente*”.

O correto diagndstico ¢ feito por meio de diversos exames, dentre eles a hemocultura, que, quando
positiva, representa um importante valor preditivo de infecgao, com prognostico preocupante, porém frequente
em hospitais de grande porte, os quais possuem pacientes imunologicamente vulneraveis e internados em
condi¢oes clinicas criticas, geralmente por um longo periodo®’.

Nesse contexto, bactérias do género Staphylococcus estao entre os principais patdgenos causadores de
infecgdes na corrente sanguinea, podendo-se dividir em dois grandes grupos: Staphylococcus aureus (S. aureus)
e Staphylococcus coagulase negativa (SCoN)®. Estudos epidemioldgicos mostram que S. aureus é a espécie
de bactérias Gram positivas que mais frequentemente causa infecgdes na corrente sanguinea, apresentando
uma taxa de letalidade em torno de 20%, o que pode variar de acordo com a idade e condigdo clinica dos
pacientes®!’. No Ceard, S. aureus tem grande relevancia em IRAS, correspondendo de 3,93% a 11,9% dos
isolados de pacientes com IRAS em Unidades de Terapia Intensiva''%

Por outro lado, espécies de SCoN vém ganhando importancia em IRAS, principalmente nas ICS,
em virtude de sua crescente prevaléncia em hemoculturas, podendo apresentar cepas resistentes a diversos
antibidticos, como penicilina, oxacilina/meticilina, eritromicina, ciprofloxacina, clindamicina e gentamicina'>".

Frente ao exposto, o presente trabalho teve como objetivo determinar a prevaléncia e o perfil de
sensibilidade das espécies de Staphylococcus isoladas de hemoculturas, visto que o conhecimento dessas
informagdes é essencial para o avan¢o na adequagao de politicas e préticas de prevenc¢ao e no desenvolvimento
de estratégias epidemioldgicas para combater a fonte da infec¢ao. Além disso, a investigagao e a abordagem
aplicada neste trabalho visam contribuir para a escolha do tratamento a ser utilizado e para o desenvolvimento
da pesquisa, uma vez que o local de estudo se trata de um hospital-escola.

No presente trabalho, realizou-se um estudo transversal retrospectivo com abordagem
quantitativa de prevaléncia de Staphylococcus spp. em hemoculturas de pacientes internados no setor
de clinica 1 e de transplante de medula dssea em um hospital de atencéao terciaria situado em Fortaleza,
CE, no periodo de janeiro de 2015 a dezembro de 2018.

Apos solicitacao médica, as amostras de sangue foram coletadas e encaminhadas para o setor
de Microbiologia do Laboratério Central do Hospital Universitdrio Walter Cantidio. A identificagao
e o perfil de sensibilidade aos antimicrobianos dos isolados clinicos foram realizados de acordo com
as diretrizes do Clinical Laboratory Standard Institute - CLSI (2018)™. Utilizou-se o sistema semi-
automatizado VITEK 2 (BioMérieux, Marcy-I'Etoile, France), com o cartao VITEK 2 GP (BioMérieux,
Franga) para teste de identificagdo do microrganismo, o qual é feito por meio de testes bioguimicos.
Para determinacao do perfil de sensibilidade do microrganismo, utilizou-se o cartdao VITEK 2 AST
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(BioMérieux, Franga), por meio do principio da técnica de microdilui¢do em caldo, com um
pogo de controle positivo (sem antibiotico) e multiplos po¢os com o microrganismo submetido a
concentragdes seriadas de antibioticos, conforme as orientagdes do fabricante.

Para a realiza¢do da presente pesquisa, os resultados obtidos do VITEK®2 foram coletados
do sistema OBSERVA. Foram incluidos no estudo somente os exames de hemocultura positivos
para Staphylococcus spp. realizados no periodo de janeiro de 2015 a dezembro de 2018. Os testes
de hemocultura negativos para Staphylococcus spp. ou que ndo possuiam o perfil de sensibilidade
descrito foram excluidos.

As variaveis selecionadas constituiram-se de: espécie da cepa encontrada e o perfil de
sensibilidade aos antibioticos mais utilizados na clinica. A analise dos dados foi feita de forma
descritiva. Os dados foram tabulados em planilhas do software Microsoft Office Excel 2010, e as
tabelas foram elaboradas no Microsoft Office Word 2010.

O referente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do
Hospital Universitario Walter Cantidio - CEP/HUWC - onde obteve parecer favoravel de nimero
2.331.030.

No periodo de janeiro de 2015 a dezembro de 2018, foram realizados 3292 exames de
hemocultura em pacientes internados no setor de clinica 1 e de transplante de medula dssea
do Hospital Universitario Walter Cantidio. As amostras foram coletadas consecutivamente,
conforme solicitacdo médica. Dentre as hemoculturas realizadas, 523 (15,88%), tiveram resultado
positivo, dos quais 130 (24,85%) eram cocos Gram positivos.

Na analise da taxa de testes positivos para S. aureus, foi observada a prevaléncia de oito
cepas, representando 1,53% das hemoculturas positivas, em que 50% destas eram S. aureus
resistente a meticilina (MRSA), confirmado através do teste de sensibilidade a oxacilina, pela
técnica de microdilui¢ao em caldo, conforme normas do CLSI (2018)'.

Com relagao aos isolados de SCoN, verificou-se a prevaléncia de 10,89% em hemoculturas
positivas, em que as principais espécies encontradas desse grupo foram: Staphylococcus
epidermidis (n=23), Staphylococcus haemolyticus (n=17), Staphylococcus hominis (n=13),
Staphylococcus saprophyticus (n=2), Staphylococcus warneri (n=2). A frequéncia relativa de
isolamentos das espécies de Staphylococcus spp. foi de: 35,38% para S. epidermidis; 26,16% para
S. haemolyticus, 20% de S. hominis, 12,30% para S. aureus, 3,08% para S. saprophyticus e 3,08%
S. warneri.

Ao se tracar o perfil de sensibilidade aos antibidticos: Benzilpenicilina (BEN),
Ciprofloxaxina (CIP), Clindamicina (CLI), Eritromicina (ERI), Gentamicina (GEN), Linezolida
(LNZ), Moxifloxacino (MXF), Norfloxacino (NOR), Oxacilina (OXA), Rifampicina (RIF),
Teicoplanina (TEC), Tigeciclina (TIG), Vancomicina (VAN) e Acido Fusidico (AF), foram
observadas diferen¢as no perfil de sensibilidade intra e interespécies de Staphylococcus spp.
representadas na Tabela.
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Tabela. Distribuicdo dos Staphylococcus spp. isolados de hemoculturas de pacientes internados no setor de setor de hematologia
e de transplante de medula 6ssea do Hospital Universitario Walter Cantidio, de janeiro de 2015 a dezembro de 2018 e percentual
de Staphylococcus spp. isolados de hemoculturas sensiveis aos antimicrobianos testados

S. aureus S. epidermidis S. warneri S. saprophyticus S. haemolyticus S. hominis
(12,3%)* (35,38%)* (3,08%)* (3,08%)* (26,16%)* (20,00%)*
BEN 0% 4,35% 0% 0% 0% 7,69%
CIP 62,50% 17,39% 100% 50% 17,64% 30,77%
CLI 37,50% 39,13% 100% 100% 47,05% 30,77%
ERI 37,50% 34,78% 50% 50% 23,53% 23,07%
GEN 100% 82,60% 100% 100% 47,05% 100%
LNZ 87,50% 100% 100% 100% 100% 100%
MXF 50% 26% 100% 100% 11,76% 46,15%
NOR 37,50% 21,73% 100% 100% 11,76% 38,46%
OXA 50% 8,69% 50% 50% 11,76% 23,07%
RIF 50% 86,95% 100% 100% 100% 100%
TEC 100% 82,60% 100% 100% 100% 100%
TIG 100% 100% 100% 100% 100% 100%
VAN 87,50% 100% 100% 100% 100% 92,30%
AF 87,50% 100% 50% 100% 88,23% 92,30%

*Representa a frequéncia total de isolamento de Staphylococcus spp. Benzilpenicilina (BEN), Ciprofloxaxina (CIP), Clindamicina (CLI),
Eritromicina (ERI), Gentamicina (GEN), Linezolida (LNZ), Moxifloxacino (MXF), Norfloxacino (NOR), Oxacilina (OXA), Rifampicina (RIF),
Teicoplanina (TEC), Tigeciclina (TIG), Vancomicina (VAN) e Acido Fusidico (AF)

Ao se tragar o perfil de sensibilidade das espécies testadas, S. aureus apresentou resisténcia a
alguns antibioticos, sendo observados 100% de resisténcia a Benzilpenicilina e 62,5% a Clindamicina e
Eritromicina. S. epidermidis também apresentou resisténcia a Benzilpenicilina (95,65%), apresentando
ainda resisténcia a outros antibidticos como Oxacilina (91,30%) e Ciprofloxaxina (73,91%).

Com relagdo ao perfil de sensibilidade de S.warneri, essa espécie apresentou resisténcia a
Benzilpenicilina (100%), Eritromicina (50%), Oxacilina (50%) e Acido Fusidico (4,34%).

No caso de S. saprophyticus, observou-se também resisténcia a Benzilpenicilina (100%) e uma
resisténcia de 50% para Ciprofloxaxina, Eritromicina e Oxacilina. Por sua vez, a espécie S. haemolyticus
apresentou 100% de resisténcia para Benzilpenicilina e de 88,23% a Oxacilina.

Por dltimo foi estudada a espécie S. hominis, a qual apresentou alta resisténcia para Benzilpenicilina
(92,3%), Eritromicina (76%) e Oxacilina (92%).

Pacientes internados por longos periodos em hospitais tém uma maior probabilidade de desenvolver
infec¢des’. Condigdes como transplante, tratamento quimioterapico, hemodialise e uso de dispositivos
intra corporeos influenciam diretamente na ocorréncia, progressao e disseminac¢do de infecgdes na corrente
sanguinea, as quais podem levar o paciente ao dbito®'®.
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Tais fatos corroboram com a rotina clinica do local onde se fez a presente pesquisa, em que, num
periodo de 47 meses, foram solicitadas 3292 hemoculturas de pacientes que manifestavam quadros de
imunossupressdo e estavam internados por periodos acima de 72 h, apresentando suspeita de infec¢des na
corrente sanguinea.

Como verificado anteriormente, apenas 15,88% das hemoculturas realizadas nos pacientes internados
no setor de clinica 1 e de transplante de medula dssea tiveram resultado positivo. Resultado semelhante foi
observado no trabalho de Ruschel et al”7, em que foram analisadas 2832 hemoculturas e destas apenas 248
(8,8%) foram positivas para algum patdgeno.

Em outro trabalho, Fernandes et al® também verificaram uma baixa taxa de positividade em
hemocultura (4,76%). Isso pode ser explicado pela variabilidade na sensibilidade de testes de hemocultura,
de acordo com a metodologia utilizada, bem como o uso prévio e empirico de antimicrobianos pelos
pacientes como medida para reduzir a carga bacteriana antes que a infecgdo progrida.

Na analise da frequéncia de Staphylococcus sp. em hemoculturas, verificou-se a prevaléncia de 12,42%
de bactérias deste género, em que 10,89% dos testes foram positivos para SCoNe, dentro deste grupo, S.
epidermidis foi a espécie mais frequente (40,35%), seguida de S. haemolyticus (29,82%), S.hominis (22,81%),
S. saprophyticus (3,51%), e S. warneri (3,51%), todas apresentando relevancia clinica.

Esses achados corroboram com o estudo feito por Dallacorte et al'® que analisaram 613 hemoculturas
positivas obtidas de seis hospitais diferentes e observaram que, entre as bactérias SCoN, a espécie
S. epidermidis foi a predominante em ICS’s com prevaléncia de 16,26%, seguida de S. haemolythicus (5,55
%), S. hominis (4,72 %), S. capitis (1,30 %) e S. saprophyticus (0,16 %).

S. epidermidis é uma espécie saprofitica e oportunista, a qual se encontra naturalmente na microbiota
da pele, podendo penetrar na corrente sanguinea por meio de dispositivos médicos intracorpéreos ou
procedimentos cirurgicos'. Diversos trabalhos tém relatado S. epidermidis como a espécie de bactérias
Gram positivas mais frequentemente isolada em hemoculturas, podendo também estar associada a
multirresisténcia'>'>!7192,

Por outro lado, nossos achados revelaram baixa prevaléncia de S. aureus (1,53%), se opondo ao
estudo de Oliveira et al” que relatou a prevaléncia de 21,62% dessa espécie em hemoculturas. Dentro
do género Staphylococcus, S. aureus representou 12,30% dos isolados, porém com ocorréncia de 50% de
cepas resistentes a meticilina/oxacilina, fato representativo, devido a dificuldade do tratamento associado a
condicdo debilitada dos pacientes.

Com relacao ao perfil de sensibilidade das espécies identificadas, verificou-se que todas as cepas de
S. aureus apresentaram resisténcia a Benzilpenicilina (100%) e grande parte dos isolados foram resistentes
a Clindamicina (62,5%) e Eritromicina (62,5%), além de 50% serem resistentes a Oxacilina, como citado
anteriormente. Em contrapartida, todas as cepas dessa espécie foram sensiveis a Vancomicina (87,5%), o que
¢ um bom progndstico, visto que este é o antibiotico de escolha utilizado no tratamento de MRSA, de acordo
com Luna et al*’.

Infecgbespor Staphylococcus coagulase negativovém ganhandodestaqueem IRAS**. Continuamente,
esse grupo de bactérias vem desenvolvendo estratégias para o seu estabelecimento e disseminagdo em
ambiente hospitalar, isso inclui a colonizagio de dispositivos médicos invasivos, mecanismos genéticos de
resisténcia a antibidticos, bem como a formac¢ao de biofilmes'>'**,

No presente estudo, a maioria das cepas de S. epidermidis foram resistentes a Benzilpenicilina (95,65%),
seguido de Oxacilina (91,30%), Ciprofloxaxina (73,91%), Eritromicina (65,21%), Clindamicina (60,87%),
Norfloxacino (52,17%), o que deixa evidente a presenga de multirresisténcia, corroborando com os achados
de Dallacorte et al'®, Ruschel et al'” e Pedroso et al”’. Também foi observada resisténcia de S. warneri e S.
saprophyticus aos antibioticos Benzilpenicilina (100%), Eritromicina (50%), Oxacilina (50%). Apesar de s
terem sido isoladas duas cepas de cada uma dessas espécies, essas resisténcias sao clinicamente significativas,
visto que tais espécies ndo sdo comumente isoladas em ICS e, quando presentes, originam infec¢des graves.

Verificou-se, também elevada resisténcia de S. haemolyticuse S. hominis, respectivamente, aos
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antibioticos: Benzilpenicilina (100% / 92,30%), Oxacilina (88,23% / 76,92%), Ciprofloxaxina (76,47% /
69,23%), Eritromicina (76,47% / 76,92%), Norfloxacino (70,58% / 53,84%), Moxifloxacino (52,94% / 53,84%) e
Clindamicina (52,94% / 69,23%), o que restringe o espectro de antimicrobianos disponiveis para o tratamento.

A multirresisténcia se deve a diversos fatores, dentre eles a exposicdo do paciente a multiplos
antibidticos durante o tratamento empirico, ou a coloniza¢ao por cepas resistentes'>". Entretanto, foi
observado que grande parte dos isolados de Staphylococcus spp. analisados no presente estudo apresentaram
sensibilidade & Vancomicina, Teicoplanina, Tigeciclina, Rifampicina e Acido Fusidico. Segundo Luna et al*!
tais antibioticos podem ser usados sozinhos ou em associagdo, dependendo do farmaco e da gravidade
da infec¢ao, como recursos alternativos para tratamento de bacteremia e sepse causadas por espécies
multirresistentes desse género bacteriano.

Por outro lado, apesar dessas possibilidades terapéuticas ainda existentes, é importante salientar
a constante busca adaptativa das diversas bactérias de ambiente hospitalar a fim de driblar a agdo dos
antibidticos, gerando variados e complexos mecanismos de resisténcia, o que é um problema de saude
publica global e deve ser combatido diariamente por meio da implantagio de medidas de controle de
infecgoes.

Os dados obtidos no presente estudo contribuem para o melhor entendimento da dindmica
epidemioldgica das IRAS, focando nas ICS causadas por Staphylococcus spp., na institui¢ao onde foi realizada
a referida pesquisa.

Os isolados multirresistentes e potencialmente fatais em individuos hospitalizados por longos periodos
devem ser rastreados precocemente, em casos suspeitos de bacteremia e sepse, prosseguindo a realizagao de
antibiograma para que se implante uma antibioticoterapia racional e adequada para cada paciente.

Portanto, a identificagdo precoce do agente infeccioso auxilia na escolha adequada do tratamento,
promovendo uma elevagdo na taxa de cura, com consequente redugio do tempo de internagio.

Osachados corroboram, em suamaioria, comos trabalhosja realizados em outros estudos, apresentando,
porém, diversidade no perfil de sensibilidade, o que é compreensivel tendo em vista que a resposta difere de
acordo com a mudanga dos estimulos a que os microrganismos sao submetidos no ambiente.

O conhecimento do perfil epidemiologico dos microrganismos mais presentes no ambiente
hospitalar permite a elaboracao de agdes preventivas e de contencao dessas infec¢oes. Como consequéncia,
tem-se a redu¢ao da disseminagdo desses patdgenos, minimizando os riscos aos pacientes bem como aos
profissionais de saude.

Os autores declaram nao existir conflitos de interesse.

Nio declarado.

Os autores sdo gratos ao Hospital Universitario Walter Cantidio, por todos os dados fornecidos para a
presente pesquisa.
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