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bacteriana

) Pela estagiaria de Jornalismo Fabiana Vasconcelos
:'1 acao, co-redacéo e edicao do jornalista Aloisio Brand&o, editor desta rev|

Cresce a resisténcia de
bactérias até aos mais
potentes antibioticos,
como a vancomicina. O
fato preocupa a OMS e
cientistas, pois expde as
populacdes do mundo

\ inteiro ao perigo de
%\ pandemias. Ha caso de
e 0gas superpoderosas

| resisténcia dos
. TAY microrganismos.

A Organizacédo Mundial de's i iou repara derrota-la e que nem'sequer foi lancada ao mer-
centemente a intengéo de adotar umma-politica-de ado farmacéutico. Ou seja, o farmaco, que nem
acao, pelo mundo afora, de laboratérios de gran lhou um nome de marca, ficou defasado, antes
tecnologia e alta seguranca. A finalidade: investigamesmo de chegar as farmacias. O outro caso brasi-
doencas com alto poder de letalidade, que tambélairo diz respeito a uma cepa &taphylococcus au-
sejam candidatas a causadoras de pandemias. A idéas bactéria causadora de inlmeras infeccées hos-
fes bioldgicas tem estado relacionadapatalares, também resistente a vancomicina e que
escobertas, recentemente. Elas carregaomca havia sido identificada, na América Latina. Em
de medo e suscitam duvidas. Muitas vé&mbito mundial, preocupa a tuberculose, doenca re-
rigo esta mais perto do que se imagina. $tionada a milhares de mortes, no passado, que vol-
no sil, foram descobertas duas linhagens de bat a assustar, no presente. Um presente, alias, prodi-
térias capazes de provocar grandes estragos. Umga em avancos cientificos na area da satide. Na ver-
delas, uma cepa da bactéria enterococo, adquiriu rdade, todas essas bactérias sempre existiram e con-
sisténcia a vancomicina, o antibiético mais potenteiinuardo a existir, como também sempre apresenta-
até o momento, e Ultima opcao de combate a essem mutacdes e assumiram novas cepas, dizimando
microrganismo. Pior ainda € que, surpreendentemepopulacdes. Eram os tempos das trevas, quando a
te, essa cepa do enterococo, batizada pelos cient@éncia sequer engatinhava. E, hoje, com o portento-
tas de VanA, resistiu até a uma nova droga produzida e avancadissimo mundo cientifico-tecnoldgico, a
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humanidade tem mesmo o que temer, diante das v€iéncias Farmacéuticas da Universidade de Sdo Paulo
Ihas bgcténas? Esg_otaram-se as possibilidades antiySP) e coordenadora do projeto de pesquisa de bac-
bacterianas? Uma simples lavagem de m&o, por pagrias resistentes a vancomicina (o projeto é desen-

te dos profissionais de salde que lidam diretamentg\vido na USP); a médica infectologista Adriana Ma-

com o paciente hospitalizado, n&o ajudaria a resolv%%do DellAquila, integrante do grupo de pesquisa-
o problema? Nao estaria havendo um abuso na pr

cricdo de antibioticos? A revista PHARMACIA BRA- “dores de microbiologia, na USP; e o pesquisador e
SILEIRA procura responder a estas e outras Ioeld_outorando da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas

guntas, no decorrer desta série de matérias. Es3g USP: Geraldo Aléssio de Oliveira (farmacéutico).

conjunto de textos ganha importancia especial, cofsl€S escreveram, a trés maos, o artigo “Isolamento
o artigo assinado por algumas das maiores autoridél® cepas de Staphylococcus aureus com sensibilida-
des brasileiras no assunto. S&o eles a professora déié-reduzida a vancomicina em hospital brasileiro”, a
tora Elsa M. Mamizuka (farmacéutica), docente daonvite do editor da PHARMACIA BRASILEIRA,
disciplina de Microbiologia Clinica da Faculdade deAloisio Brand&o.

O desafiador enterococo

A industria farmacéuticd bactérias, até que sofra qualque
vai precisar de mais pesquisag processo que a ameace de mo
tempo para combater a Van- : ; te. Nesse caso, 0 enterococd
uma cepa da bactéria enterog prolifera-se, gerando risco de
co multirresistente, portadora ( infec¢Bes que, se ndo forem con
gene de resisténcia a vancomi £ troladas a tempo, podem ser fa
na, que pode ser mortal. Cient ; tais.
tas da Universidade Federal : Embora a realidade assuste
Sao Paulo (Unifesp) concluira Hélio Sader esclarece que as peq
que uma nova droga, a quinupris= soas ndo precisam ficar atemo
tin-dalfopristin, desenvolvida pela indUstria far- rizadas. “A bactéria transforma-se em ameag
macéutica e que sequer chegou as farmacias, g@enas quando o organismo esta debilitado”, e
néo possui efeito contra o microorganismo. A bacplica. Pacientes internados em hospitais, que
téria produziu mecanismos para se defender d@o sendo submetidos a tratamento com quimi
acao antimicrobiana. A quinupristin-dalfopristin, terapia ou drogas imunossupressoras represg
gue nem chegou a ganhar nome comercial, rdam, até agora, o universo de vitimas do enter
presentava a esperanga no combate ao entero@mco resistente.
co Van-A, depois da derrota da vancomicina. Para Nos Estados Unidos, 30% das infecgGe
Hélio Sader, professor de Doencas Infecciosas leospitalares sédo causadas pela VanA. No Brasil
Parasitarias da Unifesp, “a esperanca de que, eptimeiro caso de infec¢do por enterococo foi re
breve, teriamos um trunfo para combater a ingistrado, somente em 1997. Hoje, h& registros f
fecgdo, caiu por terra”. A declaracdo de Sader fovanA em varios hospitais.
prestada ao jornal “O Estado de S&o Paulo”, de Prevencdo- Para que a doenca néo se dis
primeiro de maio. semine, € necessaria a criagdo de barreiras,

A primeira batalha contra o enterococo foi hospitais, com o objetivo de isolar os suspeitd
perdida, quando ele apresentou resisténcia a vapertadores da VanA. A conclusdo € da pesquis
comicina, antibiético que era a ultima opg¢éo nodora Roséngela Cereda, médica infectologista, q
combate a bactéria. Agora, que foi reconhecida aotou que as bactérias causadoras das infeccd
sua resisténcia também ao quinupristin-dalfoprisnos varios hospitais da cidade de S&o Paulo,
tin, os pacientes que contraem a bactéria ficamham o mesmo padrdo genético. “Isso demon
praticamente sem tratamento. tra que a disseminacdo do microorganismo ocd

A exemplo de outros microrganismos, oreu entre pacientes do mesmo hospital e també
enterococo também esta presente na flora intesom a transferéncia de doentes de uma instit
tinal. A bactéria vive em equilibrio com outras ¢do para outra”, diz. No Hospital das Clinicas




em S&do Paulo, por exemplo, ndo foram detectano depois de 0os animais serem mortos e cong
dos mais casos, depois que sete pacientes infdados, seria possivel a sobrevivéncia da bactér
tados foram separados dos demais pacientes. Entretanto, ndo € o que pensa Ana Sa

Racdo animal- A doutora Rosangela Ce- Levin, coordenadora do grupo de controle de i
reda suspeita que 0 uso constante de uma drofgccao hospitalar do Hospital das Clinicas de S:
da familia do quinupristin-dalfopristin em ragdesPaulo. Ela informa que uma explicagéo para a

de aves e suinos tenha contribuido para que sisténcia do enterococo requer mais estudo. A
enterococo oferecesse resisténcia as drogas gaerescenta que, para a comprovacdo da tese
ja foram desenvolvidas. A tese vem na esteira dgreciso realizar exames na comunidade, ou t
estudos realizados, na Europa, que localizaramelatos de casos de infeccdo em pessoas que
bactérias resistentes a vancomicina em restos dém historico hospitalar, ja que, somente em ho
galinha, carne moida e também em pessoas sepitais, foram detectados os doentes. Mais info
histérico hospitalar, ou seja, o microrganismosnacdes sobre o assunto foram publicados no jq
fora desenvolvido fora do ambiente hospitalarnal O “Estado de S&o Paulo”, de primeiro de ma
onde acontecem as infecgbes. Desta forma, mede 2000.

Vancomicina e ineficaz contra
cepa do Staplylococcus aureus

Caso € o primeiro da Agnérica Latina

o

Uma cepa da bactéria Sta- plylococcus aureus, em 1997. O
plylococcus aureus, insensivel aos resultado dos exames confirmou
efeitos do medicamento vancomi-Levy, de pés-graduacédo da Facula analise realizada por Geraldo A.
cina, foi encontrada em trés paci-dade de Ciéncias Farmacéuticas dde Oliveira, que usou o teste de
entes de um hospital, em Sdo PauJSP, alerta para a necessidade deoncentracéo inibitoria minima
lo. A descoberta é gravissima e foise redobrar a vigilancia nos hospi{para detectar a linhagem da bacteé-
recebida com preocupacdo peldais. “Um surto com as cepas doria. Ele suspeita de que a cepa pos-
meio cientifico brasileiro. E o pri- Staphylococus aureus pode causa existir em qualquer hospital do
meiro caso dessa cepa resistente sar grandes estragos”, salientaPais, porque, pelo antibiograma,
vancomicina registrado, em todalevy lembra que os trés paciente®utro metodo usado para identifi-
a América Latina. No mundo in- onde as quatro cepas foram enear a bactéria, “h& grande risco de
teiro, pelo menos dez casos havicontradas estavam internados na exame dar falso negativo”.
am sido detectados. ala de queimados de um hospital, Para Carlos Levy, o estudo

A descoberta da bactéria foiem Sdo Paulo. Trés das quatrale Geraldo aponta para duas atitu-
feita pelo farmacéutico pds-gradu-cepas eram semelhantes entre siles fundamentais: a adogéo de mé-
ando Geraldo Aléssio de Oliveira, Significa dizer, observa o profes-todos mais precisos na analise de
da Universidade de S&o Paulcsor, que ha possibilidade de quecepas e mais critério no uso da
(USP). A cepa super-resistente estéenha havido contaminagdo de pavancomicina. “O uso indiscrimi-
preocupando os infectologistas,ciente para paciente. nado da vancomicina e a prescri-
ndo so6 por ficar sem combate, mas As amostras das bactériascdo do medicamento, por longos
também pela facilidade com que &oram enviadas ao laboratério daperiodos, pode favorecer a bacteé-
disseminada. A bactéria € enconUniversidade de Juntendo, no Jafia a criar novos mecanismos de
trada na pele e nas mucosas, o qugéo, onde foram analisadas pel@rotecao”, salienta. O “Jornal da
aumenta bastante o risco de conpesquisador Keiichi Hiramatsu. EleTarde”, de 15 de maio de 2000,
taminacao. foi o primeiro cientista a identifi- também trouxe informacdes sobre

O professor Carlos Emilio car a cepa super-resistente da Sta assunto.
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Forma resistente da tuberculose
preocupa especialistas

Uma parcela de apenas 5% das pessoas que sdrandono ao tratamento que propiciam ao bacilo de
frem de tuberculose vem preocupando os especialistaéock tornar-se resistente aos medicamentos. Quando
Sao doentes que interromperam o tratamento contreo@servados os requisitos, a doenca € curada em cerca
doenca, permitindo, desta forma, que a bactéria causde 95% dos casos. A dificuldade em combater a tuber-
dora do mal — o bacilo de Kock - sofresse mutagéo eulose torna-se visivel, quando se constata que ela é
adquirisse resisténcia contra os medicamentos utilizarma doenca de grande incidéncia, em paises pobres e
dos para seu combate. O dado é da Organizagao Mungpssui alto indice de contagio. Além disso, o tratamento
al de Saude, obtido em um estudo que reuniu 6.402 gaara a forma resistente consome drogas carissimas, que
sos de tuberculose. O pequeno, mas perigoso grupo devem ser usadas por dois anos.
infectados, seria capaz de disseminar uma novaondade A OMS considerou a tuberculose uma doenga
doencgas incuraveis. de emergéncia mundial, em 1993. Estima-se que um terco

A tuberculose, quando néo evitada pela vacinda populacdo mundial esteja contaminada pelo bacilo
BCG, é tratada com medicamentos potentes, comode Kock e que, destes, 5% a 10% ja a desenvolveram. No
rifampicina, isoniazida e pirazinamida. A Organizagao daBrasil, a doenca mata em torno de 6.000 pessoas por
Nacdes Unidas (ONU) aconselha que, durante o tratano. Cento e dezenove dos 212 paises que integram a
mento, sejam dedicados seis meses de observacdo mé&lAS comprometeram-se a tratar os seus doentes com
ca, ainda que o paciente ndo apresente mais os sintomagdicamentos de alta qualidade, dentro de um plano de

Sao justamente a ndo espera desse tempo ecombate a tuberculose. O Brasil € um deles.

ARTIGO

Isolamento de cepas de Staphylococcus
aureus com sensibilidade reduzida a
vancomicina em hospital brasileiro

Inicialmente, as cepas dstaphylococcus aureugie

apresentam sensibilidade intermediaria a vancomicina (VIS, Professora doutora Elsa
foram descritas, no Japo, em 1997, e, depois, nos EUA e Fr i WA IR
., . L, . ca, docente da disciplina
¢a, em 1998. No inicio de 1999, estas cepas foram também is - de Microbiologia Clinica
das, no Brasil, em um hospital da cidade de S&o Paulo. As ce da Faculdade de Ciéncias
VISA brasileiras foram isoladas de uma unidade de queimad Farmacéuticas da USP e
apenas um paciente morreu como conseqiiéncia direta da: °°°d;’;iiﬂ:gadgepggggﬂgg
feccOes causadas por estas bactérias. J resistentes a vancomici-
O isolamento destas cepas é motivo de grande preot na, desenvolvido na USP;

pacao mundial, uma vez que a vancomicina é o Ultimo recur .
eficaz no tratamento de infecgdes estafiloccicas causadas D’g'eﬁdA’('qiri‘lz M;ggﬂg
cepas oxacilina resistentes (ORSA). Desta maneira, 0 surgim infectologista € integrante
to de S aureus resistentes a vancomicina pode aumentar dr: . do grupo de pesquisa da
camente as taxas de mortalidade nos ambientes hospitalares, ju =~ USP na érea de microbio-
que este é 0 microrganismo mais freqiientemente isolado - SIS
infeccdes hospitalares, no Brasil e em varios outros paises. H Dailanih Cashs
Este estudo foi realizado em cinco grandes hospitais . Aléssio de Oliveira,
farmacéutico, pesquisador
na FCF-USP.

cidade de S&o Paulo, e em apenas um destes conseguimo
tectar a presenca daquelas bactérias, ap0s triar ao redor de
cepas dé&.aureussoladas de pacientes com diversos tipos ¢



ARTIGO

infeccdes. O desenvolvimento de resisténcia a vartina. Nos préximos meses, estara sendo divulga
comicina emStaphylococcus aureysarece estar pela revista LAES E HAES uma técnica adaptada €
sempre relacionado com o contato prolongado donosso laboratério que permite ser implantada em
microrganismo com a droga. boratérios de rotina. Apesar de trabalhosa, ainda

Como a vancomicina é utilizada somente enmelhor forma de identificar tais cepas.
hospitais, sob controle médico, a comunidade apre- Até o momento, o aparecimento de cep3
senta menor chance de sofrer riscos de contamin®{SA é considerado um fenémeno raro. Contudo,
¢cdo com estas bactérias fora do ambiente hospitalateteccao destas estirpes é fundamental para a

Com os recentes avancos cientificos das té@lantacéo de terapéuticas alternativas a vancomi
nicas médicas, houve um aumento expressivo daa e prevenir a disseminacao destas bactérias. D
sobrevida de pacientes graves ou acometidos pamaneira, todos os laboratérios clinicos do Pais d
doencas cronicas. Contudo, ndo houve uma dimiteriam realizar a triagem de cepas VISA num amp
nuicao dos riscos de infecces. Consequentementarograma de vigilancia nacional, com o objetivo d
0 aumento do tempo de hospitalizacdo destes pacddentificar a possivel presenca destas cepas, ta
entes esta acompanhado do aumento das probabliém, em outros hospitais brasileiros.
dade de infeccdes por bactérias multirresistentes, O ponto-chave para impedir o possivel ap
incluindo VISA. recimento de cepas VISA é o controle rigoroso d

Como as infec¢Bes causadas por cepas VISAso da vancomicina. Portanto, o farmacéutico d
néo respondem ao tratamento com vancomicina, ssempenha um papel fundamental neste processo.
ria necessaria a utilizagcéo de outras drogas alterntarmacias hospitalares deveriam implantar protoc
tivas para o tratamento destas infec¢des. Porém, s que permitam controlar o uso da vancomicing
Brasil, as cepas d8 aureusoxacilina resistentes principalmente nas solicitagdes para terapias empi
sdo também resistentes a maioria dos antimicrobi@as ou quando a duracao do tratamento ultrapas
nos. o limite recomendado.

Assim, as opcdes terapéuticas alternativas O pioneirismo deste estudo esta diretamen
ficam amplamente comprometidas pelo elevado grarelacionado a trilogia farmacéutico-clinico-financia
de resisténcia apresentado por estas bactérias. Comento de pesquisa. Esta associagéo foi fundame
consequéncia, a possivel disseminagcédo destes npara permitir o maior desempenho na execucao de
crorganismos considerados super-resistentes, nestudo. Cabe ao farmacéutico a identificacdo das b
ambientes hospitalares, poderia aumentar as tax&é&ias, enquanto o médico epidemiologista dese
de morbidade e mortalidade em niveis semelhantgenha um papel importante na selecéo dos pacis
aos observados na era pré-antibiotica. tes para a triagem das cepas VISA e no controle

Apesar do recente desenvolvimento de nodisseminacéo destas bactérias.
vas drogas com atividade anti-estafilococica, Por outro lado, o financiamento deste projet
como Linezolid, Sinercid, Arbekacinentre outras, pela Fapesp (Fundagdo de Amparo a Pesquisa
sera apenas uma questéo de tempo paraphylo- Estado de Sao Paulo) foi um dos pontos-chave p
coccus aureugornar-se resistente também a estesssegurar a viabilidade de todo o processo. M
novos antimicrobianos. infelizmente, compreendemos que a maioria dos

Desde o inicio de 1998, nos ja alertdvamogados brasileiros nao dispde do mesmo privilégio.
para o possivel isolamento de cepas VISA, no Brasil. Como o isolamento d& aureusesistentes a
Devido a elevada prevaléncia de cepas ORSA e wancomicina é motivo de grande preocupacao int
consequente emprego de vancomicina em larga esacional, todas as cepas $St&phylococcus aureus
cala, nos hospitais brasileiros, ha um risco em potesuspeitas de apresentarem este fendémeno devd
cial para o surgimento destas cepas em nosso Paser enviadas para laboratorios de referéncia para g

Neste mesmo periodo, nés também ja abores resultados sejam confirmados. A Faculdade
davamos os problemas na deteccéo e na identific&iéncias Farmacéuticas da USP coloca-se a dispd
cao das cepas VISA. Um detalhe muito importante géo para realizar a confirmacao da possivel prese
ser comentado é que os métodos tradicionais de déestas bactérias, caso seja necessario.
terminacéo da sensibilidade a vancomicina utiliza- Em adicéo, as comissdes de controle de i
dos na rotina dos laboratérios de microbiologia, coméec¢des hospitalares do hospital e a Secretaria
a técnica de difusdo com discos ou os métodos aGaude de cada Estado deverdo ser notificadas o
tomatizados, ndo conseguem detectar estas cepdseve possivel, para que medidas rigorosas visal

Sao necessarios métodos especiais de tri@o controle da disseminagéo destas cepas sejam
gem para identifice aureusesistentes a vancomi- plantadas




