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Introducio: Klebsiella pneumoniae € uma das enterobactérias mais comumente encontrada
em infecgdes hospitalares. Os carbapenémicos eram os antibidticos considerados como
dltimos recursos terapéuticos para tratamento de infecgdes graves causadas por este
microrganismo, porém, a disseminacdo de resisténcia a essa classe de drogas, mediada
principalmente pela producdo de uma carbapenemase denominada KPC, tem aumentado de
forma importante em hospitais de todo o mundo. As polimixinas, entdo, ressurgiram como
op¢do terapéutica para infeccOes causadas por enterobactérias multirresistentes, porém, a
resisténcia a esse antibidtico ja tem sido observada em K. pneumoniae produtora de KPC
(KP-KPC). O objetivo deste trabalho foi avaliar a atividade in vitro das principais opgoes
terapéuticas para KP-KPC e avaliar a epidemiologia molecular de isolados resistentes a
polimixina B (PMB) provenientes de hemocultura.

Métodos: Foram selecionados para o estudo isolados de KP-KPC de hemoculturas de
pacientes hospitalizados de 4 hospitais de Porto Alegre, durante o periodo de julho de 2013 a
fevereiro de 2015. A concentragdo inibitéria minima (CIM) para PMB, meropenem (MEM) e
tigeciclina (TGC) foram determinadas por microdiluicio em caldo. Também foram
caracterizados os perfis de susceptibilidade a amicacina, por disco difusdo, sendo
determinadas as CIMs das cepas sensiveis. Isolados com CIM >2mg/L. para PMB foram
selecionados para tipagem molecular pela técnica de macrorestricdo de DNA seguida por
Pulsed Field Gel Electrophoresis (PFGE), sendo os resultados interpretados conforme os
critérios de Tenover et al.

Resultados: De 161 isolados obtidos, 100 foram analisados até o momento. As CIMsg e
CIMy de meropenem foram 32,0 mg/L e 256,0 mg/L (CIMs entre 8,0 a >256,0 mg/L),
respectivamente. Vinte e trés amostras (23,0%) apresentaram CIM>2mg/L (considerados
resistentes) para PMB e 77 (77,0%) CIM <1,0mg/L. Para PMB e TGC, as CIMs5y e CIMy
encontradas foram, respectivamente: 0,25 mg/L e 16,0 mg/L (< 0,125 a >64,0 mg/L); e 2,0
mg/L e 8,0 mg/L (0,25 a 16,0 mg/L). De 99 isolados analisados, 38 (38,3%) apresentaram
sensibilidade a amicacina de acordo com o CLSI (20,2% intermediarios e 41,4%, resistentes).
Dentre as amostras resistentes a PMB, foram selecionadas 8 para andlise molecular, onde
todas foram clonalmente relacionadas, com CIMs para PMB entre 4,0 € 64,0 mg/L.
Conclusao: Foi encontrada uma alta e preocupante prevaléncia de resisténcia a PMB em
isolados de KP-KPC de hemoculturas. A maioria dos isolados apresenta CIM >2mg/L para
TGC, tornando esse antimicrobiano uma alternativa pouco atrativa. Embora a suscetibilidade
a amicacina pelo método de disco difusdo seja quase 40%, as CIMs para este antibidtico
desses isolados “sensiveis” precisam ser avaliadas para predizer se esse antibidtico poderia ser
uma alternativa minimamente eficaz clinicamente. Predominou a disseminag¢do clonal entre os
isolados testados, evidenciando que a disseminagdo horizontal permanece como o principal
responsavel pelo aumento na prevaléncia de isolados multirresistentes.



