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RESUMO

As infecgdes nosocomiais constituem uma das maiores causas de mortalidade entre
0s pacientes hospitalizados, configurando um grave problema de saude publica.
Neste contexto, Acinetobacter baumannii destaca-se como um dos principais
patdgenos oportunistas no ambiente hospitalar, ocupando o 2° lugar entre os
principais microrganismos causadores de pneumonias hospitalares, além de outras
infecgcdes. O uso extensivo de terapia antimicrobiana nos hospitais tem contribuido
para a selecdo e aumento no numero de isolados de A. baumannii resistentes a uma
ampla variedade de antimicrobianos, inclusive aos carbapenémicos. As opcgodes
terapéuticas em isolados de A. baumannii multirresistentes limitam-se a colistina e
polimixina B. O presente trabalho teve como objetivo principal caracterizar o perfil
genotipico de 227 amostras de A.baumannii multirresistentes isoladas de pacientes
do Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana (HC-UFPR), no periodo
de outubro de 2002 a maio de 2005. Foram avaliados os principais testes de
deteccéo fenotipica de metalo-B-lactamase (MBL), dentre estes, teste de duplo-disco
difusdo, disco combinado e Etest® MBL. A presenca dos genes blaspu-1 € blajp-1 foi
confirmada por Reagcdo em Cadeia da Polimerase (PCR). A suscetibilidade dos
isolados frente a tigeciclina e ampicilina-sulbactam foi determinada pelos métodos
de disco difusdo e diluigdo em agar. O teste de disco combinado utilizando
imipenem com EDTA mostrou melhor desempenho, e foi positivo em trés das 227
amostras. Uma destas apresentou produto de PCR para gene blajp.1. Os valores
de CIMsp e CIMyy para a tigeciclina foram de 16 pg/ml, sendo todos os isolados de
A. baumannii resistentes a este antimicrobiano. Os resultados comparativos entre os
métodos de disco difusdo e agar diluicdo para ampicilina-sulbactam apresentaram
discrepéncias que n&o recomendam o teste de disco difusdo. Através da
Eletroforese em Gel de Campo Pulsado (PFGE) as 227 amostras analisadas foram
classificadas em oito perfis e 31 subtipos diferentes. Os oito perfis foram nomeados
como A a H. Dentre estes A, C, F, G e H correspondem aos isolados resistentes aos
carbapenémicos produtores de p-lactamase OXA-23, enquanto que B, D e E aos
isolados sensiveis a imipenem e/ou meropenem. A presenca de apenas trés clones
entre 96% das amostras de A. baumannii resistentes aos carbapenémicos sugere
transmissao cruzada como principal mecanismo de disseminagao destes isolados,
evidenciando a necessidade de melhorar as estratégias de controle de infeccdo no
hospital.

Palavras-chave: Acinetobacter baumannii, resisténcia aos carbapenémicos, PFGE,
metalo-B-lactamases, oxacilinases.



ABSTRACT

Many times nosocomial infections are the main cause of mortality among
hospitalized patients, configuring a serious public health problem. In this context,
Acinetobacter baumannii is one of the main opportunistic pathogen in hospital
environment, ranked second among the main nosocomial pathogens related to
pneumonia in intensive care units, besides other infections. The extensive use of
antimicrobial chemotherapy within hospitals has contributed to the selection and
increase in the number of A. baumannii strains resistant to a wide range of
antibiotics, including the carbapenems. The treatment options in multidrug-resistant
A. baumannii strains are limited to colistin (polymyxin E) and polymyxin B. The main
objective of the present work was to characterize the genotypic profile of 227
multidrug-resistant A. baumannii samples isolated from patients at the Hospital de
Clinicas da Universidade Federal do Parana (HC-UFPR), between October 2002 and
May 2005. The main tests for phenotyping detection of metallo-B-lactamase (ML)
were evaluated, among these, double disk synergy test, combined disk and
Etest®MBL. The presence of the genes blaspy.1 and blayp.1 was confirmed by
Polymerase Chain Reaction (PCR). The susceptibility to tigecycline and
ampicilin/sulbactam was determined by disk diffusion and agar dilution methods. The
combined disk with imipenem and EDTA was the best test for screening the
presence of MBL among those investigated in the present study, and it was positive
in three of the 227 samples. One of these presented PCR product for gene blajup-1.
The MICsy, and MICgq values for tigecycline were 16 ug/mi, all the strains of isolated
being A. baumannii resistant to this antimicrobial. The comparative results between
the disk diffusion and agar dilution methods for ampicilin/sulbactam presented
discrepancies that do not advise the disk diffusion method. The Pulsed Field Gel
Electrophoresis (PFGE) classified the 227 samples in eight profiles and 31 different
subtypes. The eight profiles were nominated from A to H. Among these A, C, F, G
and H correspond to the carbapenem resistant and OXA-23 B—lactamase producing
isolated, whereas B, D and E to the imipenem and/or meropenem sensible isolated.
The presence of only three clones among 96% of the carbapenem-resistant
A. baumannii samples suggests that cross-transmission is the main dissemination
mechanism of these isolates, thus highlighting the need to improve infection-control
strategies in this hospital.

Key words: Acinetobacter baumannii, carbapenem resistance, PFGE, metallo-3-
lactamases, oxacillinases
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