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Artigo Original

Infecgao urinaria em menores de 15 anos: etiologia e perfil de
sensibilidade antimicrobiana em hospital geral de pediatria

Urinary tract infection in children under 15 years: etiology and antimicrobial susceptibility in a

children’s hospital

Denise Swei Lo’, Selma Lopes B. Ragazzi?, Alfredo Elias Gilio®, Marina Baquerizo Martinez*

RESUMO

Objetivo: Descrever a prevaléncia dos principais agentes
etiolégicos de infec¢do urindria comunitdria em criangas
menores de 15 anos e analisar o perfil de sensibilidade anti-
microbiana do principal agente, Escherichia coli.

Métodos: Estudo retrospectivo conduzido a partir de
uroculturas com crescimento de agente Gnico, com uni-
dades formadoras de coldonia maior ou igual a 10°/mL. A
populagio selecionada foi atendida no Pronto Atendimento
de Pediatria do Hospital Universitario da Universidade de
Sdo Paulo entre janeiro de 2006 e dezembro de 2007. Para
analisar o perfil de sensibilidade de E. co/7, foram excluidos
casos com infec¢do urindria de repeti¢do e/ou portadores
de uropatias.

Resultados: Dos 176 casos de infec¢do urindria, 133
(76%) ocorreram no sexo feminino e 43 (24%) no masculino.
A faixa etdria de maior prevaléncia das infec¢des urinarias
foi a de menores de dois anos, com 84 casos (48%). Escheri-
chia coli foi o principal agente isolado (122 culturas - 69%
do total). Foram encontrados altos indices de sensibilidade
antimicrobiana de E. co/i as cefalosporinas de segunda e
terceira gera¢do (cefuroxima e ceftriaxona, 100%), aos ami-
noglicosideos (amicacina, 100%; gentamicina, 96,4%), ao
dcido nalidixico (97,3%), a nitrofurantoina (98,2%) e as
quinolonas (ciprofloxacina e norfloxacina, 98,2%); sensibi-
lidade moderada a cefalosporina de primeira geragdo (cefa-
lotina, 78,4%); baixa sensibilidade 2 ampicilina (38,7%) e
ao sufametoxazol-trimetoprim (55%).

Conclusdes: E. coli continua sendo a bactéria mais pre-
valente das infec¢des urindrias comunitdrias. Conhecendo a
baixa sensibilidade in vitro dessa bactéria a sulfametoxazol-
trimetoprim e a ampicilina, recomenda-se que tais drogas

ndo sejam eleitas para a terapéutica inicial.
Palavras-chave: trato urindrio; Escherichia coli; crianca.

ABSTRACT

Objective: To describe the prevalence of the most fre-
quent etiological agents of community acquired urinary
tract infection in children under the age of 15 years, as well
as to analyse the antimicrobial susceptibility patterns of the
most prevalent pathogen, Escherichia coli.

Methods: Retrospective study conducted from urine
cultures of a single bacterial species, at a concentration =
10’ colonies forming units/mL. The children included in
the study were treated in the Pediatric Emergency Care
Unit of the University Hospital of the University of Sao
Paulo from January, 2006 to December, 2007. In order to
analyze Escherichia coli antimicrobial susceptibility patterns,
cases with recurrent urinary tract infection and/or carriers
of uropathy were excluded.

Results: Among 176 urinary tract infection patients, 133
(76%) were females. Children less than two years old pre-
sented the highest prevalence of urinary tract infection (84
cases; 48%). E. coli was the main agent (122 cultures - 69%
of the total). There were high rates of E. co/i antimicrobial
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susceptibility to second and third-generation cephalosporins
(cefuroxime and ceftriaxone, 100%), aminoglycosides
(amikacin, 100%, gentamicin, 96.4%), nalidixic acid
(97.3%), nitrofurantoin (98.2%) and quinolones (cipro-
floxacin and norfloxacin, 98.2%); moderate susceptibility
to first-generation cephalosporin (cephalothin, 78.4%); low
susceptibility to ampicillin (38.7%) and sufamethoxazole-
trimethoprim (55%).

Conclusions: E. co/i remains the most prevalent bacterial
pathogen of community acquired urinary tract infection.
Given the low 7z vitro susceptibility of these bacteria to
sulfamethoxazole-trimethoprim and ampicillin, these drugs
should not be elected as the initial choice for treatment.

Key-words: urinary tract; Escherichia coli; child.

Introducgao

Infecgdo do trato urindrio (ITU) é a infecgdo bacteriana grave
mais frequente da infincia, acometendo aproximadamente
9% de criangas menores de 15 anos". Em lactentes com febre
sem sinais localizatérios, a prevaléncia média de ITU éde 7%,
sendo maior no sexo feminino e na raca caucasiana®. Estudo
realizado nos Estados Unidos® revelou que, anualmente, as
ITUs sdo responsdveis por 0,7% das consultas ambulatoriais e
de 5 a 14% das consultas em prontoatendimentos pedidtricos.
O diagnéstico preciso da ITU tem importantes implica¢des
clinicas, pois a maior parte dos lactentes febris portadores de
ITU demonstra evidéncia de comprometimento do parén-
quima renal (pielonefrite)”. O retardo no diagnéstico e tra-
tamento da pielonefrite aumenta o risco de lesdo renal e pode
levar a sequelas graves como insuficiéncia renal e hipertensio
arterial sistémica®.

Em criangas maiores, é possivel encontrar os sintomas clds-
sicos de ITU como disdria, polacitria, urgéncia miccional,
dor lombear, alteracdes de cor e odor urindrio. Em lactentes,
porém, o quadro tende a ser inespecifico e a febre, muitas
vezes, é o tnico sinal. A urocultura quantitativa é o padrio-
ouro no diagnéstico de ITU. Apés a coleta da urina de ma-
neira asséptica, o tratamento empirico inicial é preconizado
nos casos suspeitos, baseado na clinica associada a altera¢bes
encontradas nos exames de microscopia urindria (presenca de
leucocitdria ou bacteritria) ou alteracdes nos testes rdpidos
de fita diagnéstica (presenca de leucicito-esterase ou nitrito).

O conhecimento dos agentes etiolggicos da ITU e o perfil
de sensibilidade antimicrobiana sdo fundamentais na escolha
do antimicrobiano empirico inicial. Os objetivos do presente
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estudo foram: relatar os agentes mais prevalentes de ITU
comunitdria em menores de 15 anos e descrever o perfil de
resisténcia antimicrobiana do principal agente, Escherichia coli
(E.col7). Para tanto, foi realizado levantamento retrospectivo
das ITUs atendidas no Pronto-Atendimento de Pediatria do
Hospital Universitdario da Universidade de Sao Paulo, no
periodo de 1° de janeiro de 2006 a 31 de dezembro de 2007,

em menores de 15 anos.

Métodos

O Hospital Universitdrio da Universidade de Sao Paulo
(HU-USP) é um hospital geral de nivel secundério, cujo
volume de consultas em pronto atendimento pedidtrico
varia entre 5.000 a 9.000 por més. A populagdo atendida
compreende preferencialmente os moradores do Distrito de
Satde do Butanti, além da Comunidade Universitdria da
USP e seus dependentes.

A partir da hipétese clinica de infec¢do urindria, foram co-
letados de rotina Urina Tipo 1 e urocultura. A forma habitual
de coleta das amostras em criancas sem controle esfincteriano
(geralmente menores de dois anos) foi a sondagem vesical,
enquanto, em criangas com controle esfincteriano, o método
adotado foi a coleta por jato médio. A assepsia foi realizada
com clorexidine degermante em recém-nascidos até 28 dias
e com iodopovidona tépico em criangas maiores de 28 dias.

Definiu-se ITU como a presenga de urocultura positiva
com bactéria Gnica e contagem de unidades formadoras de
coldnia maior ou igual a 10°/mL. Apds a coleta, as amostras
foram imediatamente encaminhadas ao laboratério de micro-
biologia do HU-USP e cultivadas em meio de dgar sangue
e dgar MacConkey (Plastlabor®, Rio de Janeiro), sendo a
identificacdo e sensibilidade das cepas isoladas determinadas
pelo sistema Vitek (Bio-Mérieux®). Para a anélise do perfil
de sensibilidade de E. co/i, foram excluidos os casos com
infec¢des urindrias de repeti¢do e/ou as criangas portadoras
de uropatias.

Este protocolo de pesquisa foi aprovado pelas Comissdes
de Ensino e Pesquisa e de Etica Médica do HU-USP.

Resultados

Nesse periodo de dois anos foram colhidas 5.300 urocultu-
ras no Pronto-Atendimento, sendo registrados 176 casos de
ITU. Nesta casuistica, houve predominio no sexo feminino
(n = 133 - 76%) e 43 culturas no sexo masculino (24%). A

maior prevaléncia das infec¢Oes esteve concentrada na faixa
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etdria de dois anos ou menos, com 84 casos (48%). Na faixa
etdria entre dois e dez anos obtiveram-se 75 casos (42%) e,
em maiores de dez anos, houve 17 casos (10%).

E. coli foi o agente mais prevalente, encontrado em 122
culturas (69% do total), seguido por Proteus mirabilis, iden-
tificado em 33 culturas (19%). Foram observados sete casos
de infeccdo urindria por Staphylococcus saprophyticus, todos em
maiores de dez anos. As outras 14 culturas identificaram:
Klebsiella pneumoniae (cinco casos), Enterobacter aerogenes (dois
casos), Citrobacter freundii (dois casos), Enterobacter cloacae (um
caso), Candida parapsilosis (um caso), Pseudomonas aeruginosa
(um caso), Serratia marcescens (um caso) e Staphylococcus coa-
gulase negativo (um caso). A distribui¢do dos agentes por
sexo dos pacientes encontra-se na Tabela 1.

Tendo em vista que E.coli é a bactéria mais prevalente e
responsdvel por 69% das infecgdes, foi realizada a andlise
de seu perfil de resisténcia antimicrobiana, sendo excluidas
desta andlise dez criangas com infec¢des urindrias de repeti-
¢do e/ou portadoras de uropatias. O resultado dessa andlise

encontra-se na Figura 1.

Discussao

A definigdo de bacteritria sugestiva de ITU, quando a
urina é coletada de maneira asséptica por cateterismo ve-
sical, varia nos diversos trabalhos entre 10 a 50 mil UFC/
mL®®. Na coleta por jato médio, o valor considerado pelos
diversos autores é de 10° UFC/mL®®. No presente estudo,
foi adotado, independentemente do método de coleta, o
valor igual ou superior a 10> UFC/mL, evitando assim a
andlise de bactérias que poderiam ser contaminantes do

trato geniturindrio.

Com objetivo de auxiliar na introdu¢do do antimicrobiano
empirico inicial, foi realizada a andlise do principal agente
etiolégico (E. coli), responsdvel por 69% das infec¢des na
presente casuistica, dado semelhante ao de outros estudos”?.
Foram excluidos também os pacientes sabidamente portado-
res de uropatias e/ou de infec¢des urindrias de repeticdo, pois
estes frequentemente fazem uso de antimicrobianos, o que
leva a sele¢do bacteriana e ao perfil de resisténcia antimicro-
biana diferente daquele observado nas infec¢des comunitdrias.

A Figura 1 mostra o perfil de sensibilidade 7z vitro da
E.coli. Na prética clinica, mesmo diante de uma infec¢ido
por bactéria resistente 7z vitro a um antimicrobiano, pode
haver eficdcia terapéutica in vivo; visto que a concentra¢io
urindria dos diversos antimicrobianos de metabolismo
renal pode ser maior 7z vivo, levando a erradicagdo da

bactéria do trato geniturindrio"”. Porém, em estudo

(%)

Ampicilina | 33 7
Trimetoprim/sulfametoxaz 55
Amoxicilina/clavulanato 75
Cefalotina 78,4
Norfloxacina 98,2
Ciprofloxacina 98,2
Cefepima 100
Ceftriaxona 100
Cefuroxima 100
Gentamicina 96,4
Amicacina 100
Imipenen 100
Nitrofurantoina 98,2
Acido nalidixico 97,3

Figura 1 — Perfil de sensibilidade de amostras de Escherichia
coli isoladas de criangas com infecgdo de trato urinario no
Hospital Universitario da Universidade de Sdo Paulo em %.

Tabela 1 — Agentes etiolégicos da infecgao urinaria nas criangas estudadas, classificadas de acordo com o sexo

Agentes etiolégicos Total de cepas isoladas Sexo
n % F (n) M (n)

Escherichia coli 122 69,3 109 13
Proteus mirabilis 33 18,7 14 19
Staphylococcus saprophyticus 7 4 3 4
Klebsiella pneumoniae 5 2,8 4 1
Enterobacter sp. 3 1,7 0 3
Citrobacter freundii 2 1.1 2 0
Candida parapsilosis 1 0,6 0 1
Pseudomonas aeruginosa 1 0,6 1 0
Serratia marcescens 1 0,6 0 1
Staphylococcus coagulase negativo 1 0,6 0 1

n: numero de amostras; F: sexo feminino; M: sexo masculino.

Rev Paul Pediatr 2010;28(4):299-303.
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realizado por McNulty ez 2/'? com tratamento empirico
com trimetoprim em 497 mulheres de 18 a 70 anos com
ITU ndo-complicada adquirida na comunidade, observou-
se uma significativa persisténcia de sintomas urindrios
e bacteritria no grupo com agente etiolégico resistente
a trimetoprim. Assim, os resultados aqui relatados po-
dem ser de auxilio clinico na escolha do antimicrobiano
empirico inicial. Nessa casufistica, foram observados
altos indices de resisténcia antimicrobiana de E. co/i a
ampicilina (61,3%) e sufametoxazol-trimetoprim (45%),
antimicrobianos estes que, no passado recente, eram fre-
quentemente a escolha terapéutica inicial. Por outro lado,
as cepas de E. co/i isoladas mostraram baixa resisténcia as
cefalosporinas de segunda geracio (cefuroxima-0%) e de
terceira geragdo (ceftriaxona-0%), aos aminoglicosideos
(amicacina-0% e gentamicina-2,7%), ao dcido nalidixico
(2,7%), a nitrofurantoina (0%) e as quinolonas (ciproflo-
xacina e norfloxacina-1,8%), essas Gltimas pouco usadas
na faixa etdria pedidtrica.

Comparando esses dados com o estudo desenvolvido
no Hospital das Clinicas de Porto Alegre (1986-1997),

em criangas brasileiras de um més a 12 anos"”

, € possivel
observar que a sensibilidade da E.co/i ao longo dos anos a
nitrofurantoina e ao dcido nalidixico se manteve estdvel e
acima de 90%, enquanto a sensibilidade a sulfametoxazol-
trimetoprim e a cefalosporina de primeira geracio naquele
estudo foi inferior a encontrada na presente casuistica.

Estudo em pacientes ambulatoriais de todas as faixas
etarias, conduzido no Hospital Universitdrio de Brasilia
(2001-2005) em 1.517 amostras de E. coli, mostrou 6ti-
ma sensibilidade aos aminoglicosideos e a nitrofurantoina
(>95%), baixa sensibilidade a sulfametoxazol-trimetoprim,
cefalotina e ampicilina (<50%)"V.

Outro estudo inglés retrospectivo, com dados relativos a
cinco anos, comparou a suscetibilidade antimicrobiana de
microrganismos isolados em 2.815 episédios de ITU em
criancas advindas da comunidade com a de bactérias isoladas
em 1.314 episédios de ITU em criancas portadoras de uro-
patias, sendo constatada maior resisténcia antimicrobiana no
tltimo grupo'”. Neste estudo, cerca de um tergo das criangas
do primeiro grupo e dois ter¢os do segundo apresentavam, na
urocultura, E. coli resistente a sulfametoxazol-trimetoprim.

No presente estudo, os indices de resisténcia de E. coli
aos diversos antimicrobianos tende a ser menor do que os
relatados em trabalhos nacionais anteriormente publicados,
provavelmente pela exclusdo de pacientes sabidamente por-
tadores de uropatias e/ou com histérico de I'TU de repeti¢do.
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Assim, provavelmente o perfil de sensibilidade aqui obtido
reflete melhor a situacio epidemiolégica de criangas e ado-
lescentes com infec¢do urindria comunitaria.

Vale ressaltar que, em criangas menores de dois anos, nas
quais frequentemente hd pobreza de sintomas urinarios, foi
observada alta prevaléncia de casos (48%), provavelmente
devido a protocolos estabelecidos no Servigo: é preconizada
a pesquisa laboratorial de infecgdo urindria em criangas me-
nores de trés anos que apresentam queixa de febre acima de
39°C e que ndo mostram sinais localizatérios na anamnese
e exame fisico.

Pode-se notar que, mesmo em pacientes maiores de dez
anos, a E. coli continua sendo o principal agente etiol6gico
da ITU. Porém, destaca-se a importancia do Staphylococcus
saprophyticus nessa faixa etdria, na qual ocorreram todos os
sete casos de infec¢do urindria por esse agente, trés no sexo
feminino e quatro no masculino, fato esse jd observado por
Guidoni e Toporovski?.

Virios fatores clinicos devem ser considerados na escolha
do tratamento ambulatorial ou hospitalar da infec¢fo urindria
como: faixa etdria, avaliacdo clinica do estado geral, sinais de
toxemia, vomitos ou intolerdncia a medicagdo oral, condi-
¢Oes sociais, imunodepressao, histérico de I'TU pregressa ou
uropatias, falha a terapia ambulatorial®'”. O antimicrobiano
escolhido deve ser preferencialmente de excregdo renal, com
boa concentracio sérica na suspeita de pielonefrite, espectro
adequado para os provdveis agentes etiolégicos e possuir
baixa toxicidade. Assim sendo, atualmente hd vdrios proto-
colos de terapia empirica inicial, variando de acordo com a
sensibilidade antimicrobiana local®%16-2,

Este estudo teve como limitagdo a descrigdo da sensibilida-
de in vitro da E. coli, ndo sendo avaliada a resposta 72 vivo dos
pacientes com I'TU por E. co/i tratados com antimicrobianos
resistentes a este agente. Além disso, em portadores de uro-
patias e histérico de I'TU de repeticdo, provavelmente deve
existir sensibilidade antimicrobiana mais baixa. Vale ainda
lembrar que a populacio atendida, na sua maioria, é de baixa
renda, podendo haver diferencas no perfil epidemiolégico
em outros estratos sociais e provenientes de outras regides
geograficas.

Pode-se, entretanto, concluir que E. co/i continua sendo a
bactéria mais isolada nas I'TU comunitdrias. O conhecimento
atualizado de seu perfil de sensibilidade antimicrobiana é
fundamental para a escolha da antibioticoterapia empirica
inicial. Conhecendo a alta taxa de resisténcia 7z vitro dessa
bactéria a sulfametoxazol-trimetoprim e a2 ampicilina (acima

de 40%), recomenda-se que tais drogas ndo sejam eleitas
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para a terapéutica inicial. A cefalosporina de primeira ge-
ragdo pode ainda ser a primeira escolha para o tratamento
da infecc¢do, porém € preciso considerar que sua resisténcia
in vitro j4 estd proxima a 20%. A E. coli tem mostrado, ao
longo dos anos, sensibilidade estdvel acima de 90% aos
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