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RESUMO

Objetivo: Investigar o perfil sociodemografico e clinico dos pacientes oncoldgicos que desenvolveram
infeccdes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS) por K. pneumoniae em um hospital de referéncia no
nordeste brasileiro. Métodos: Trata-se de um estudo retrospectivo e descritivo, realizado no periodo de 2020
a 2022. Os dados foram obtidos por andlise de prontuarios eletrénicos. A producéo de carbapenemases foi
avaliada pelo NG-Test® CARBA-5. Resultados: Dos 111 pacientes oncologicos que desenvolveram IRAS,
26,4% foram ocasionadas por K. pneumoniae. A maioria dos pacientes eram do sexo masculino (52%),
casados (48%), aposentados (41%) e com baixa escolaridade (73%). As infec¢des piogénicas da corrente
sanguinea foram o tipo de IRAS mais prevalente (41%) e cancer de cabeca e pescoco e de colo retal foram
as topografias mais frequentes. Observou-se que 66% dos pacientes ndo haviam iniciado quimioterapia e a
taxa de letalidade foi de 62%. A maioria dos isolados de K. pneumoniae eram multirresistentes, sendo
caracterizados quatorze isolados produtores de ESBL e trés produtores de carbapenemases. Concluséao:
Este estudo destaca a importancia do controle das infec¢des por K. pneumoniae em pacientes oncoldgicos e
ressalta a necessidade de estratégias eficazes de prevencao das IRAS.

Palavras-chave: Infeccdes hospitalares, Agentes infecciosos, Neoplasias.

ABSTRACT

Objective: To investigate the sociodemographic and clinical profile of cancer patients who developed
healthcare-associated infections (HAIs) due to K. pneumoniae in a reference hospital in northeastern Brazil.
Methods: This is a retrospective and descriptive study, carried out from 2020 to 2022. Data were obtained by
analyzing electronic medical records. Carbapenemase production was evaluated by NG-Test® CARBA-5.
Results: Of the 111 cancer patients who developed HAIs, 26.4% were caused by K. pneumoniae. Many
patients were male (52%), married (48%), retired (41%) and with low education (73%). Pyogenic bloodstream
infections were the most prevalent type of HAI (41%) and head and neck, and colorectal cancer were the most
frequent topography. It was observed that 66% of patients had not started chemotherapy and the fatality rate
was 62%. The majority of K. pneumoniae isolates were multidrug-resistant, with fourteen ESBL-producing
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isolates and three carbapenemase-producing isolates being characterized. Conclusion: This study highlights
the importance of controlling K. pneumoniae infections in cancer patients and highlights the need for effective
HAI prevention strategies.

Keywords: Hospital infections, Infectious agents, Neoplasms.

RESUMEN

Obijetivo: Investigar el perfil sociodemografico y clinico de pacientes con cancer que desarrollaron infecciones
asociadas a la atencion sanitaria (IAAS) por K. pneumoniae en un hospital de referencia del noreste de Brasil.
Métodos: Se trata de un estudio retrospectivo y descriptivo, realizado de 2020 a 2022. Los datos se obtuvieron
mediante el andlisis de historias clinicas electrénicas. La produccion de carbapenemasas fue evaluada
mediante NG-Test® CARBA-5. Resultados: De los 111 pacientes con cancer que desarrollaron HAI, el 26,4%
fueron causados por K. pneumoniae. La mayoria de los pacientes eran hombres (52%), casados (48%),
jubilados (41%) y con bajo nivel educativo (73%). Las infecciones pidgenas del torrente sanguineo fueron el
tipo mas prevalente de HAI (41%) y el cancer de cabeza y cuello y colorrectal fueron la topografia mas
frecuente. Se observo que el 66% de los pacientes no habia iniciado quimioterapia y la tasa de letalidad fue
del 62%. La mayoria de los aislados de K. pneumoniae fueron multirresistentes, y se caracterizaron catorce
aislados productores de BLEE y tres aislados productores de carbapenemasas. Conclusion: Este estudio
resalta la importancia de controlar las infecciones por K. pneumoniae en pacientes con cancer y resalta la
necesidad de estrategias efectivas de prevencién de HAI.

Palabras clave: Infecciones hospitalarias, Agentes infecciosos, Neoplasias.

INTRODUCAO

O céancer tera um impacto crescente nas proximas décadas, o que o torna uma das principais causas de
mortalidade mundial em paises de todos os niveis de renda. O cancer atua com elevados custos psicossociais
e econdmicos, sendo considerado um importante problema global de saude publica (LOPES-JUNIOR LC e
LIMA RAG, 2019). Nos ultimos 10 anos, houve um aumento de 20% na incidéncia e a expectativa é de que
até 2030, seja mais de 25 milhdes de casos novos (SANTOS MO, et al., 2023).

Os tratamentos utilizados em pacientes oncolégicos estao relacionados a diversos fatores que afetam a
qualidade de vida destes pacientes, como, exemplo, os efeitos colaterais provocados pelas modalidades de
tratamento (PEREIRA SSR, et al.,, 2023). Os pacientes submetidos a quimioterapia, radioterapia e
imunossupressores estdo particularmente predispostos as complicagdes infecciosas (DELGADO A e
GUDDATI AK, 2021).

O céancer afeta o sistema imune e diversos outros sistemas de forma complexa, tornando o paciente
suscetivel, seja por meio da agéo direta da célula cancerigena e seus sinais celulares, seja pelos tratamentos
quimioterapicos citotdéxicos ou outros fatores como idade e comorbidades (BARROS GM, 2022). Entre as
complicagcbes para o paciente oncoldgico hospitalizado, o desenvolvimento de infec¢des relacionadas a
assisténcia a saude (IRAS) é particularmente desafiador.

As IRAS sado um problema crescente em todo o mundo, afetando milhares de pacientes e ocasionando
aumento da mortalidade (DADI NCT, et al.,2022).

Os pacientes com cancer apresentam maior predisposi¢ao a infec¢des, além de terem uma resposta mais
desfavoravel ao tratamento antibidtico, devido ao comprometimento da resposta imunoldgica em multiplos
fatores, incluindo idade, estado nutricional, doengas associadas e intervengdes relacionadas a doenga
subjacente (BARROS GM, 2022).

Com o intuito de melhorar a organizagéo da vigilancia das IRAS, torna-se fundamental estabelecer
métodos efetivos de monitoramento. E essencial ressaltar que a supervisdo e o controle ndo devem se
restringir aos indicadores obrigatérios determinados pelos Programas de Prevencgéo e Controle de IRAS em
ambito nacional, estadual ou municipal. Devem ser aplicados métodos de vigilancia com propésito especifico
para cada servico de saude, por setores das unidades de saude ou direcionada, como a busca pés-alta e
microbiolégica, além do permanente treinamento da equipe. Em relagdo aos métodos de vigilancia, podem
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ser adotados o prospectivo, transversal ou retrospectivo dependendo da situacdo a ser estudada (BRASIL,
2024).

A disseminacdo de bactérias MDR (Multiple Drug Resistente), que sdo microrganismos que possuem
resisténcia a multiplas drogas, além de dificultar o tratamento dessas infecgbes e contribuir nas taxas de
mortalidade, aumentam os gastos com saude devido a prescricao de medicamentos mais caros por um longo
periodo de internagdo, o que ndo é benéfico nem para o governo, nem para o paciente (SOARES CRP, 2022).

A estimativa é de que 5,2 milhdes de individuos na regido do Pacifico Ocidental sofram com infecgbes
bacterianas resistentes a medicamentos do momento atual até o final de 2030 (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2023). Diversas bactérias podem estar relacionadas ao desenvolvimento das IRAS, sendo
os bacilos Gram-negativos o grupo de maior destaque. Entre estes, a Klebsiella pneumoniae, pertencente a
familia Enterobacteriaceae, vem se destacando por desenvolver mecanismos de resisténcia enzimaticos o
que a torna grande responsavel por diversas doengas infecciosas (SOUSAATHI, et al., 2019).

Klebsiella pneumoniae é uma espécie bacteriana naturalmente presente na natureza, especialmente no
intestino humano, onde geralmente atua como comensal sem causar doengas em condigdes normais, em
circunstancias especificas, como em pacientes submetidos a tratamentos imunossupressores, procedimentos
cirurgicos ou em individuos com comprometimento do sistema imunolégico, essa bactéria pode se transformar
em um patégeno oportunista, a K. pneumoniae tem o potencial de causar uma variedade de infecgdes,
incluindo pneumonia, infecgdes do trato urinario e bacteremia (BARBOSA VAA, 2019).

Estudos mostram que K. pneumoniae tem desenvolvido mecanismos de resisténcia a varios
antimicrobianos: alteragdo na permeabilidade da membrana externa (auséncia ou diminuicdo na expressao
das proteinas da membrana externa, Outer Membrane Protein (OMPs), o que diminui a captagéo da droga;
criagéo de sistemas ativos de expulsao do antibiético (bombas de efluxo); produgdo de Beta-Lactamases de
Espectro Estendido (Extended Spectrum Beta-lactamases-ESBL); producdo de Betalactamases
cromossOmicas (AmpC); produgéo de carbapenemases como a metalobetalactamase e carbapenemases tipo
Klebsiella pneumoniae carbapenemase (KPC), que inativa varias drogas. Esses mecanismos de resisténcia
tém se tornado um problema quanto ao efeito farmacoldgico dos antimicrobianos (MUNIZ JJ, et al., 2019).

Infeccdes invasivas causadas por K. pneumoniae tém sido associadas a doencas como cancer, diabetes
e transplantes prévios de 6rgaos. Pacientes internados em UTI apresentam alta probabilidade de contrair
infeccdes, inclusive aquelas causadas por bactérias resistentes a antimicrobianos (RODRIGUES TS, et al.,
2019). A identificacdo precoce da presenga de mecanismos de multirresisténcia € crucial para reduzir
complicagtes e mortalidade (RODRIGUES AP, 2021).

Nesse contexto, esse trabalho emerge na interconexao critica entre cancer, IRAS e mecanismos de
resisténcia, ressaltando a necessidade de estudos aprofundados nessa area. Este estudo objetivou investigar
o perfil clinico e epidemioldgico do paciente oncolégico de um hospital de ensino que desenvolveram IRAS
por K. pneumoniae, analisando o perfil de susceptibilidade e a presenga de mecanismos de resisténcia
bacteriana, visando aprimorar estratégias para reduzir as taxas de infeccdo em pacientes oncoldgicos e
adaptar os protocolos terapéuticos, melhorando a qualidade da assisténcia.

METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo e descritivo. Foi realizado em um Hospital Universitario do nordeste
brasileiro, inaugurado em 2012, em Teresina (PI), que oferta servicos de salude de média e alta complexidade,
oferecendo 32 especialidades médicas, com destaque para Unidade de Atendimento de Alta Complexidade
(UNACON). Esta, trata-se da primeira unidade de oncologia com financiamento exclusivo pelo sistema Gnico
de saude no Piaui inaugurada em 2015, visto que, era o Unico Estado da federacdo que ndo contava com o
servigo de oncologia em hospital publico.

Este hospital oferece tratamento para pacientes com cancer de mama, colo do Utero, colon retal, pulméao,
prostata, figado, cabega e pescogo, dentre outros. A populacdo em estudo sao todos os pacientes oncolégicos
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gue desenvolveram IRAS por K. pneumoniae durante internacdo hospitalar, com notificagdo pela Comisséo
de Controle de Infeccao Hospitalar-CCIH do Hospital Universitario no Piaui no periodo de 2020 a 2022.

Foram excluidos da pesquisa pacientes com neoplasia benigna, aqueles internados em regime
ambulatorial (hospital-dia) ou com permanéncia no servigo de saude inferior a 24 horas para outras
finalidades, como implantacdo de cateter totalmente implantado, PICC, ressec¢éo de tecido, dentre outros.
Os pacientes que apresentavam, em seus prontuarios, mais de um registro de internacdo por ano no referido
hospital, tiveram a Ultima internacao eleita para analise dos critérios de inclusédo na pesquisa.

Os dados dos pacientes foram coletados por meio de informac¢des armazenadas no banco de dados do
Setor de Vigilancia em Salde e Servico de Controle de Infeccdo Hospitalar de um Hospital de ensino
localizado em Teresina (PI). Como instrumento utilizou-se questionario com itens das variaveis social, saude,
sociodemogréfico (Procedéncia, ldade, Estado civil, Escolaridade, Profissdo/Ocupagcdo e Raga/Cor);
questbes especificas acerca dos fatores de risco para a IRAS em pacientes oncologicos adultos, entre os
quais: os habitos pessoais relevantes a salude, como tabagismo e alcoolismo.

De igual modo, foram coletados dados clinicos, tempo de internagdo, tratamento quimioterapico utilizado
e dados sobre as IRAS (agente patogénico, perfil de susceptibilidade). Os dados referentes as IRAS séo
provenientes dos dados coletados e explorados dos prontuarios eletrénicos dos pacientes incluidos no estudo
gue foram avaliados pela Comissdo de Controle de Infeccdo Hospitalar (CCIH) da referida instituicdo, séo
baseados no manual de critérios e diagndsticos de IRAS.

Os agentes etioldgicos foram identificados e caracterizados por cultura e o teste de sensibilidade aos
antimicrobianos (incluindo concentragéo inibitéria minima, quando necessario) pelos métodos de Disco-
difusdo Kirby e Bauer e Automacéo (Vitek® 2, Biomérieux) no Laboratério de Andlises Clinicas do Hospital
do referido hospital. O conceito de MDR (cepas muti-droga-resistentes) foi empregado para classificar os
isolados ndo suscetiveis a pelo menos um agente em trés ou mais categorias de antimicrobianos
(HORCAJADA JP, et al., 2019).

A confirmacéo de producédo de carbapenemases pelos isolados clinicos resistentes aos carbapenémicos
foi realizado pelo teste NG-Test® CARBA-5 (NG Biotech Laboratories). E um ensaio multiplex qualitativo
imunocromatogréafico visual para a deteccdo e diferenciacdo das cinco familias de carbapenemases mais
comuns (KPC, OXA-48-like, VIM, IMP e NDM) a partir de col6nias bacterianas puras nao-suscetiveis
produtoras de carbapenemases, com Enterobacterales (incluindo Escherichia coli e Klebsiella pneumoniae)
e Pseudomonas aeruginosa em ambientes de saude.

O teste foi realizado seguindo as orienta¢des do fabricante (Laborclin, 2022). Para a detec¢do de cepas
de beta-lactamases de espectro estendido (ESBL), utilizou-se a técnica de aproximacao de disco com 0s
seguintes antibiéticos: 30 ug de ceftriaxona, 30 ug de cefotaxima, 30 ug ceftazidima, 30 ug de aztreonam e
20/10 pg de amoxicilina-clavulanato (CLINICAL AND LABORATORY STANDARDS INSTITUTE, 2020).

Foi realizada analise descritiva e exploratéria da populacdo do estudo e para as variaveis qualitativas ou
categorica utilizou-se o uso da frequéncia absoluta e relativa. Todos os dados foram organizados e tabulados
usando os programas Microsoft Excel 2016®. O presente estudo, faz parte de uma pesquisa matricial
intitulada “Avaliagdo das infec¢des relacionadas a assisténcia a saude por bactérias multirresistentes em um
hospital universitario do Nordeste”.

O Projeto seguiu todos os principios éticos norteadores de pesquisas envolvendo seres humanos,
dispostos na Resolucdo n° 466/2012 (BRASIL, 2013). Essa pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica do
Hospital Universitario da Universidade Federal do Piaui, pelo parecer N° 5.850.799 e CAEE
661222.3.0000.8050.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise de banco de dados mostrou um total de 4.828 pacientes internados no Hospital Universitario do
Piaui nos anos 2020, 2021 e 2022, com 1.118 casos de IRAS. Dessa populacao, houve uma intersecao de
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111 pacientes hospitalizados com o Cédigo da Classificacéo Internacional de Doengas (CID) de doenca
neoplasica que foram diagnosticados com IRA e notificados a Comissao de Controle de Infeccao Hospitalar.
Dos 111 pacientes oncoldgicos com IRAS, verificou-se que a K. pneumoniae teve a maior incidéncia entre os
microrganismos causadores de IRAS no periodo, tendo sido responsavel 26,4% dos casos (Grafico 1).

Um estudo epidemiolégico, realizado em Sdo José dos Campos, que buscou pontuar a incidéncia das
espécies de bactérias multirresistentes em IRAS notificadas a Comissdo de Controle de Infeccdes
Hospitalares, no periodo de 2015 a 2019, mostrou que Klebsiella pneumoniae foi o microrganismo mais
isolado (41,42%) na totalidade dos casos (LIMA KZ, et al., 2023).

Gréfico 1 - Nimero de casos de IRAS entre pacientes oncolégicos
hospitalizados no periodo de 2020 a 2022.

Klebsiella pneumoniae
OUTROS

26,4%

73,6%

Total=111

Fonte: Cruz FC, et al., 2024.

Perfil sociodemografico dos pacientes oncoldgicos

As caracteristicas sociodemograficas dos pacientes portadores de neoplasias que desenvolveram IRAS
por K. pneumoniae no periodo de 2020 a 2022 sdo mostradas na (Tabela 1). Foram investigadas as variaveis
segundo sexo, faixa etaria, raca, estado civil, escolaridade e ocupacéo. Verificou-se que 86% dos pacientes
oncolégicos que desenvolveram IRAS por K. pneumoniae tinham mais de 50 anos.

A concentracdo significativa de pessoas entre 50 e 70 anos (52%) sugere a possibilidade de que a idade
seja um fator de risco importante para o desenvolvimento de infec¢cdes em paciente oncol6gicos,
considerando a maior vulnerabilidade imunolégica do paciente idoso (MONTILLA DER, et al., 2023).

Observou-se que a maioria dos pacientes (59%) possuiam o ensino fundamental incompleto e 14% néo
tinham escolaridade, ressaltando a importancia de explorar questées de acesso a educacdo em saude. A
escolaridade foi apontada como uma das variantes que esta relacionada a procura do primeiro atendimento
e a um inicio precoce do tratamento (MOREIRA RS, et al., 2023).

Sacramento RS, et al. (2019), observaram que os pacientes que tinham tempos de escolaridade até oito
anos, praticamente, comegavam o processo de cuidado quando ja havia passado mais de 60 dias, contudo,
0s mais escolarizados realizavam o tratamento inicial dentro de um tempo menor.

A escolaridade também impacta no acesso aos servicos de salde, uma vez que pessoas com maior
escolaridade tendem a ter maior renda e por seguinte maior acesso a rede privada de satude. Em relacéo ao
género, percebeu-se uma distribuicdo equilibrada entre homens (52%) e mulheres (48%) destaca a
representatividade na pesquisa, contribuindo para uma analise mais abrangente. Houve predominancia étnica
de pessoas declaradas como “pardo” (90%). Observou-se, ainda, que a maioria dos pacientes eram
aposentados (41%) e casados (48%).
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Tabela 1 - Caracterizacdo do perfil sociodemografico dos pacientes oncoldgicos que durante internacéo
desenvolveram IRAS por K. pneumoniae, com notificacdo pela Comissdo de Controle de Infeccéo
Hospitalar. N=29.

Variaveis | N | %
Sexo
Feminino 14 48%
Masculino 15 52%
Idade (anos)
<50 4 14%
50a70 15 52%
> 70 10 34%
Raca

Preto 0 0%
Pardo 26 90%
Branco 2 7%
Nao informado 1 3%

Estado civil

Solteiro 9 31%
Casado 14 48%
Vilivo 2 7%
Divorciado 1 3%
Uniao estavel 2 7%
Nao informado 1 3%

Escolaridade

Sem escolaridade 4 14%
Ensino Fundamental Incompleto 17 59%
Ensino Fundamental Completo 1 3%

Ensino Médio Incompleto 6 21%
Ensino Médio Completo 1 3%
Superior 0 0%
Ocupacéao
Desempregado 3 10%
Autbnomo 9 31%
CLT 2 7%
Aposentado 12 41%
N&o informado 3 10%
Total 29 100%

Fonte: Cruz FC, et al., 2024.

Caracteristicas clinicas dos pacientes oncoldgicos

Houve predominancia de Infeccéo Primaria de Corrente Sanguinea (IPCSL), tendo sido diagnosticada em
41,1% dos pacientes oncoldgicos, seguido em segundo lugar por infec¢des do trato urinario associado a
cateter (ITU-AC), em 31,0% dos pacientes, conforme mostrado na (Tabela 2). Apesar da grande importancia
das Infeccdes da Corrente Sanguinea (ICS), esta € a infec¢do relacionada a satde com maior potencial de
prevencdo. De acordo com manuais de prevenc¢éao e controle de infec¢des hospitalar muitos casos poderiam
ser evitados com adoc¢do de medidas adequadas. O primeiro passo para prevenir esse desfecho é realizar
uma vigilancia epidemioldgica adequada (BRASIL, 2021).

A auséncia significativa de quimioterapia (66%) € decorrente da demora no acesso ao tratamento. A
analise dos prontuarios mostrou que a grande maioria dos pacientes que nao realizaram quimioterapia até o
momento do diagndstico de IRAS por K. pneumoniae sdo pacientes de outros municipios do Piaui ou de
outros estados que enfrentaram longo percurso até ter atendimento especializado. A demora na intervengéo
terapéutica permite a progressédo da doenga oncoldgica, com maior incidéncia de metastases, depressao
imunoldgica e risco aumentado de infecgBes e efeitos adversos, resultando em menor sobrevida (SOBRAL
GC, et al., 2022).
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Um estudo que avaliou o impacto no atraso do tratamento de cAncer de mama no Brasil, considerando os
periodos de 2019 e 2020, mostrou que mais da metade dos casos de cancer de mama no sexo feminino
iniciaram tratamento oncolégico em um prazo de tempo superior a 60 dias passados do diagnostico,
descumprindo a Lei n®12.732/12.12.

Essa situacao foi pior para as faixas etarias mais elevadas e para as usuarias do sistema que tiveram de
se deslocar mais que 200 km de sua residéncia (NOGUEIRA MC, et al., 2023).

A alta incidéncia de Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) entre os participantes como Unica comorbidade
(45%) ou associado a Diabetes Mellitus (DM) (17%) destaca essa condicdo como um fator preponderante,
ressaltando a importancia de explorar a interacao entre cancer e condi¢des cardiovasculares e presenca de
DM com o risco aumentado de infeccdes.

Phillips AL, et al. (2023), em estudo retrospectivo com 243 pacientes com cancer de mama nao metastatico
observou que os pacientes com DM tipo 2 apresentaram maior utilizacdo dos servi¢os de urgéncia e tiveram
maior frequéncia de internag¢des. Além disso, pacientes com DM tiveram maior incidéncia de infeccdes e
modifica¢Bes no tratamento oncolégico.

Observou-se o tabagismo como o habito social mais comum isoladamente (28%) ou em associagdo com
o etilismo (17%). destaca um comportamento relevante para investigacéo, especialmente considerando sua
associacdo conhecida com varias condi¢bes de saude, incluindo cancer. E bem estabelecido na literatura
cientifica que cerca de 90% dos canceres de boca estdo envolvidos com fatores advindos de habitos sociais
como o alcool e fumo (LEITE RB, et al., 2021).

Tabela 2 - Caracteristicas clinicas dos pacientes oncolégicos que durante internacéo desenvolveram
IRAS, com notificacdo pela Comisséo de Controle de Infeccdo Hospitalar — CCHI. N=29.
Variaveis | N | %
Sitio de infeccao

IPCSL Piogénico* 12 41,4%
Infecgdo do trato urinario associado ao cateter 9 31,0%
Infeccdo do trato urinario ndo associado ao cateter 3 10,3%
Infecgdo de Sitio Cirdrgico 2 6,9%
Pneumonia associada a ventilacao 2 6,9%
Traqueobronquite 1 3,5%
Quimioterapia
Sim 10 34,0%
Nao 19 66,0%
Intervencdao cirdrgica recente
Sim 4 14,0%
Nao 25 86,0%
Comorbidades
HAS 13 45,0%
DM 1 3,0%
HAS e DM 5 17,0%
N&o possui 7 24,0%
Outros 3 10,0%
Habitos sociais
Tabagismo 8 28,0%
Elitismo 2 7,0%
Tabagismo e elitismos 5 17,0%
N&o possui 11 38,0%
N&o informado 3 10,0%
Evolucéo do caso
Alta melhorada/Cura 11 38,0%
Obito 18 62,0%

Tempo médio de internacédo
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Alta melhorada/Cura 44,9 medias/dias
Obito 39,6 médias/dias

Legenda: *IPCS: Infec¢do Priméria de Corrente Sanguinea.
Fonte: Cruz FC, et al., 2024.

Os tipos de cancer identificados no estudo estdo representados no Gréafico 2. Observou-se grande
variedade de neoplasias, com predominancia dos canceres de cabeca e pescoco e colo retal. A avaliacdo do
desfecho clinico, evidenciou a gravidade das infecgGes por K. pneumoniae, em especial em pacientes
oncologicos. Constatou-se que 62% dos pacientes foram a ébito, com tempo médio de internagao de 44,9
dias para alta e 39,6 dias para 6bito.

Lan P, et al. (2021), alertam que infeccdo por K. pneumoniae em ambientes hospitalares apresenta altas
taxas de morbimortalidade, apontando a diversidade e a disseminacdo de mecanismos de resisténcia como
principais razdes para a sobrevivéncia do patdgeno a acao de antimicrobianos disponiveis, dificultando ou até
impossibilitando tratamento. O aumento da incidéncia de IRAS por K. pneumoniae apresenta uma ameaca
urgente devido a limitada disponibilidade de opcdes terapéuticas disponivel.

Grafico 2 - Tipos de Cancer em pacientes com IRAS por
K. pneumoniae. N = 29.
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Fonte: Cruz FC, et al., 2024.

Perfil de susceptibilidade aos antimicrobianos e presenca de mecanismos de resisténcia.

Os antibidticos utilizados para tratar infec¢des por K. pneumoniae variam de acordo com a comorbidade,
local de infeccao, espectro de acao, atividade e mecanismo de agao no organismo. O presente estudo revelou
que, dentre os 15 antimicrobianos testados, os que apresentaram a melhor resposta ainda foram os
carbapenens (Imipenem e Meropenem), drogas de escolha para o tratamento dessas infe¢des.

Ainda assim, observou-se elevada resisténcia aos beta-lactamicos (em especial ampicilina, 28 resistentes
de 29 isolados) e cefalosporinas. Verificou-se que 27,6% dos isolados foram resistentes aos cabapenémicos
e 17 dos 29 casos (58,6%) foram ocasionados por K. pneumoniae MDR (Grafico 3).

A Tabela 3 mostra a presencga de ESBL, NDM e KPC nos isolados clinicos de K. pneumoniae responsaveis
por IRAS em pacientes oncolégicos identificados no presente estudo. No estudo de Carvalho JJV, et al.
(2021), a andlise das bactérias multirresistentes revelou uma variedade significativa de organismos
patogénicos, contudo, a K. pneumoniae foi a mais comum, representando 27,11% das infec¢bes bacterianas
multirresistentes. O estudo também observou a associacdo entre a resisténcia aos antibiéticos e a producao
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de betalactamases de espectro estendido (ESBL), destacando a importancia deste mecanismo como
determinantes-chave da multirresisténcia bacteriana neste contexto clinico especifico.

Grafico 3 - Perfil de susceptibilidade das K. pneumoniae causadoras de IRAS em pacientes oncoldgicos.
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Fonte: Cruz FC, et al., 2024.

A alta frequéncia de resisténcia aos antimicrobianos em K. pneumoniae de origem hospitalar, também foi
observada no estudo de Gato (2019) que entre os 31 antimicrobianos administrados nos 25 pacientes, os que
obtiveram melhor resposta foram aqueles tratados com Amicacina, Ciprofloxacino, Ertapenem, Meropenem,
Gentamicina e Piperapicilina Tazobactam.

Reyes e Ortiz (2021), realizaram um estudo no qual a Klebsiella pneumoniae apresentou mecanismos de
resisténcia a ESBL em 27,7% dos casos, enquanto carbapenemases do tipo KPC foram identificadas em
7,7% dos casos. A cepa demonstrou maior resisténcia as Penicilinas, sensibilidade moderada as
Cefalosporinas, Aminoglicosideos e Quinolonas, e alta sensibilidade aos Carbapenémicos,
Tigeciclina e Colistina.

Em outro estudo, Dias MCL, et al. (2021) avaliaram a suscetibilidade aos antimicrobianos de K.
pneumoniae em pacientes internados em um hospital terceirizado no interior de S&o Paulo, verificando que
dos 96 isolados analisados, 80,21% foram classificados como multirresistentes (MDR).

Tabela 3 - Producdo de carbapenemases e ESBL em K. pneumoniae causadoras de IRAS em pacientes
oncologicos.

Mecanismo de Resisténcia 2020 2021 2022 Total
KPC * 0 1 1
NDM * 1 1 2
ESBL 8 2 4 14

Legenda: KPC: Klebsiella pneumoniae carbapenemase, NDM: New Delhi metallo-beta lactamase, ESBL:
Betalactamase de espectro ampliado. * Teste ndo disponivel nesse ano.
Fonte: Cruz FC, et al., 2024.

O estudo de Zeng L, et al. (2021), em hospital Universitario na China identificaram uma cepa do tipo
ST1373 de sequéncia, K. pneumoniae hipervirulenta (hvKP). As cepas de Klebsiella pneumoniae resistente
a carbapenémicos (CRKP) foram altamente resistentes a quinolonas, cefalosporinas, aminoglicosideos e
polimixina, mas suscetiveis a tigeciclina e ceftazidima-avibactam. A taxa de sucesso da conjugacgéo foi de
12,2%, indicando a transferéncia horizontal de bla kpc-2.
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Pons MJ, et al. (2020) caracterizaram todos isolados de Klebsiella pneumoniae resistentes a
carbapenémicos recuperados de adultos e crian¢cas com bacteremia grave em um hospital peruano em junho
de 2018, verificando que todos os 30 isolados eram produtores de NDM e ESBL. Esse foi 0 primeiro registro
de Klebsiella pneumoniae produtora de NDM no Peru.

No Brasil, uma amostra de K. pneumoniae foi isolada em 2021 do swab retal de um paciente pediatrico
em um hospital publico na cidade de Belém, Para. Esse isolado clinico apresentava além dos genes de
carbapenemases NDM-7 e KPC-2, gene ESBL CTX-M-15, SHV-182, TEM-1, OXA-1 e 9 e outros genes de
resisténcia (LOBATOA ARF, et al., 2023).

Ha poucos estudos disponiveis que avaliam a ocorréncia de IRAS por K. pneumoniae em pacientes
oncolégicos. Soares CRP (2022), ao estudar as infeccBes de corrente sanguinea (ICS) em pacientes com
cancer sélido, verificou alta frequéncia de bacilos Gram-negativos (BGN) produtores de B-lactamase de
espectro estendido (ESBL) e carbapenemases, em especial por K. pneumoniae. Infeccbes na corrente
sanguinea de pacientes com neoplasia hematolégica tem sido frequentemente causada por Klebsiella
pneumoniae Carbapenemase (KPC), como relatado por Agrawal SK, et al. (2019).

CONCLUSAO

O estudo mostrou que de 111 pacientes oncolégicos que desenvolveram IRAS, no periodo de 2020 a
2022, 26,4% foram ocasionadas por K. pneumoniae. Entre as comorbidades apresentadas, destaca-se a HAS
isoladamente ou em associagdo com DM. As infecgdes primarias de corrente sanguinea foram o sitio de IRAS
mais prevalente e cancer de cabeca e pesco¢o e de colo retal foram as topografias mais frequentes de
cancer. A presenca de carbapenemases em cepas causadoras de IRAS em pacientes oncoldgicos é um alerta
para a saude publica como um todo, principalmente quando encontrada em K. pneumoniae. Torna-se
fundamental a vigilancia sanitaria em salde publica para realizar o rastreio desses patégeno e o
monitoramento da disseminacdo de seus recursos de resisténcia com o intuito de combate ou difusdo de
superbactérias em ambientes hospitalares.
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