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Introducao

Acinetobacter spp. Diversidade (solo, na agua, em vegetais e em
hospedeiros animais e humanos).

Ambiente hospitalar 1970 - Relato das primeiras infecgoes
por Acinetobacter spp.

80% das novas infeccdes clinicas.

Complexo composto pelas espécies
causadas pelo complexo A cal fitus: A pittiic A
Acinetobacter baumannii- -calCoacetitus, A. pitll, A

calcoaceticos nosocomialis: A. baumannii

Infeccdes oportunistas

Adaptacao: Resisténcia ao tratamento,
desinfetante, formacao de biofilme,
sobrevivéncia em superficies inanimadas,
ampla faixa de carbono e pH. Além de
fatores de viruléncia.

Acinetobacter baumannii



Introducao

1970
Sensiveis a maioria dos
antimicrobianos
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Resistencia a alguns
antimicrobianos, incluindo
Cefalosporinas de 12 e 22
geracao.
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Introducao

B % de Resisténcia

E. coli resistente E. coli resistente K. pneumonice K. pneumoniae  Enterobacter  Enterobacter | Acinetobacter QP. aeruginosa
ascef. 32e 42  as cefalosp. E resistente as cef. resistente as cef. spp. resistente  spp. resistentd spp. resistente Qresistente aos
carbapenens 32e 48 3%e¢4q42e as cef, 42 as cef. 42 ¢ @ ao carbapenens i carbapenens

carbapenens carbapenens

Fig.: Porcentagem de resisténcia em Gram-negativos mais frequentes em infeccao
sanguinea em pacientes adultos hospitalizados em UTlIs (Brasil, 2012).



Introducao

Mecanismos de resisténcia aos carbapenemas:

Producao de enzimas que
inativam o agente
antimicrobiano

Alteracao da proteina-alvo
ao qual o agente

, _ _ ** Aumento da expressao
antibacteriano se liga

de bombas de efluxo

Diminuicao da expressao ou
alteracao das porinas

(Adaptado de Poirel et al., 2012)



Introducao

Mecanismos de resisténcia aos carbapenemas:

Producédo de enzimas que
inativam o agente
antimicrobiano

Beta-lactamases

ESBL
Classe A l
Classe B < Carbapenemases

Classe C ‘/‘7

Classe D



Introducao

Classe D — OXACILINASES

Antimicreb Agents Chemother. 2009 Dec;53(12):5035-8. doi: 10.1128/AAC . 00856-09. Epub 2009 Sep 21.
OXA-143, a novel carbapenem-hydrolyzing class D beta-lactamase in Acinetobacter baumannii.

Higqins F‘G1: Foirel L, Lehmann M, Nordmann P, Seifert H.

||'|tJ An+irﬂiﬁrﬂh fmants AN Mar 203008 Aad- A0 A0AES flantimmicas 200 AN N4 4 \ EUA e

Incl Antimicrob Agents Chemother 2014 May,;58(5):2704-8. doi: 10.1128/4AC.02618-13. Epub 2014 Feb 24. A

nciu s =

carb: Characterization of blaOXA-143 variants in Acinetobacter baumannii and Acinetobacter pittii. México

Higain Zander E' Bonnin RA, Seifert H, Higains PG. (Seifert H

Int J Antimicrob Agents. 2012 May,;38(5):385-401. doi: 10.1018/.ijantimicag.2012.01.021. Epub 2012 Mar 28. et al 2013)
"

High prevalence of OXA-143 and alteration of outer membrane proteins in carbapenem-resistant Acinetobacter

spp. isolates in Bragj)} A _253 OXA-231 OXA%%@ -255

Mastachio AK1, Levin AS, Rizek C, Rossi F Zerbini J, Costa SF

antmeros AP REEEES ' HECIRALIAS: rﬂ@wﬁ%sgﬂa%%aﬁefb@tﬂ%os/eﬁ %Z&;dica
Characterization beaDXA 143.var| ts in Acipetobacter baumannii a &in pittii
ZanderE1,£nn|n @A@?ﬂ%ﬁ | |n SQO atraves do Con Inente amelﬂ@%nﬂ@XA 143

Sader et al., 2012




Caracterizacao fenotipica e molecular de
amostras de Acinetobacter baumanni
produtoras de carbapenemase blagya 143
Isoladas de materiais clinicos obtidos de
pacientes atendidos em hospitais de
diferentes estados brasileiros.




Metodologia

Selecao das amostras:

Durante o0 periodo de
fevereiro de 2011 a setembro de 2012
foram recebidos 17 Isolados de
Acinetobacter baumannii produtor de
OXA-143

Os iIsolados foram
provenientes dos estados de
Pernambuco, Bahia , Minas Gerais e
Santa Catarina.

Materiais clinicos: Secrecao
traqueal, swab de les&o néo cirurgica,
urina, sangue, peca cirurgica, LBA e
Cateter.




Metodologia

PCR para
deteccao de
beta-
lactamases e
determinantes

|dentificacao
do género
Acinetobacter

Determinacao N
do perfil de gEnicos.
susceptibilidade
A= i ) aos
@ ,'.','"H W |dentificacao \Q antimicrobianos
&7 | ¥ genotipica, a ; :
. nivel de - :::!h'===
espécie
(rpoB)




Resultados e Discussao

Sitio de isolamento

m Secrecao Traqueal ®Les&o nao cirurgica = Urina
®m Sangue m Peca cirurgica = LBA
= Cateter ND

Pacientes acima de 55 anos.



Resultados e Discussao

100%

Perfil de susceptibilidade o0 20,19 pgimL
o 80% (.25 pg/mL
120% = 70% - ; = 0.38 pg/mL
| | 60% A =
100% 500/2 s o 0.5 ug/mL
(&) (.75 pg/mL
80% 40%
° NININININ
60% 20% ® 1.5 pg/mL
o NININININ L o
40% 0% 3 ng/mL
I I| | I I‘ | Polimixina B Tigeciclina
20%
o |
N (oW lo's 90,00% -
< s |w 80,00% _
- P 70,00% -
: ; . s . 60,00% _ m4pug/mL
M Resistente m Sensivel @ Intermedidrio 50.00% e bugL
40,00% — 12 pg/mL
30,00% —  ®32pg/mL
20,00% -
Legenda: AK, amicacina; SAM, ampicilina-sulbactam; 10,00% =
TZP, piperacilina-tazobactam,;CAZ, ceftazidima; 0,00% :
Meropenem Imipenem

FEP, cefepime; CIP, ciprofloxacina; IMP, imipenem;
MER, meropenem, SXT, trimetroprim-sulfametoxazol.



Resultados e Discussao

Perfil de susceptibilidade * Taxas  de  resisténcia  aos
120% carbapenemas na Ameérica Latina €
1002 maior que 50%, Podendo chegar 3
’ 90% (Guzman-Blanco et al., 2014).
80%
60% e A resisténcia a amicacina,
40% ciprofloxacina e 3as cefalosporinas
>0% de amplo espectro é elevada na
ol América Latina (GALES et al., 2006).
s aoNOQooQxkE®@U Sxt intermediaria
<TRESECELSEF
* Isolados resistentes aos
M Resistente m Sensivel = Intermediario carbapenemas s30 um problema
mundial, uma vez que essa
resistencia se torna uma marca
Legenda: AK, amicacina; SAM, ampicilina-sulbactam; para a resistencia as demais classes
TZP, piperacilina-tazobactam,;CAZ, ceftazidima; .. ]
FEP, cefepime; CIP, ciprofloxacina; IMP, imipenem; de antimicrobianos.

MER, meropenem, SXT, trimetroprim-sulfametoxazol.
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Deteccao de genes de beta-lactamases e determinantes de resisténcia

Genes positivos, n (%):

OXA-143
17 (100%)
OXA-51 -., | R77 5\
17 (100% /A
(100%) \<‘ {» S ISAba1o
)/ 17 (100%)
SHV [ . 3

12 (71%) A LSS

AN Int2
/ < \v""-\*\\ 2 (12%)

CTX-M Int1
- TEM 17 (100%)
4 (23%) 17 (100%)
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Deteccao de genes de beta-lactamases e determinantes de resisténcia

Genes negativos, n (%):

SPM
NDM
IMP
VIM

ISAba4

OXA-23
OXA-24
OXA-58
OXA-48
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Analise do polimorfismo genético através de PFGE e MLST

Dice (Tol 1.0%-1.0%) (H>0.0% S>0.0%) [0.0%-100.0%]

Santa Catarina 8101 143

— = | [ [/} Fernambuco  v357 143
Minas Gerais

B LTI Minas Gerais

hENIEN Minas Gerais

T | ] Minas Gerais

Minas Gerais

Minas Gerais
Minas Gerais
Minas Gerais
Minas Gerais
Minas Gerais
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Analise do polimorfismo genético através de PFGE e MLST

Dice (Tol 1.0%-1.0%) (H>0.0% S>0.0%) [0.0%-100.0%]

Bahia 7572 143

.
RN13 Q /l

(it I SantaCatarina 8101 143
T L L DerNAMDUCO 7357

T Minas Gerais

]I Minas Gerais

hENImn Minas Gerais

T | ] Minas Gerais

IiBEs Minas Gerais

Minas Gerais

Minas Gerais

Minas Gerais

Minas Gerais

10663



Resultados e Discussao

; . OXA-253

: ST15 R aos beta-lactamicos
) S aos
] aminoglicosideos

’ 5179 B Produtor de OXA-143
O Produtor de OXA-23

(Chagas et al., 2014; Girlich et al., 2014; Darini et al., 2013; Grosso et al., 2011)




Conclusao

* Sitios que precedem a colonizacao e a elevada idade de
pacientes tem se mostrado um fator de risco para estas
infec¢odes.

* Os isolados de A. baumannii apresentam altas taxas de
resisténcia aos antimicrobianos testados.

* A disseminagao de blagy, ,; N30 € relacionada a um ST
especifico, mostrando a capacidade de propagacao de genes
oxacilinases.

% STs produtores de OXA-23, produtores OXA-143.

* Urgéncia em medidas mais eficazes de controle da
disseminacao destes isolados.
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