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APRESENTACAO

A Obra “A pesquisa em ciéncias biolégicas: Desafios atuais e perspectivas futuras
3”, traz ao leitor vinte artigos de relevada importancia na area de ciéncias bioldgicas. O
Foco principal desta obra é a discurséo e divulgagéo cientifica de pesquisas nacionais,
englobando as diferentes areas de atuagéo da biologia.

E indubitavelmente evidente o avanco cientifico nesta area, o que aumenta a
importancia e a necessidade de atualizagdo e consolidacdo de conceitos, técnicas,
procedimentos e temas.

As pesquisas estdo divulgadas na forma de artigos originais e de revisdes nos
diferentes campos dentro das Ciéncias Bioldgicas suas subdivisbes ou conexdes. Portanto,
englobando a: Genética, Biologia molecular, Microbiologia, Parasitologia, Virologia,
Patologia e Ecologia. Produzindo assim uma obra transversal que vai do atendimento ao
paciente a pesquisa basica.

A obra foi elaborada primordialmente com foco nos profissionais, pesquisadores e
estudantes pertencentes as Ciéncias Biologicas e suas interfaces ou areas afins. Entretanto,
€ uma leitura interessante para todos aqueles que de alguma forma se interessam pela
area.

Cada capitulo foi elaborado com o propésito de transmitir a informagéo cientifica de
maneira clara e efetiva, em portugués, linguagem acessivel, concisa e didatica, atraindo a
atencéo do leitor, independente se seu interesse é académico ou profissional.

O livro “A pesquisa em ciéncias biologicas: Desafios atuais e perspectivas futuras 3”,
traz publicagdes atuais e a Atena Editora traz uma plataforma que oferece uma estrutura
adequada, propicia e confiavel para a divulgacgéo cientifica de diversas areas de pesquisa.

Alana Maria Cerqueira de Oliveira
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RESUMO: A infeccdo do trato urinario € um
problema frequente, seu principal agente
causador é a bactéria Escherichia cof, a
manifestacdo poder ser sintomatica ou
assintomatica, essa patologia acomete ambos
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0s sexos, porém mulheres sdo mais propensas
em fator da sua anatomia genital ascendente.
Os microrganismos invadem o sistema urinario
provocando a infeccédo. Fatores de viruléncia
como as fimbrias estéo relacionadas as principais
infecgbes do aparelho urinério. Com o uso abusivo
dos antibidticos a resisténcia bacteriana tornou-
se algo frequente o que causa grande impacto
no tratamento da doencga, os sintomas clinicos
associados as ITUS podem variar, na cistite
urgéncia miccional, nocturia, disuria e dor supra
pubica € comum e o sintoma atipico é a febre,
ja a pielonefrite apresenta todos os sintomas
da cistite, mas sempre acompanhada de febre
alta além de dor lombar uni ou bilateral. Dentre
0s exames realizados estdo EAS, urocultura
sendo padrao ouro e conforme a gravidade os de
imagem séo solicitados.

PALAVRAS-CHAVE: Infeccbes urinarias;
Escherichia coli; Diagnostico; Manifesta¢des
clinicas.

URINARY INFECTION CAUSED BY
THE OPPORTUNISTIC BACTERIA
UROPATHOGENIC Escherichia coli

ABSTRACT: Urinary tract infection is a frequent
problem, its main causative agent is the bacterium
Escherichia coli, the manifestation may be
symptomatic or asymptomatic, this pathology
affects both sexes, but women are more prone to
their ascending genital anatomy. Microorganisms
invade the urinary system causing infection.
Virulence factors such as fimbriae are related
to the main urinary tract infections. With the
abusive use of antibiotics, bacterial resistance
has become something frequent which has a
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great impact on the treatment of the disease, the clinical symptoms associated with UTIs can
vary, in cystitis, urinary urgency, nocturia, dysuria and suprapubic pain is common and the
symptom fever is atypical, whereas pyelonephritis presents all the symptoms of cystitis, but is
always accompanied by high fever in addition to unilateral or bilateral low back pain. Among
the exams performed are EAS, uroculture being the gold standard and, depending on the
severity, imaging are requested.

KEYWORDS: Urinary infections; Escherichia coli; Diagnosis; Clinical manifestations.

11 INTRODUGAO

Pereira e Calhau (2016), definem a Infec¢do do Trato Urinario (ITU) como uma
bacteriuria sintomatica consideravel. Isto &, infecgcdes que sdo comuns em todas as faixas
etérias, especialmente em termos de género. Devido a anatomia do sistema urogenital
feminino, as mulheres acabam sendo mais propensas a infec¢des bacterianas desse tipo.
De inflamagao assintomatica a quadro mais graves, como a pielonefrite, as manifesta¢des
clinicas das infecgbes do trato urinario podem variar.

Assim, cerca de 20% a 40% das infec¢des do trato urinario inferior progridem para
pielonefrite (SILVA et al., 2014). A ocorréncia e a gravidade dessas patologias do trato
urinario estao relacionadas a questbes como a viruléncia dos microrganismos que causam
a doencga. Assim como inflamagdes, fatores anatémicos, forca dos mecanismos de defesa
e intervencoOes terapéuticas adequadas. (COSTA, 2019).

A infeccdo do trato urinario é uma patologia considerada frequente, sendo a
segunda mais comum na populagéo, perdendo apenas para aquelas que afetam o sistema
respiratorio. Estima-se que ocorram 150 milhdes de infecgbes no trato urinario em todo o
mundo a cada ano. As infecgdes do trato urinario podem ocorrer em ambos 0s sexos, mas
sdo particularmente proeminentes em certas faixas etarias, como mulheres jovens com
atividade sexual ativa e criangas menores de seis anos e idosos (COSTA, 2019).

Vale ressaltar que a ITU pode ser causada por uma variedade de microrganismos
patogénicos, sendo mais comuns em infec¢des com etiologia bacteriana. Entre os
microrganismos estao as bactérias Staphylococcus sp., bactérias saprofiticas, Enterococcus
feacalis e certas espécies de Proteus sp. e Klebsiella sp. Nas UTI’s, as enterobactérias,
especialmente a E. coli, representam infeccbes de 70% a 85% na comunidade e cerca
de 50% em infecgbes hospitalares fora da UTI (COSTA, 2019). Pereira e Calhau (2016)
concluiram que a causa mais comum de infecgbes do trato urinario é a Escherichia coli
patogénica do trato urinario (ECUP).

A Bactéria Escherichia coli pertence ao grupo familiar Enterobacteriaceae, e esta
presente no solo, agua, plantas e na flora intestinal humana e animal (SANTOS, 2018). A
E. coli é uma bactéria meséfila decorrente desse fator possui um 6timo desenvolvimento
a 37° C, que é a média da temperatura humana corporal o que facilita a contaminacéo e
infecgédo (COSTA, 2019).
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Esta bactéria esta relacionada a infecgbes intestinais ou extra intestinais com
niveis de gravidades diferentes, devido a dados epidemiolégicos, sintomas clinicos e a
permanéncia de fatores de viruléncia, a E. coli uropatogéncia acaba sendo a principal
responsavel por originar infec¢gdes do trato urinario (FLORES-MIRELES, 2015).

Diante disso se torna necessario um estudo critico de forma organizada deste
problema que afeta todas as idades, apresentando quadros leves como uretrite, cistite que
podem evoluir para mais graves como pielonefrite, podendo gerar comprometimento renal.
Além disso, € interessante pontuar a questao da resisténcia bacteriana que € um problema
frequente que acontece através do uso incorreto e abusivo dos antibioticos.

Dessa forma é imprescindivel viabilizar informagdes contribuindo assim para uma
melhor compreensdo do estudo que tem como objetivo descrever a fisiopatologia da
infecgéo pela bactéria Escherichia Coli e as causas de resisténcias bacterianas, evidenciar
as manifestacdes clinicas quanto os sinais e sintomas associados a ITU. E abordar os
principais exames realizados para o diagnostico da infec¢c&o do trato urinario na E. coli.

21 METODOLOGIA

Este estudo foi construido no formato de uma reviséo de literatura, baseado em
pesquisas em artigos buscados em bancos de dados tais como: Scientifc Eletronic Library
Online (SCIELO), Google Académico, Medical Literature Analysis and Retrieval System
Online (PubMed), selecionados de acordo com o tema proposto.

Atendendo os critérios de inclusdo com artigos publicados nos anos de 2011 a
2021, utilizando os descritores: “Infec¢des Urinarias”, “Diagnéstico de infecgdes urinarias”,
“Infec¢bes do trato urinario por Escherichia coll’, artigos de lingua inglesa e portuguesa.

Como critério de exclusdo ndo foram utilizados artigos fora da data proposta
obedecendo a publicagdo minima dos Ultimos dez anos e que nao contemplem as

informacdes necessarias para produgao do projeto.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Fisiopatologia

Ainfecgéo urinaria (ITU) ocorre no momento em que 0s microrganismos geralmente
bactérias, invadem o sistema urinario atingindo a via ascendente, uretra, ureteres, bexiga
e rins (YANASE,2018). Quando esses agentes bacterianos se propagam no aparelho
urinario acaba prejudicando o prognostico da pessoa afetada que pode variar desde um
quadro simples de infec¢do assintomatica até mesmo uma complicagdo com presenca de
abcesso na regido do perineo levando a sepse. Em virtude deste fator € importante detectar
rastros de infeccdo por menores que sejam em tempo favoravel para evitar complicagées

negativas e até mesmo intervir com um tratamento cessando o desenvolvimento da infec¢édo
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(CASTRO, 2021).

Mulheres comumente sdo mais propensas as infec¢cdes por ter o sistema urinario
mais exposto, uma uretra mais curta e proxima dos anus, o0 que consequentemente se torna
mais facil a entrada desses microrganismos oportunistas, desenvolvendo um quadro de
infeccéo do trato urinario quando comparado aos homens. O aparecimento dessa infec¢ao
geralmente acontece através de bactérias presentes na microbiota intestinal, sendo a
Escherichia coli a principal e mais frequente (PAGNONCEL; COLACITE, 2016).

A fim de tornar a colonizagao eficaz, as bactérias aderem-se a membrana mucosa
e a abertura vaginal e posteriormente para uretra e urotélio da bexiga. As infeccdes do
trato urinario sdo quase sempre limitadas a bexiga o que néo isenta a possibilidade de
as bactérias subir e atingir o ureter e a pelve renal, através do refluxo vesico-ureteral que
€ produzido por causa do comprometimento do mecanismo antirrefluxo do meato uretral
decorrente do edema ocasionado pela infecgéo ja instalada. Dessa maneira, as alteragbes
no peristaltismo do canal que conduz a urina e a aderéncia bacteriana agem facilitando a
chegada desse patégeno ao rim (COSTA, 2019).

Neste mesmo lugar podem ascender mais ainda, através de papilas renais, e chegar
aos tubulos contorcidos, podendo se espalhar pelo parénquima ocasionando a pielonefrite
aguda. Esta ultima ascensdo ocorre pelo refluxo pielotubular ou através da obstrucéo
urinaria, aumentando a pressao da pelve favorecendo assim a via ascendente (COSTA,
2019).

As fimbrias s&o os principais fatores de viruléncia relacionadas a patogénese das
infeccdes do trato urinario. A adesina fimH faz o intermédio das ligagdes entre os receptores
do hospedeiro e as glicoproteinas; além de ser uma estrutura encontrada na porcao distal
da fimbria 1, determinada como um dos tipos prevalentes desses filamentos. Moléculas
superficiais de adesdo tais como as integrinas facilitam a infecgdo, j4 a glicoproteina
uroplaquina localizada na superficie da bexiga € um receptor essencial para a adesina
fimH. Portanto as células invasoras se replicam antes da E. coli, se dissociar migrando
para fora da célula em forma de filamentos. Tal estratégia de invaséo evita que as bactérias
sejam exterminadas por neutrofilos, o que acaba favorecendo a colonizagdo do urotélio
(MOTA, 2011).

Tem-se ainda o antigeno capsular k presente nas E. coli e esta bastante relacionado
a ITU, pois é responsavel pela resisténcia bacteriana a fagocitose e a inflamagéo provocada
no hospedeiro. Esses microrganismos possuem também o fator necrosante citotéxico 1 e a
hemolisina alfa, que também é prejudicial para as células do hospedeiro e esta relacionada
a complicacédo da infec¢éo, tratando-se de um fator letal de viruléncia, que provoca efeitos
citotdxicos no epitélio renal promovendo assim a cicatrizagdo (MOTA, 2011).

Resisténcia Bacteriana

Nas Gltimas décadas houve uma grande evolugcédo nos farmacos que atuam nas
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infeccbes urinarias facilitando o tratamento médico, refletindo em um baixo indice de
mortalidade devido a doengas bacterianas. Em contrapartida o uso de antibi6ticos de forma
inadequada ocasionou o desenvolvimento de bactérias com resisténcia aos antibiéticos.
Dessa maneira, o acompanhamento e estudo de tracos de sensibilidade relacionada a
resisténcia e patogenicidade das bactérias acaba minimizando erros terapéuticos e
consequentemente diminuindo a multirresisténcia bacteriana pelo uso inadequado de
antibioticos (OLIVEIRA, 2014).

E comum ocorrer resisténcia onde uma bactéria sensibilizada pelo farmaco
desenvolva resisténcia a ele possuindo uma nova caracteristica. Em virtude da mutacéo
cromossomal, enterobactérias como E. coli adquirem resisténcia a antibiéticos, onde no
seu crescimento ha mudanca na estrutura macromolecular com alteragdes nas proteinas,
ribossomos e elementos da parede celular (OLIVEIRA, 2014).

Os patégenos podem adquirir resisténcia aos antibitticos beta-lactamicos (penicilinas
e cefalosporinas), sendo que o principal constituinte que determina 0 mecanismo de
resisténcia aos betalactamicos é a produgéo de beta-lactamases. A bactéria Escherichia
coli uropatogénica (UPEC) apresenta resisténcia a ampicilina que é pertencente ao grupo
das penicilinas, e as cefalosporinas de primeira geragédo, em especifico a cefalotina, onde
essa resisténcia resulta na producdo da enzima beta-lactamase (CASTILHO, 2021).

Quem apresenta uma acdo contra microrganismos gram-negativos sdo as
cefalosporinas de terceira geracdo. Portanto é produzido enzimas estended-spectrum
beta-lactamases (ESBL), principalmente em cepas de E. coli e Klebsiella sp, podendo
ocorrer também em outras espécies, um fator preocupante para o tratamento sdo as cepas
produtoras de ESBL capazes de suportar a acdo das cefalosporinas de terceira geragéo
(CASTILHO, 2021).

A E. coli é a bactéria mais comum nas infecgOes urinarias e apresenta uma baixa
sensibilidade in vitro a drogas. Sua resisténcia a cefalotina (em 40% das infec¢bes
ambulatoriais e 73,3% em pacientes internados) é consideravel, pois esse antibidtico
esta entre a primeira opgéo para tratar cistite em gestantes sendo que nesse periodo
tem-se o uso limitado de antibiéticos (CASTILHO, 2021). Altos niveis de sensibilidade
antimicrobiana da E. coli foram encontrados na gentamicina 96% e amicacina 100% que
€ uma classe pertencente ao grupo dos aminoglicosideos (CASTILHO, 2021), sendo que
varios antibiéticos s@o compostos pelos aminoglicosideos que tem grande importancia no
tratamento de diversas infec¢des bacterianas por possuir uma estrutura quimica complexa
(CASTILHO, 2021).

Nas infec¢bes urinarias ha comumente a combinagéo de trimetoprim + sulfametoxazol
que usualmente € o antibiético de primeira escolha (CASTILHO, 2021).A longo prazo o
tratamento préatico com esse antibiotico ndo é mais aconselhado em decorréncia da sua
alta resisténcia que foi ocorrendo através do uso indiscriminado, necessitando do uso de

medicamentos diferentes. Com os mecanismos de resisténcia instalados essa dindmica de

A pesquisa em ciéncias biolégicas Desafios atuais e perspectivas futuras 3 Capitulo 7



uso aplica-se, também, a ampicilina, tetraciclina e cefalotina (CASTILHO, 2021).

Dentre as drogas com alta eficacia no tratamento de infec¢des do trato urinéario tem-
se as quinolonas (acido nalidixo) sintetizada em 1962 a partir da cloroquina medicamento
utilizado para o tratamento de malaria, a principal estrutura da quinolona viabilizou
o desenvolvimento de antibidticos de alta eficacia que tivessem um amplo espectro
(RODRIGUES-SILVA, Caio et al, 2014).

A ciprofloxaxina, norfloxacina e a orfoxacina tem grande utilidade, especialmente
quando o agente infeccioso é a E. coli uropatogénica (OLIVEIRA, 2011). A resisténcia
encontrada nas fluroquinolonas variam de 13% a 14% reforcando a ideia de que o de forma
empirica segue 0s parametros citados anteriormente com o sulfametoxazol + trimetoprim,
onde brevemente ndo poderdo mais ser utilizados para o tratamento de infeccbes
(CASTILHO, 2021).

MANIFESTACOES CLINICAS

Infeccéo do Trato Urinario Baixo

A cistite, infecgdo do trato urinario baixo, apresenta urgéncia a urinar, noctdria,
disuria, polaciiria e dor supra pubica, sendo que a febre nesse tipo de infeccdo € uma
condicao atipica. Para a melhor compreensé&o da histéria clinica do paciente é importante
atentar-se a caracteristicas de episodios prévios de cistite. Vale ressaltar que a presenca
de pidria pode refletir em uma urina turva, acompanhada ou ndo de presenc¢a de sangue
tornando-se avermelhada, com origem na litiase no decorrer do processo infeccioso (DE
OLIVEIRA, 2021).

Infeccoes do Trato Urinario Alto

A pielonefrite, infec¢cdo do trato urinario alto, inicialmente apresenta os mesmos
sintomas da cistite, porém nesse caso a febre é presente e bastante elevada, geralmente
maior que 38°C, calafrios, dor lombar uni ou bilateral podendo migrar para o abdémen,
flancos e/ou virilhas, quando a dor se apresenta na virilha é associada a litiase renal, nesse
caso as caracteristicas do processo de infec¢édo local esta presente, sendo, que muitas
vezes sua intensidade é igual a gravidade do quadro de pielonefrite (DE OLIVEIRA, 2021).
Diagnéstico Laboratorial

O diagnéstico de infeccdo urinaria é feito pela anamnese da historia clinica do
paciente e através de exames laboratoriais que séo utilizados com o objetivo de indicar a
infecdo. Nesse ambito a urocultura € o exame considerado padrdo ouro (BORTOLOTTO,
2016). Exames de imagem sdo recomendados quando o paciente apresenta complicagbes
sisttmicas e mudancas anatdomicas (SOCIEDADE BENEFICENTE ISRAELITA
BRASILEIRA, 2018).

Ha também a utilizacdo de fitas reagentes e exame microscopico, detectando
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aumento de leucécitos (indicando piuria), presenca de nitrato, alteragdo no pH urinario
(maior que 7,5 é indicativo de ITU), proteindria, hematiria, bacteriuria (DE OLIVEIRA,
2021).

A urocultura indica o agente responsavel pela infeccéo facilitando o tratamento.
Esse exame é feito em amostra do jato médio da urina de forma asséptica, de preferéncia
antes do inicio da antibioticoterapia. A urina que apresenta maior nUmero de bactéria por ter
um tempo de incubag&o maior é a da manha sendo esta a recomendada para a realizagéo
do exame, porém qualquer urina no decorrer do dia pode ser utilizada desde que colhida
em um periodo de pelo menos duas horas posteriores a ultima mic¢éo excluindo-se assim
falsos negativos (DE OLIVEIRA, 2021). Sendo a urocultura um exame padréo ouro para
identificacdo da bactéria causadora é importante ressaltar que o fato do resultado nédo esta
disponivel em 24 horas ocasiona a abordagem terapéutica empirica (VIDAL, 2015).

Teste de sensibilidade in vitro a antimicrobianos (TSA) apresenta uma baixa utilidade
em cistite ndo complicadas e inicialmente tratadas de forma empirica o antibiograma é um
exame auxiliar da urocultura. Quando nédo € resolvido com tratamento empirico precoce,
este exame se torna essencial por fornecer o antibiético conveniente para o tratamento (DE
OLIVEIRA, 2021).

A hemocultura ndo tem valor diagnéstico no caso de ITU “baixa”, mas possui alta
relevancia em quadros e ITU “alta” com bacteremia presente em cerca de 25% a 60%
dos pacientes, além de mostrar o agente causador e o risco de evoluir para sepse (DE
OLIVEIRA, 2021).

O hemograma é solicitado nas infec¢gdes do trato urinario, pois é necessario avaliar
todo o estado do paciente, especialmente marcadores de infec¢des tais como o PCR, VHS
com possivel leucocitose. Tais exames tem pouca utilidade clinica, pois, esses marcadores
podem estar elevados em outras situagées que ha inflamacgéo (LO, 2018).

Diagnéstico por Imagem

Em cistites ndo complicadas e em casos agudos, os exames de imagem s&o pouco
utilizados. Porém, se tornam indispensaveis em casos de infecgcbes complicadas pois
identificam anormalidades recorrentes a essas condi¢des (DE OLIVEIRA, 2021).

A ultrassonografia, tomografia e a ressonancia magnética sdo exames indicados
excepcionalmente em casos de cistite e pielonefrites ndo solucionados com tratamento
pratico assumindo grande importancia no diagnostico de complicagdes onde abscessos
acumulos de material purulentos sdo observados. Evidenciando assim modificagcbes na
estrutura e funcionamentos do aparelho urinario (rins policisticos, litiases etc.). Outros
exames feitos a partir de casos selecionados € a urografia excretora (UEG) que néo pode
ser realizado em casos agudos em virtude da sua nefrotoxixidade. E por fim a radiografia
simples que se mostra eficiente para identificar calculos (DE OLIVEIRA, 2021).
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41 CONCLUSAO

A bactéria Escherichia coli € a principal causadora das infec¢gdes do trato
urinario e acomete homens e mulheres, sendo mais prevalente em mulheres pelo fato
de ter o aparelho urinério, mas exposto. Esse patégeno é classificado de acordo com as
manifestagdes clinicas, fatores de viruléncia da cepa e local anatdmico da infecgdo. A
infeccdo pode se apresentar de forma sintomatica e assintomética pelo fator determinante
da sua complexidade que varia de acordo com a imunidade da pessoa acometida. A
resisténcia bacteriana é um problema comum na infecgdo em virtude do uso indiscriminado
de antibitticos. O diagnostico da infecgdo € feito a partir da histéria clinica, exames
laboratoriais e também se utiliza o diagnéstico por imagem quando necessario.
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