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RESUMO 

 

As infecções do trato urinário (ITU) são as infecções ambulatoriais mais comumente 
encontradas em nosso cotidiano, bem como na rotina de laboratório de microbiologia. O 
objetivo deste estudo foi comparar os pontos de corte para os antimicrobianos ciprofloxacino, 
norfloxacino e fosfomicina de acordo com as diretrizes versões CLSI 2022 e EUCAST 
2022/2023 avaliando o perfil de sensibilidade em Enterobacterales nas infecções do trato 
urinário, onde avaliou-se um total de 211 amostras de uroculturas, sendo a maioria da população 
estudada do sexo feminino com média de idade de 55 anos. O microrganismo prevalente isolado 
foi a Escherichia coli, o que corrobora com demais estudos realizados, isolando o mesmo 
microrganismo mencionado. Foi comparado os pontos de corte para os antimicrobianos 
Fosfomicina, Ciprofloxacino e Norfloxacino com as diferentes diretrizes CLSI 2022 e 
EUCAST 2022 e 2023. É notório que ao comparar uma diretriz e outra (CLSI e EUCAST), ao 
utilizar os pontos de corte EUCAST, atingimos taxas de suscetibilidade geralmente mais baixas, 
porém não há impacto significativo. Neste estudo avaliamos que as diretrizes utilizadas não 
impactam o manejo dos pacientes. 
 
Palavras-chave: Antimicrobianos; Infecções do trato urinário; Uroculturas. 
 
 



 
 

ABSTRACT 

 

 

Urinary tract infections (UTI) are the most common outpatient infections found in our daily 
lives, as well as in routine microbiology laboratories. The objective of this study was to compare 
the cutoff points for the antimicrobials ciprofloxacin, norfloxacin and fosfomycin according to 
the guidelines versions CLSI 2022 and EUCAST 2022/2023, evaluating the sensitivity profile 
in Enterobacterales in urinary tract infections, where a total of of 211 urine culture samples, 
with the majority of the studied population being female with a mean age of 55 years. The 
prevalent microorganism isolated was Escherichia coli, which corroborates other studies carried 
out, isolating the same microorganism mentioned. The cutoff points for the antimicrobials 
Fosfomycin, Ciprofloxacin and Norfloxacin were compared with the different CLSI 2022 and 
EUCAST 2022 and 2023 guidelines. It is clear that when comparing one guideline and another 
(CLSI and EUCAST), when using the EUCAST cutoff points, we reached susceptibility rates 
are generally lower, but there is no significant impact. In this study we assessed that the 
guidelines used do not impact patient management. 
 

 

Keywords: Antimicrobials; Urinary tract infections; Urine cultures. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

1.1 Infecção do trato urinário 

As infecções do trato urinário (ITU) são as infecções ambulatoriais mais comumente 

encontradas em nosso cotidiano, bem como na rotina de laboratório de microbiologia. São 

responsáveis por 35-45% das infecções relacionadas à assistência à saúde (IRAS) em pacientes 

adultos. Quando há necessidade de internação, cerca de 16-25% dos pacientes serão submetidos 

a cateterismo vesical, de alívio ou de demora, em algum momento de sua hospitalização. A 

dificuldade se estabelece quando muitos pacientes permanecem com o dispositivo além do 

necessário, apesar das complicações infecciosas e não infecciosas. É necessário levar em 

consideração inclusive custos hospitalares e prejuízos ao sistema de saúde público e privado. O 

tempo de permanência da cateterização vesical é um fator crítico para colonização e infecção   

(Agência Nacional de Vigilância Sanitária, 2017). 

As ITU´s são classificadas como complicadas ou não complicadas. As infecções 

complicadas são associadas a condições que aumentam o risco de infecções recorrentes ou falha 

dos tratamentos devido a anormalidades anatômicas ou funcionais do trato urinário. Estas 

possuem um risco aumentado de morbidade e mortalidade quando comparadas com as 

infecções não complicadas. A infecção inferior não complicada é definida como cistite aguda 

que ocorre normalmente em mulheres saudáveis, pré-menopausa, sem anormalidades 

urológicas estruturais conhecidas e não grávidas (Bader et al., 2017). 

A contaminação do cateter urinário poderá ser intraluminal ou extraluminal pela 

formação de biofilme, sendo a mais comum. O crescimento bacteriano se inicia após a 

instalação do cateter, em uma proporção de 5-10% ao dia, e estará presente em todos os 

pacientes ao final de quatro semanas. Os pacientes acometidos pela infecção são de ambos os 

sexos, normalmente apresentam fatores agravantes que dependem de doenças cirúrgicas ou 

clínicas e relacionadas à unidade de internação. Em alguns indivíduos, a manifestação de 

bacteriúria clinicamente significativa, porém transitória, desaparece após a remoção do cateter, 

porém poderá ocorrer septicemia com alta letalidade em alguns casos específicos (Mihailescu 

et al., 2017). 

1.2 Prevalência bacteriana 

Os microrganismos responsáveis pelas ITU´s costumam pertencer à microbiota do 

paciente, também devido ao uso de antimicrobianos, colonização local, seleção bacteriana e 

através dos cuidados relacionados à manipulação do cateter. As bactérias Gram negativas 
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(Enterobacterales e não fermentadores) são as mais frequentes, mas Gram positivos também 

são causadores, mantendo importância clínica e epidemiológica (Sé et al., 2020). 

O cenário financeiro relacionado a cada episódio de ITU alcança em média U$ 675,00 

dólares, até um adicional de U$ 2,800 dólares nos casos que evoluem com bacteremia, 

acrescendo o período pós-operatório para mais de 2,4 dias em média para pacientes cirúrgicos 

(Mihailescu et al., 2017). 

1.3 Diagnóstico laboratorial 

Os pacientes suspeitos de ITU devem ser avaliados primeiramente por meio de 

anamnese e exame físico para avaliar sinais e sintomas compatíveis com ITU e para orientar 

estratégias diagnósticas e terapêuticas. Os sinais e sintomas clássicos incluem disúria, febre, 

frequência ou urgência urinária, dor nas costas, hematúria dor no ângulo costovertebral e 

sensibilidade suprapúbica (Miller et al., 2018). 

A análise laboratorial para ITU inclui Exame Qualitativo de Urina (EQU) e Urocultura. 

O EQU é composto pelo exame químico (tira reagente) e análise microscópica. Na tira reagente 

permite-se analisar vários componentes da urina, sendo os mais importantes a esterase 

leucocitária que é expressa em glóbulos brancos e que são elevados na urina durante a infecção; 

o nitrito que é indicativo da presença de bactérias, pois alguns uropatógenos contêm enzimas 

bacterianas que convertem nitratos em nitritos; presença de hemoglobina, embora o sangue 

possa estar associado a outra patologia, na presença de sintomas e nitrito positivo, sua presença 

pode aumentar a probabilidade de ITU. Na análise microscópica é observada presença de 

leucócitos e bactérias, parâmetros úteis para estabelecer a presença de infecção. 

Ocasionalmente, hematúria na presença de bacteriúria ou piúria também pode indicar ITU. A 

presença de cilindros leucocitários pode indicar inflamação ou infecção do trato urinário 

superior. A urocultura é o padrão ouro para o diagnóstico de ITU e é considerada o teste de 

triagem mais adequado para bacteriúria assintomática na gravidez. As amostras de urina são 

mais comumente coletadas por meio de coleta de urina por jato médio, porém também podem 

ser obtidas por outros métodos como urina de 1º jato, por sonda vesical de alívio ou demora, 

punção suprapúbica e saco coletor (Chu, Lowder, 2018). 

1.4 Resistência bacteriana 

O rápido desenvolvimento de resistência bacteriana aos Gram negativos é atribuído ao 

uso prolongado e/ou incorreto de antimicrobianos ou até mesmo utilização de drogas com 

amplo espectro em infecções não complicadas. Além disso, impacta diretamente ao aumento 

nas taxas de mortalidade. Diante deste cenário, é importante o desenvolvimento de novos 

agentes com grande eficácia contra diversos patógenos (Ezelarab et al., 2018). 
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A resistência a todos os antibióticos está aumentando no mundo todo, inclusive as taxas 

de bactérias produtoras de ESBL (betalactamases de espectro estendido) em amostras urinárias. 

Estas contêm uma enzima que hidrolisa certos antimicrobianos e confere resistência a muitos 

antibióticos beta-lactâmicos, como penicilinas, cefalosporinas e aztreonam e são preocupantes, 

pois estão associadas à resistência a múltiplas drogas (Furlan et al., 2021).1.5 Teste de 

sensibilidade aos antimicrobianos 

Para o tratamento de ITU aguda não complicada, os antibióticos de primeira linha 

incluem nitrofurantoína, sulfametoxazol-trimetoprima e fosfomicina. Os medicamentos de 

segunda linha incluem fluoroquinolonas e agentes beta-lactâmicos. Em comparação, tem maior 

risco de efeitos colaterais, infecções subsequentes como Clostridium difficile e piores efeitos 

na flora normal (Chu, Lowder, 2018). 

Os dois métodos mais utilizados em todo o mundo são os do Clinical and Laboratory 

Standards Institute (CLSI), que predomina nos Estados Unidos e em regiões fora da Europa e 

o Comitê Europeu para Teste de Suscetibilidade Antimicrobiana (EUCAST), que é o de 

preferência na Europa, destacando o EUCAST por adotar um modelo de padronização e 

metodologia a ser utilizado no Brasil (BrCast) de forma segura, sustentável e com qualidade 

técnica. A escolha da diretriz TSA atribui importância com o crescente foco na RAM, pois são 

recomendadas no Sistema Global de Vigilância da Resistência Antimicrobiana (GLASS) da 

Organização Mundial da Saúde (World Health Organization, 2022). 

Os antimicrobianos devem ser utilizados com base nas melhores evidências disponíveis, 

levando em consideração as necessidades de cada paciente e pressão seletiva causada. (Molitor, 

2019). 

 Os antibiogramas realizados em hospitais e instituições, são úteis para estabelecer os 

padrões de resistência e auxiliam na orientação para seleção de antimicrobianos. Ao selecionar 

um antibiótico para idosos, os danos colaterais devem ser considerados. As fluoroquinolonas 

devem ser utilizadas com cautela em idosos e imunocomprometidos, pois há um risco 

aumentado em causar tendinite. As mesmas apresentam um padrão de resistência maior em 

adultos mais velhos (Chu, Lowder, 2018). 

A recuperação de antimicrobianos antigos e negligenciados é considerada uma nova 

estratégia para superar a resistência aos antibióticos e expandir as opções de tratamento. Dentre 

os antimicrobianos antigos, a fosfomicina tem sido recomendada para o tratamento de ITU´s, 

apesar de seu desenvolvimento se remeter a mais de quatro décadas (Aris et al., 2018).

A fosfomicina foi introduzida como uma substância antimicrobiana pela primeira vez 

em 1969. É um antimicrobiano bactericida anti parede celular com amplo espectro, tanto para 
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bactérias Gram negativas como Gram positivas (Grayson, 2017). Foi utilizada por muitos anos 

como um antimicrobiano muito eficaz nas ITU´s, mas com o surgimento de novos 

antimicrobianos, como os beta-lactâmicos e fluoroquinolonas, se tornou um antimicrobiano 

desatualizado. Nos últimos dez anos, houve um aumento de patógenos resistentes, incluindo 

ESBL e patógenos multirresistentes e devido a escassez de antimicrobianos eficazes para estes 

casos, alguns antibióticos mais antigos foram testados foram testados para avaliar a efetividade 

contra as bactérias multirresistentes, sendo que um destes foi a fosfomicina que de acordo com 

estudos publicados e resultados obtidos mostrou atividade in vitro muito boa contra bactérias 

resistentes, como produtoras ESBL, particularmente Escherichia coli ESBL (Pereira et al., 

2021). 

As fluoroquinolonas (Ciprofloxacino e Norfloxacino) são antimicrobianos bactericidas 

espiralamento do DNA) nas bactérias Gram negativas. São opções de segunda linha para cistite 

não complicada e uma das opções de tratamento para pielonefrite (Gupta et al., 2011). Dados 

demonstram relatos preocupantes em relação as fluoroquinolonas, pois além do 

desenvolvimento rápido de resistência, foram associadas a efeitos adversos graves com seu uso 

prolongado, como a neuropatia periférica, tendinopatias, arritmias cardíacas, aneurismas 

aórticos e alterações no sistema nervoso central. No entanto, há maior risco em determinados 

grupos de pacientes, incluindo os transplantados, portadores de disfunção renal, usuários de 

corticosteroides e idosos acima de 60 anos (Veiga, Suganuma, 2020). 

 No Brasil, as fluoroquinolonas são utilizadas como primeira opção em ITU´s não 

complicada frequentemente. Em nosso país, se tem maior dificuldade em seguir diretrizes 

internacionais, pois se tem taxas mais elevadas de resistência às sulfas, que também são drogas 

de primeira linha como a fosfomicina (Urobac, 2019). 

 A determinação dos pontos de corte utilizados para teste de suscetibilidade 

antimicrobiana pode impactar a interpretação da suscetibilidade dos isolados clínicos, com 

taxas de suscetibilidade usualmente mais baixas quando os pontos de corte EUCAST sã 

utilizados (Cusack et al., 2019). Tal situação implica não somente para o antibiograma na 

mudança de instituição entre os dois sistemas, mas para ações de vigilância da RAM, 

comparando-se informações dentro e entre países que usam diretrizes diferentes. É de suma 

importância compreender as diferenças entre as interpretações quando são utilizados e suas 

consequências nos relatórios da TSA (Suravaram et al., 2021). 

O presente estudo teve como propósito comparar os pontos de corte dos antimicrobianos 

ciprofloxacino, norfloxacino e fosfomicina em ITU´s e descrever o impacto das mudanças por 
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diferentes diretrizes com o objetivo de gerar novos conhecimentos, construindo discussões 

baseadas em estudos já existentes. 
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2. OBJETIVOS 
 

 

2.1 Objetivo geral 

 

 

Avaliar o perfil de sensibilidade em Enterobacterales nas infecções do trato urinário, 

comparando os pontos de corte dos antimicrobianos ciprofloxacino, norfloxacino e fosfomicina 

conforme a padronização internacional do CLSI e EUCAST. 

 

 

2.2 Objetivos específicos 

 

 

a) Determinar os microrganismos prevalentes nas infecções do trato urinário em 

estudo; 

b) Comparar os métodos internacionais CLSI e EUCAST para pontos de corte em 

ciprofloxacino, norfloxacino e fosfomicina nas Enterobacterales em infecções do 

trato urinário; 

c) Descrever o impacto das mudanças no ponto de corte do ciprofloxacino, 

norfloxacino e fosfomicina diante das diferentes diretrizes (CLSI e EUCAST).
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4 CONCLUSÃO E PERSPECTIVAS 

 

 O presente estudo avaliou um total de 211 amostras de uroculturas, com predomínio no 

sexo feminino. A média de idade foi de 55 anos.O microrganismo prevalente isolado foi a 

Escherichia coli, o que corrobora com demais estudos realizados, isolando o mesmo 

microrganismo mencionado. Foi comparado os pontos de corte para os antimicrobianos 

Fosfomicina, Ciprofloxacino e Norfloxacino com as diferentes diretrizes CLSI 2022 e 

EUCAST 2022 e 2023. É observado que ao comparar uma diretriz e outra, ao utilizar os pontos 

de corte EUCAST atingimos taxas de suscetibilidade geralmente mais baixas, porém não há 

impacto  importante, concluíndo que os laboratórios de microbiologia podem optar por adotar 

qualquer diretriz sem medo de alterar a suscetibilidade aos antimicrobianos.  

O estudo em questão está relacionado com a prática clínica diária, visando que é com 

base nos pontos de corte dos antimicrobianos que a terapia antimicrobiana é aplicada. Vale 

ressaltar a importância da realização de um estudo aplicando as mesmas propostas, porém com 

um período de tempo mais prolongado, onde poderá ser obtidos dados com maiores evidências 

e veracidade. 
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ANEXO A  NORMAS DE PUBLICAÇÃO DA REVISTA CLINICAL AND 
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