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RESUMO
Introdução: a infecção do trato urinário (ITU) é uma das mais frequentes na população geral, ficando atrás apenas daquelas que acometem o sistema respiratório. Esta patologia acomete ambos os sexos, sendo que há maior prevalência no sexo feminino. O principal causador das ITUs é a Escherichia coli uropatogência (UPEC), representando até 80% das infecções. A sintomatologia do paciente pode variar de acordo com o sítio anatômico da infecção. O diagnóstico padrão-ouro da ITU é a urocultura com antibiograma, tendo em vista sua possibilidade de identificar o microrganismo causador da infecção e guiar a antibioticoterapia. Como o tratamento costuma ser feito empiricamente, há um aumento da resistência bacteriana aos antibióticos utilizados no tratamento, tornando necessário estudos que analisem o perfil de resistência das bactérias. Metodologia: para a execução desse estudo retrospectivo, foram coletados, a partir de um laboratório de análises clínicas de Cascavel/PR, resultados do ano de 2020 de uroculturas positivas para E. coli com antibiograma, provenientes de pacientes com ITU adquirida na comunidade. Resultados: foram obtidos 358 resultados que se adequaram nos critérios de inclusão. Destes, 84,63% eram pertencentes ao sexo feminino. A faixa etária mais acometida foi de 0 a 4 anos, representando 22,90% dos casos. Dos antibióticos estudados, ficaram acima do limiar de 20% de resistência o ácido nalidixico, ampicilina com sulbactama, ampicilina, aztreonam, cefalotina, cefepima, ciprofloxacina, levofloxacina, norfloxacina e trimetoprima com sulbactama. Os demais medicamentos avaliados apresentaram resistência abaixo de 20%, tornando o seu uso viável.
Palavras-chave: Urocultura. Antibiograma. Farmacovigilância




ABSTRACT
Introduction: the urinary tract infection (UTI) is one of the most frequent on general population, second only to those that affect the respiratory system. This pathology affects both sexes, with a higher prevalence on females. The main cause of the UTIs is the uropathogenic Escherichia coli (UPEC), representing until 80% of the infections. The symptomatology of the patient can vary according to the anatomic site of the infection. The gold-standard diagnosis of UTI is the uroculture with antibiogram, due to its possibility to identify the microorganism that is causing the infection and guide the antibiotictherapy. As the treatment is usually made empirically, there is an increasement of bacterial resistance to the antibiotics used on treatment, making studies like this necessary to analyze de resistance profile of bacteria. Methodology: to the execution of this retrospective study, were collected, from a clinical laboratory from the city Cascavel (Parana State), results from year 2020 of positives E. coli urocultures with antibiogram from patients with community-acquired UTI. Results: 358 results were obtained according to the inclusion criteria. From those, 84,63% belong to women patients. The age group most affected was from 0 to 4 years old, representing 22,90% of cases. Of the studied antibiotics, were above the threshold of 20% of resistance the nalidixic acid, ampicillin & sulbactam, ampicillin, aztreonam, cefalothin, cefepime, ciprofloxacin, levofloxacin, norfloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole. The other evaluated medicines showed resistance below 20%, making their use viable.
Keywords: Uroculture. Antibiogram. Pharmacovigilance 
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1. [bookmark: _Toc77843297]INTRODUÇÃO
A infecção do trato urinário (ITU) é uma das mais frequentes na população geral, atrás apenas daquelas que acometem o sistema respiratório (1). Assim, são estimados 150 milhões de casos no mundo anualmente, o que leva a 8 milhões de consultas nos Estados Unidos (EUA) em razão da infecção urinária. Ainda, o Centro de Controle de Prevenção e Doenças (CDC) estima que as ITUs levam a 13.000 mortes anualmente (2). Esta patologia acomete ambos os sexos, com destaque às mulheres com vida sexual ativa, crianças até os 6 anos e idosos. Até o primeiro ano de vida, o acometimento prevalece no sexo masculino, como consequência do maior número de malformações congênitas. Já em fase pré-escolar, a prevalência é maior no sexo feminino, estendendo-se até a vida adulta (1).
O principal agente causador da ITUs é a bactéria gram-negativa Escherichia coli uropatogênica (UPEC), representando até 80% das infecções (3). Os outros 20% são representados pelo Staphylococcus saprophyticus (gram-positivo), Staphylococcus aureus (gram-positivo), Proteus Mirabilis (gram-negativo) e Klebsiella pneumoniae (gram-negativo) (4). A E. coli uropatogênica possui uma maior taxa de infecção em razão de suas fímbrias adaptadas ao tipo de epitélio presente no trato urinário, o que ocasiona uma maior virulência (3).
Um paciente acometido pela infecção usualmente apresentará disúria, polaciúria, urgência miccional, dor suprapúbica e hematúria, a depender do sítio anatômico da infecção no trato urinário. Para complementar a clínica, pode ser solicitado um exame EAS (Elementos Anormais e Sedimentoscopia), também conhecido como parcial de urina tipo 1, ou uma urocultura com antibiograma. Como exame padrão-ouro, é considerada a urocultura com antibiograma, tendo em vista sua possibilidade de identificar o microrganismo causador da infecção e guiar o tratamento com o antibiótico com maior sensibilidade. No entanto, em virtude do tempo necessário até o resultado do exame (1 a 5 dias), o diagnóstico frequentemente é clínico e o tratamento inicial é feito empiricamente (5).
Para início do tratamento, deve-se levar em consideração o perfil local de bactérias e sua suscetibilidade aos medicamentos (2), sendo que considera-se um antibiótico eficaz para o tratamento quando sua resistência é menor que 20%. Para as infecções não-complicadas, se não houver contraindicações, o antibiótico de escolha são as quinolonas e fluoroquinolonas, tendo em vista seus espectro de atividade além de ter significativa excreção urinária (4). Outros esquemas de tratamento também são possíveis, cada um com suas particularidades, como com a fosfomicina (apresenta alta suscetibilidade), sulfametoxazol-trimetoprima (em algumas regiões dos EUA e no Brasil apresenta resistência elevada) e β-lactâmicos (apesar da baixa resistência, apresenta baixos índices de sucesso terapêutico) (1,2).
Pelo modo como a tratamento é feito, há um aumento da resistência bacteriana aos antibióticos utilizados no tratamento. Assim, o objetivo desse estudo foi analisar, através de uroculturas, a atual resistência da Escherichia coli aos possíveis antibióticos utilizados no seu tratamento, de acordo com pacientes examinados por um laboratório privado de Cascavel/PR.


2. [bookmark: _Toc77843298]FUNDAMENTAÇÃO TEÓRICA
2.1. INFECÇÃO DO TRATO URINÁRIO
	A infecção do trato urinário (ITU) é uma das mais frequentes na população geral, atrás apenas daquelas que acometem o sistema respiratório (1). Assim, são estimados 150 milhões de casos no mundo anualmente, o que leva a 8 milhões de consultas nos Estados Unidos (EUA) em razão da infecção urinária. Ainda, o Centro de Controle de Prevenção e Doenças (CDC) estima que as ITUs levam a 13.000 mortes anualmente (2). Esta patologia acomete ambos os sexos, com destaque às mulheres com vida sexual ativa, crianças até os 6 anos e idosos. Até o primeiro ano de vida, o acometimento prevalece no sexo masculino, como consequência do maior número de malformações congênitas. Já em fase pré-escolar, a prevalência é maior no sexo feminino, estendendo-se até a vida adulta (1). 
Tratando-se da fisiopatologia da doença, a ITU, pela teoria clássica, é desencadeada quando um uropatógeno, proveniente da flora fecal, coloniza a região periuretral. Desse modo, num momento oportuno, que combina fatores comportamentais do hospedeiro (como higiene genital inadequada, períodos prolongados sem urinar) e fatores de virulência das bactérias, o patógeno ascende o trato urinário, instalando-se na bexiga, onde promove inicialmente a infecção (3).
A classificação da infecção do trato urinário pode ser feita de acordo com o diagnóstico anatômico e com o nível de complexidade. A depender do local onde a bactéria se instala, a enfermidade pode ser classificada como alta, quando acomete os rins, desencadeando uma pielonefrite; ou baixa, quando acomete a bexiga e uretra, ocasionando uma cistite e uretrite, respectivamente. Quanto à complexidade, a infecção pode ser classificada como complicada ou não-complicada. Esta última é relacionada a indivíduos que não apresentam anormalidades estruturais ou funcionais, a mulheres que não estão gestantes e a pacientes que não estão em uso de cateteres. Assim, todos os demais casos são considerados infecções complicadas (6).
O principal agente causador da ITUs é a bactéria gram-negativa Escherichia coli uropatogênica (UPEC), representando até 80% das infecções (3). Os outros 20% são representados pelo Staphylococcus saprophyticus (gram-positivo), Staphylococcus aureus (gram-positivo), Proteus Mirabilis (gram-negativo) e Klebsiella pneumoniae (gram-negativo) (4). A E. coli uropatogênica possui uma maior taxa de infecção em razão de suas fímbrias adaptadas ao tipo de epitélio presente no trato urinário, o que ocasiona uma maior virulência (3).
Conforme o local acometido pelas bactérias patogênicas, sendo classicamente a E. coli uropatogênica, haverá sintomas que permitem fazer o diagnóstico diferencial. Numa ITU baixa, isto é, que acomete uretra e bexiga, os sintomas mais frequentes são dor suprapúbica, disúria, polaciúria, secreção uretral (podendo haver hematúria) e mau-cheiro. Já na infecção da região alta do trato urinário, que seria a pielonefrite, os sintomas presentes costumam ser febre e dor nos flancos e em região costovertebral. Além destes, pode haver sintomas gerais, como fadiga, fraqueza e mudança no estado mental (2,4). 
O diagnóstico, se feito apenas baseado na clínica do paciente resulta em erro em cerca de 1/3 dos casos. Assim, idealmente, para diagnosticar uma ITU, deve-se identificar 2 ou mais sintomas e ter resultado positivo em um exame de urocultura ou EAS (Elementos Anormais e Sedimentoscopia). Dentre os dois exames de urina, é preferível a urocultura (exame padrão-ouro), que possibilita a quantificação da carga bacteriana, mas também é possível iniciar o tratamento através da presença de nitritos no EAS (2). A urocultura precisa atingir um limiar específico para ser considerada uma bacteriúria significativa – cerca de 100.000 unidades formadoras de colônia por mililitro (UFC/ml). Apesar deste valor, em casos de cistite por repetição em mulheres, pode haver sintomas com colônias mais baixas de 100 a 10.000 UFC/ml (1). No entanto, em virtude do tempo necessário até o resultado do exame (1 a 5 dias), o diagnóstico frequentemente é clínico e o tratamento inicial é feito de empiricamente (5).
Para início do tratamento, deve-se levar em consideração o perfil local de bactérias e sua suscetibilidade aos medicamentos (2). Para as infecções não-complicadas, se não houver contraindicações, o antibiótico de escolha são as quinolonas e fluoroquinolonas, tendo em vista seus espectro de atividade além de ter significativa excreção urinária (4). Outros esquemas de tratamento também são possíveis, cada um com suas particularidades, como com a fosfomicina (apresenta alta suscetibilidade), sulfametoxazol-trimetoprima (em algumas regiões dos EUA e no Brasil apresenta resistência elevada) e β-lactâmicos (apesar da baixa resistência, apresenta baixos índices de sucesso terapêutico) (1,2).

2.2. ESCHERICHIA COLI
	A Escherichia coli é uma bactéria gram-negativa anaeróbia facultativa que, usualmente, está presente no trato gastrointestinal (TGI) em simbiose com um hospedeiro vertebrado, mas também apresenta outras variantes de sua espécie, incluindo variantes patogênicas, as quais resultam em morte de até 2 milhões de pessoas anualmente. Tendo em vista que este organismo pode ser excretado através das fezes, sua mensuração em corpos d’água permite identificar uma poluição fecal deste (7).
	A E. coli coloniza o TGI ainda no início da vida, possivelmente por exposição a microbiota materna, e tende a se estabelecer na camada mucosa que recobre o epitélio do intestino grosso, principalmente no ceco e cólon. O muco presente naquela camada é utilizado como fonte nutritiva da bactéria, principalmente o gluconato, um dos componentes desse muco (7).
	O relacionamento do organismo humano com a E. coli é definida como um comensalismo, isto é, uma das partes é beneficiada pela relação, enquanto a outra não é beneficiada ou agredida. Assim, a E. coli tem seu nicho com nutrição e propício para a sua colonização. O ser humano também recebe algum benefício, que seria a prevenção da colonização por outros patógenos, tanto pelo desenvolvimento da imunidade, quanto pela presença de bacteriocinas, que são toxinas produzidas pela bactéria com o intuito de inibir o crescimento de colônias de outras espécies (8).
	A Escherichia coli uropatogênica (UPEC) é originada de mutações da E. coli presente no TGI, as quais permitem uma melhor adaptação ao nicho da bexiga urinária. Essas adaptações estão localizadas no genoma da bactéria, mais precisamente nas ilhas de patogenicidade (PAI), e são transmitidas de maneira horizontal entre os representantes da espécie. Sua chegada ao trato urinário ocorre por migração da região anal até a região periuretral. A UPEC apresenta uma série de fatores que permitem sua adaptação aos mecanismos de defesa inata presentes na bexiga. As principais adaptações são: fímbrias para aderência ao epitélio urinário (evitando sua drenagem junto a urina), além da produção de sideróforos e toxinas. Os sideróforos atuarão na obtenção de ferro, nutriente essencial para a E. coli uropatogênica, enquanto as toxinas irão modificar a sinalização da célula hospedeira. Por fim, a invasão e consequente replicação da célula hospedeira irão completar a virulência da UPEC (9).
A microbiota intestinal tem se mostrado essencial no desenvolvimento de resistência a antibióticos. Assim, a Escherichia coli, que é um dos principais representantes da microbiota, apresenta elevados índices de indução a resistência bacteriana. Isto ocorre pelo uso extensivo de antibióticos pelo ser humano, o que seleciona cepas mais resistentes da E. coli, como também pela transmissão de integrons através da reprodução, que são responsáveis pela expressão da resistência a antibióticos (10).
2.3. RESISTÊNCIA BACTERIANA
	Os antibióticos, desde a sua descoberta por Alexander Fleming, são de suma importância para o tratamento de doenças infecciosas causadas por bactérias, consequentemente reduzindo as taxas de morbimortalidade destas doenças. No entanto, em razão do extensivo uso, ainda que de maneira adequada, resulta em um processo natural de diminuição da suscetibilidade bacteriana a ação dos antibióticos, ou seja, um aumento na resistência (11).
	A escolha de um antimicrobiano adequado leva em consideração, essencialmente, a presença de um ligante-alvo dentro da célula bacteriana, onde o antibiótico irá desencadear seu efeito quando atingir concentrações adequadas. Um antibiótico ideal é caracterizado como um fármaco de alvo seletivo, espectro de ação de estreito (evitando o comprometimento da microbiota), com baixo nível de toxicidade, que apresente poucas reações adversas e não induza resistência por parte das bactérias (11).
	Ainda que novos medicamentos surjam com uma eficácia melhor para o tratamento das doenças bacterianas, é necessário atentar-se ao mau uso destes, que pode induzir a formação de micro-organismos resistentes, os quais não só aumentam o risco de complicações clínicas para pacientes refratários ao tratamento, como também torna necessário a busca por novas terapias. Para a saúde pública, a resistência bacteriana é uma ameaça à qualidade da vida humana, que pode comprometer os serviços de saúde por encarecimento dos custos relacionados aos tratamentos de infecções bacterianas (11).
	A resistência aos fármacos antimicrobianos pode ser originada de uma característica intrínseca de certa espécie, ser adquirida como resultado de mutações que ocorrem durante a replicação celular ou por ação de agentes mutagênicos e, ainda, pode ser resultante da aquisição de material genético exógeno que anteriormente estava presente em outra espécie (11,12). Os mecanismos de resistência bacteriana a antibióticos incluem: inibição enzimática do antibiótico, modificação do alvo do antibiótico, presença de bombas de efluxo, alteração da permeabilidade da membrana e, ainda, a formação de biofilmes (11).
	Para a redução da resistência bacteriana, propõe-se a realização de trabalhos em âmbito nacional e regional para a identificação da incidência e prevalência de cada micro-organismo. Estes trabalhos podem nortear o planejamento dos serviços de saúde em prol da redução de custos com tratamentos prolongados, além da redução do impacto à saúde do paciente que se apresente com alguma infecção bacteriana (13).



3. METODOLOGIA
O estudo em questão faz uma análise epidemiológica retrospectiva quantitativa sobre a Escherichia coli em uroculturas e o seu perfil de resistência antimicrobiano no período do ano 2020, com base nos dados obtidos num laboratório de análises clínicas em Cascavel/PR.
Para a execução do artigo, foram coletados os seguintes dados: sexo do paciente, idade do paciente, mês em que foi realizado o exame, resultado da urocultura e resultado do antibiograma. Exames provindos de pacientes com infecção com origem hospitalar foram excluídos da contagem, assim como os que não identificaram microganismos ou identificaram organismos diferentes da Escherichia coli.
No laboratório estudado, os testes de sensibilidade são feitos de maneira semi-automatizada, e as uroculturas são consideradas positivas quando a contagem de colônias é maior que 100.000 UFC/ml de urina. Os antimicrobianos avaliados pelo exame são: Ácido Nalidixico, Amicacina, Amoxicilina com Clavulanato de Potássio, Ampicilina com Sulbactama, Ampicilina, Aztreonam, Cefalotina, Cefepima, Cefotaxima, Cefoxitina, Ceftazidima, Cefuroxima, Ciprofloxacina, Colistina, Ertapenem, Fosfomicina, Gentamicina, Imipenem, Levofloxacina, Meropenem, Nitrofurantoína, Norfloxacina, Piperacilina com Tazobactama, Tigeciclina, Tobramicina e Trimetoprima com Sulfametoxazol.
Este estudo foi submetido ao Comitê de Ética em Pesquisa com Seres Humanos do Centro Universitário Assis Gurgacz e aprovado pelo CAAE nº 40481320.6.0000.5219.



4. RESULTADOS
Para este estudo, foram obtidos 472 resultados de urocultura com antibiograma, sendo que 114 (24,15%) destes eram provenientes de pacientes internados ou apresentavam falta de informações. Assim, obtemos 358 resultados, os quais serão tratados a seguir.
A maior parte dos exames pertenciam a pacientes do sexo feminino, correspondendo a 303 (84,63%) resultados. Além disso, os dados foram, também, separados pela faixa etária dos pacientes, conforme mostrado pelo Gráfico 1. Destaca-se a prevalência maior da ITU na faixa etária dos 0 a 4 anos (22,90%), seguida da faixa dos 20 a 24 anos (10,61%) e, empatados, 25-29 e 80+ anos (9,77%). Em todas as idades, houve superioridade nos casos em mulheres, sobre os casos em homens, mas também se destaca maior incidência de casos em homens de 0 a 4 anos.

Gráfico 1: Número de Casos por Faixa Etária
Os resultados de resistência da Escherichia coli aos antibióticos são mostrados na tabela 1. Dos antibióticos com maior resistência, temos a Ampicilina combinada com Sulbactama (30,17%), Ampicilina (41,34%), Aztrenoam (50,00%) e a Cefalotina (64,53%). Nos grupos das quinolonas e fluoroquinolonas, a resistência foi numericamente igual entre Ciprofloxacina, Levofloxacina e Norfloxacina, com 22,35%, enquanto o Ácido Nalidixico apresentou resistência de 29,33%.
	
	Total
	%

	Ácido Nalidixico
	105
	29,33

	Amicacina
	37
	10,34

	Amox/ K Clav
	68
	18,99

	Amp./ Sulbac
	108
	30,17

	Ampicilina
	148
	41,34

	Aztreonam
	179
	50,00

	Cefalotina
	231
	64,53

	Cefepima
	92
	25,70

	Cefotaxima
	62
	17,32

	Cefoxitina
	28
	7,82

	Ceftazidima
	67
	18,72

	Cefuroxima
	70
	19,55

	Ciprofloxacina
	80
	22,35

	Colistina
	0
	0,00

	Ertapenen
	0
	0

	Fosfomicina
	58
	16,2

	Gentamicina
	33
	9,22

	Imipenem
	0
	0

	Levofloxacina
	80
	22,35

	Meropenem
	0
	0,00

	Nitrofurantoína
	44
	12,29

	Norfloxacina
	80
	22,35

	Pip./ Tazo
	65
	18,16

	Tigeciclina
	15
	4,19

	Tobramicina
	52
	14,53

	Trimet./ Sulfa
	91
	25,42


Tabela 1: Resistência da E. coli. Amox/ K Clav = Amoxicilina com Clavulanato de Potássio; Amp./ Sulbac = Ampicilina com Sulbactama; Pip./ Tazo = Piperacilina com Tazobactama; Trimet./ Sulfa = Trimetoprima com Sulbactama
Entre as cefalosporinas, a Cefepima (cefalosporina de 4ª geração) foi a segunda mais resistente (25,70%), as demais, com exceção da Cefalotina, ficaram com resistência abaixo dos 20%. Com relação aos aminoglicosídeos, Amicacina e Gentamicina apresentaram resultados semelhantes, com 10,34% e 9,22%, respectivamente – o uso da Tobramicina não é praticado no tratamento da ITU. Quanto às demais opções de tratamento, temos Amoxicilina com Clavulanato de Potássio com resistência de 18,99%, Nitrofurantoína com 12,29% e a Fosfomicina com 16,20%. 
Também foi obtida a distribuição mensal dos casos de infecção do trato urinário por Escherichia coli no decorrer do ano de 2020, conforme mostra a tabela 2. Com uma média de 29,83 casos por mês, destaca-se uma maior ocorrência de casos no mês de setembro (49 casos), enquanto a menor foi em dezembro, com apenas 13 casos.
	
	Masculino
	Feminino
	TOTAL

	Janeiro
	3
	20
	23

	Fevereiro
	4
	26
	30

	Março
	6
	23
	29

	Abril
	4
	31
	35

	Maio
	5
	26
	31

	Junho
	6
	18
	24

	Julho
	8
	29
	37

	Agosto
	4
	22
	26

	Setembro
	7
	42
	49

	Outubro
	2
	27
	29

	Novembro
	6
	26
	32

	Dezembro
	0
	13
	13


Tabela 2: Número de Casos por Mês



5. DISCUSSÃO
Diversos outros estudos (4,14–21) foram feitos sobre o assunto tratado neste artigo, no entanto eles também enfocam a prevalência de outros microrganismos na infecção do trato urinário. Este estudo avaliou a resistência da principal bactéria causadora de infecções do trato urinário, que é a Escherichia coli. Essa prevalência da E. coli sobre os demais microrganismos se dá pela sua adaptação ao epitélio do trato urinário, através de suas fímbrias que irão promover aderência, como também a proximidade da uretra a região perianal, a qual apresenta uma flora bacteriana derivada da flora intestinal, que é rica em enterobactérias como a E. coli, conforme o que foi descrito por (9).
O sexo feminino foi o mais acometido pela ITU, assim como demais estudos (14,15,17,18,20–22), possivelmente pela uretra feminina ser encurtada, em relação aos homens (1). Ainda, a faixa etária mais afetada foi a de 0-4 anos, o que corrobora com o que foi proposto por (1,23) – há uma prevalência aumentada em homens de até 1 ano de idade, em virtude de malformações congênitas, como válvula de uretra posterior, hipospadia (abertura anormal na região ventral peniana ou no saco escrotal) e epispádia (anormalidade no sulco e canal uretral que gera uma abertura na região dorsal peniana), somada a incidência feminina esperada.
O perfil de resistência da Escherichia coli em Cascavel/PR mostrou que antibióticos usados frequentemente para tratar a ITU, como ciprofloxacino e norfloxacino estavam com resistência de 22,35% (n = 80), semelhante ao que foi encontrado por (22) em um estudo realizado na cidade de Campina Grande/PB, o qual contou com 566 uroculturas positivas, das quais 48,2% correspondiam a E. coli, que foi resistente a ciprofloxacino em 21,32% (n = 58) e norfloxacino em 23% (n = 62) dos casos. 
Em Ribeirão Preto/SP, (16) analisou 78 cepas da Escherichia coli obtidas entre os anos 2000 e 2003, estas eram provindas da rede de atenção básica municipal e 29% delas apresentaram resistência a combinação trimetoprima-sulfametoxazol. O fato anteriormente citado se assemelha ao constatado neste presente estudo, em que se obteve 25,42% (n = 91) de resistência ao mesmo medicamento, o qual possui indicação para tratar infecções do trato urinário (2). 
O ácido nalidixico, pertencente ao grupo das quinolonas, apresentou-se com 29,33% de resistência, o que se assemelha ao encontrado no trabalho de Koch e colaboradores (17), que foi realizado na cidade de Rio Grande/RS os anos 2000 e 2004. No referido trabalho, foram obtidas 957 uroculturas positivas, sendo que 66,2% destas apresentaram a E. coli, a qual se mostrou resistente ao ácido nalidixico em 25,2% (n = 156) dos antibiogramas. 
A nitrofurantoína foi a única quinolona a ficar abaixo dos 20%, com resistência de 12,29%, assimilando-se ao estudo realizado em Rio Grande/RS (17), com 14,4% (n = 88) e ao trabalho feito na cidade de Juiz de Fora/MG (21), em que os autores analisaram 983 uroculturas do ano 2002 e 1.905 uroculturas do ano 2009, ambas correspondentes a infecções urinárias adquiridas na comunidade por Escherichia coli, e que apresentaram, respectivamente, 17% e 12% de resistência a nitrofurantoina.
Dias R. e colaboradores (19) realizaram um estudo no estado Rio de Janeiro entre os anos de 2005 e 2006 e obtiveram 118 amostras de urocultura com presença de E. coli. Entre essas amostras, a amoxicilina com clavulanato de potássio se apresentou com resistência de 19%, o que é praticamente igual aos 18,99% encontrados neste trabalho, tornando seu uso ainda viável, tendo em vista o limiar de 20% de resistência para ter seu uso considerado no tratamento (14). 
Também abaixo deste limiar de 20%, estão os aminoglicosídeos tobramicina, gentamicina e amicacina. Em um estudo (17), a resistência da E. coli à gentamicina foi de 12,2% (n = 75), enquanto em outro trabalho (18) realizado com dados dos anos 2006 e 2007 na cidade de Presidente Prudente/SP, que resultou em 826 uroculturas apresentando a E. coli resistente a gentamicina em 4% (n = 33) das amostras. Estes dois trabalhos corroboram o presente estudo, que obteve 9,22% de resistência para a gentamicina. Não obstante, o resultado obtido com a amicacina (resistência = 10,34%) é semelhante ao obtido por dois autores diferentes, em que um obteve resistência = 6,1% entre 2006 e 2007 (18), enquanto o outro autor obteve resistência de 14% em 2007 e 6% em 2009 (21).
Quanto às cefalosporinas, a cefalotina, a qual pertence à primeira geração de cefalosporinas, não obteve bom desempenho contra a E. coli, com resistência de 64,53%, o que é muito acima do limiar necessário para considerar o seu uso. Dessa forma, valores elevados de resistência para cefalotina também foram encontrados em Rio Grande/RS (17), com 44,6% de resistência, e em Presidente Prudente/SP (18), em que a resistência encontrada foi de 41%.
As cefalosporinas de 2ª geração foram representadas pela cefoxitina e cefuroxima. Com a cefotixina foi obtida resistência de 7,82%, este número viabiliza o seu uso, da mesma forma que Koch e seus colaboradores (17) encontraram com 11,7% e Dias R colaboradores (19) com 8% de resistência. A cefuroxima neste estudo apresentou uma resistência limítrofe de 19,55%, enquanto demais autores constataram que a resistência da E. coli estava em 1% em Ribeirão Preto/SP (16), 4% no estado do Rio de Janeiro (19) e 14% em Presidente Prudente/SP (18).
Resultados próximos ao limite de 20% também foram encontrados para a cefotaxima e ceftzidima, ambas cefalosporinas de 3ª geração. A cefotaxima se apresentou com resistência = 17,32%, com valores mais baixos sendo encontrados por Dias R e colaboradores (19), com base em dados dos anos de 2005 a 2006 no estado do Rio de Janeiro, obtendo resistência = 2%, e Braoios e colaboradores (18), em Presidente Prudente/SP, obtiveram resistência = 3,4% para a cefotaxima. A ceftazidima teve resistência de 3%, de acordo com Braoios e colaboradores (18), mantendo-se mais abaixo do limite do que a resistência de 18,72% encontrada no presente estudo.
A ocorrência de resistência acima de 20%, conforme os 25,70% encontrados para a Cefepima (cefalosporina de 4ª geração) não foi identificada na referência estudada, mas Bittencourt e colaboradores (4) registraram um decréscimo na sua resistência na região de Campo Mourão/PR, e Braoios e colaboradores (18) obtiveram resistência = 3,2% para a medicação – este fato ressalta as diferenças entre as comunidades estudadas, dando valor a estudos regionais semelhantes como os mencionados neste artigo.
O imipenem, representante dos carbapenens, foi visto em Juiz de Fora/MG (21) com 0% de resistência ao longo de todo o período de 2001 a 2009. Da mesma forma, foi visto por este estudo com 0%, assim como o ertapenem e meropenem. Essa resistência apresentada pelos carbapenens e pela colistina (resistência = 0%), que é uma polimixina E, é de suma importância, tendo em vista o seu uso em infecções severas, em virtude de seus amplos espectros de ação.



6. CONCLUSÃO
Este estudo se propôs a estudar o perfil de resistência da Escherichia coli em uroculturas na cidade de Cascavel/PR. Em conformidade aos dados anteriormente descritos, foi encontrado que há maior prevalência da ITU causada por E. coli na população de 0-4 anos, com predomínio no sexo feminino. Ainda, foi mostrado também que quinolonas, fluoroquinolonas e trimetoprima-sulfametoxazol, as quais são frequentemente utilizadas no tratamento da ITU, apresentaram-se com resistência maior que 20% à E. coli, o que pode elevar a taxa de falha no tratamento da infecção. 
Conclui-se então, que a bactéria Escherichia coli, principal causadora da ITU, mostrou-se com diferentes características de prevalência e resistência entre este estudo e as bibliografias estudadas. Este fato corrobora a importância de estudos como este em prol de uma prescrição adequada de antibióticos para o tratamento da infecção do trato urinário, com a finalidade de se obter menores ocorrências de falha no tratamento e menores índices de resistência a antimicrobianos.
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