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Resumo:

No dultimo decénio, o aumento da resisténcia aos antibidticos nas
Enterobacteriaceae tornou-se uma grande preocupacdo mundial. Estes
organismos causam infecc0es graves em pacientes hospitalizados, e a
existéncia de poucas opcdes terapéuticas culmina no aumento da
mortalidade. As primeiras bactérias produtoras de New Delhi metallo- B -
lactamase (NDM-1) foram isoladas a partir de um residente sueco de origem
indiana que contraiu uma infeccao do trato urinario causada por Klebsiella
pneumoniae resistente a carbapenem. Considerando a relevancia do tema,
foi realizada uma revisdo sistematica, para verificar o atual estado da arte
sobre surtos global da NDM-1 e medidas de controle. A pesquisa foi
realizada nas bases de dados PubMed e Web of Science, com artigos
originais publicados em inglés.Foram selecionadas 9 artigos para a revisao
sistemética. Todos os surtos ocorreram em ambiente hospitalar e foram
principalmente no continente asiatico. Um total de 111 amostras positivas
para NDM-1 foi encontrado dos estudos selecionados. Quatro diferentes
bactérias foram isoladas nos estudos envolvendo NDM-1 e acima de 15
diferentes sitios de amostras isoladas relataram a presenca de NDM-1.
Conclui-se que a enzima NDM-1 mostra-se distribuida nos 4 maiores
continentes, com maior prevaléncia no continente asiatico, e que devido seu
limitado tratamento que resulta no aumento da mortalidade, medidas de
controle sdo extremamente necessarias para que haja contencdo do surto,
mas também para que, potencialmente, possa vir a preveni-lo.
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Introducao

A carbapenemase com maior significancia clinica € a NDM- 1 (New Delhi
metallo- B - lactamase), pertencente a classe B das Ambler Beta-
lactamases, que inclui as metallo-beta-lactamases (MBLs), e constitui um
problema médico importante [5]. A NDM-1 é a classe molecular B
betalactamase descoberta mais recentemente [2]. A enzima carbapenemase
compromete a eficacia de quase todos os B-lactamicos (exceto aztreonam)
[5]. As primeiras bactérias produtoras de NDM - 1 foram isoladas a partir de
um residente sueco de origem indiana que contraiu uma infeccdo do trato
urindrio causada por Klebsiella pneumoniae resistente a carbapenem,
enquanto ele estava em Nova Delhi, em 2008 [1]. O surgimento e
propagacéo das carbapenemases entre as fontes bacterianas de infec¢des
hospitalares tém suscitado um problema de saude publica global. Inameros
paises todo tém relatado casos de NDM-1, entre eles, os Estados Unidos,
Canada, Franca, Italia, Coreia, e em 2013 também no Brasil. Isolados de
Enterobacteriaceae produtoras de NDM-1 tem causado uma grande
guantidade de infeccbes em organismos desse género, incluindo infeccbes
do trato urinario, septicemia, infec¢cbes pulmonares, peritonite, infeccdes
associadas a dispositivos e infec¢cdes dos tecidos moles [4]. Entre as
Enterobacteriaceae produtoras de NDM-1, Klebsiella pneumoniae e E. coli
sdo as espécies mais frequentemente descritas. No entanto, esta
carbapenemase também ¢é bastante descrita em outras espécies de
enterobactérias [5]. O gene de codificacdo NDM-1 é facilmente transferivel.
Os plasmideos propiciam a ocorréncia da disseminacgéo, visto que 0s genes
gue conferem resisténcia a maioria dos antibidticos estdo presentes,
tornando-os altamente perigosos sob o aspecto clinico [3]. O conhecimento
e o0 entendimento sobre essa bactéria sdo de extrema importancia, devido a
sua propagacao, rapida disseminacdo e resisténcia aos antibioticos. O
estudo teve como objetivo identificar publicacBes cientificas em bases de
dados referentes a surtos e medidas de controles provocados por bactérias
produtoras de Nova Deli metalo-betalactamase.

Materiais e métodos
Estratégia de busca - Foi realizada uma busca sistematica nos bancos de
dados eletrébnicos PubMed, Web of Knowledge, conforme recomendacdes

PRISMA. Foram incluidos artigos publicados no periodo de janeiro de 2010
a 18 novembro de 2015
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Critério de selecdo dos estudos
Critérios de inclusdo: artigo original, escrito em lingua inglesa, que
apresentasse resumo disponivel. Critérios de exclusdo: Artigo de revisao,
comentérios, editoriais, cartas, relatos de caso, entrevistas, noticiarios,
diretrizes/guidelines e publicacbes de erratas. Além disso, foram excluidos
estudos focados em outros tipos de carbapenemases que ndao NDM-1. Estes
critérios foram utilizados para propiciar o aumento da comparabilidade entre
os estudos.

Na primeira fase cinco pesquisadores (Grupol) realizaram de forma
independente a mesma tarefa nas bases de dados eletrénicas (Mesh terms)
por meio da leitura dos titulos e resumos. Documentos que ndo se
enquadravam foram excluidos. A segunda fase constituiu na analise do
conteudo de cada artigo completo por cada pesquisador e uma pesquisa
complementar a partir da lista das referéncias dos artigos inicialmente
selecionados. A terceira fase consistiu da validagdo dos artigos por “juizes
independentes” (Grupo 2), constituindo a amostra final. Extracdo de dados

A extracao de dados foi realizada por dois pesquisadores, e a validacao dos
dados extraidos foi realizada pelos demais membros. As divergéncias foram
resolvidas por consenso entre todos os membros da equipe e os dados
extraidos foram organizados em forma de tabelas.

Resultados e Discussao

Das publicacbes identificadas na revisdao 9 foram selecionadas para a
pesquisa. Todos os surtos ocorreram em ambiente hospitalar. Os estudos
foram principalmente no continente asiatico, seguido pelas ameéricas,
continente europeu e africano. Os surtos ocorreram entre 0s anos de 2009 a
2015. O total das amostras descritas nos estudos variou de 5 a 1870 com
um total de 2005 amostras. O numero de amostras positivas para NDM-1
variou de 3 a 38 com um total de 111 amostras positivas nos estudos
selecionados. Quatro diferentes bactérias foram isoladas nos estudos
envolvendo NDM-1, sendo a mais comum a Klebsiella pneumoniae, que
ainda mostra-se a mais frequente como relatado em outros estudos.

Acima de 15 diferentes sitios de amostras isoladas relataram a presenca de
NDM-1, sendo com maior frequéncia no sangue, seguidos de trato
respiratério, urina e trato digestivo. Dos 9 estudos incluidos na revisédo
sistematica, a maior frequéncia ocorreu na india, o que reforga o pais onde
houve a primeira identificacdo da NDM-1 e no qual ainda mostra-se
frequente até os dias atuais.
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Conclusodes

A enzima NDM-1 mostrou-se distribuida nos 4 maiores continentes, com
maior prevaléncia no continente asiatico. Devido seu limitado tratamento que
resulta no aumento da mortalidade, medidas de controle sdo extremamente
necessérias para que haja contencdo do surto, mas também para que,
potencialmente, possa vir a preveni-lo, com a realizacdo de screening para
bactérias produtoras de carbapenemases, principalmente em pacientes que
relatam historico em areas endémicas para NDM-1.
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