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RESUMO

A resisténcia antimicrobiana ¢ um dos maiores desafios contemporaneos para a saude publica
global, especialmente no contexto das infec¢des relacionadas a assisténcia a saide (IRAS).
Alinhada a abordagem da Satide Unica, este trabalho teve como objetivo principal avaliar a
presenga de Staphylococcus spp. em ambientes de atencao uroldgica, caracterizar seu perfil de
resisténcia a antimicrobianos e investigar o potencial antimicrobiano do dleo essencial de
Tetradenia riparia frente a essas cepas, contribuindo com estratégias complementares para o
controle de infeccdes em ambientes clinicos e hospitalares. No primeiro estudo, foram
coletadas amostras de superficies e instrumentais utilizados em unidades ambulatoriais e
hospitalares urologicas. As bactérias isoladas foram submetidas a testes de identificacdo
fenotipica, genotipica (incluindo deteccdo do gene mecA) e ensaios de sensibilidade a
antimicrobianos. Os resultados demonstraram elevada frequéncia de Staphylococcus spp.,
com destaque para estafilococos coagulase-negativos, frequentemente negligenciados, mas
com potencial patogénico em contextos oportunistas. Identificou-se a presenga de cepas
resistentes a multiplas classes de antibioticos, incluindo resisténcia a cefoxitina e sulfazotrim.
A detecgdo de isolados portadores do gene mecA ressalta o risco representado por
microrganismos como o0 Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA),
especialmente em ambientes hospitalares onde hd manipulagdo constante de dispositivos
invasivos. Esses achados refor¢am a importdncia da vigilancia microbiologica ambiental
como ferramenta de apoio a prevengdo de IRAS, bem como a necessidade de revisdo e
fortalecimento das medidas de biosseguranca nesses ambientes. No segundo estudo, cepas de
Staphylococcus spp., previamente isoladas, foram submetidas a ensaios in vitro com o 6leo
essencial das folhas de Tetradenia riparia. O 6leo demonstrou capacidade significativa de
inibir o crescimento bacteriano, ainda que com concentragdo inibitoria minima superior a de
antibidticos convencionais. Sua a¢ao antimicrobiana consistente, aliada a baixa toxicidade ja
relatada na literatura, destaca a 7. riparia como uma candidata promissora para formulagdes

fitoterapicas topicas ou produtos de higienizagdo voltados a rotina hospitalar. Em conjunto, os



dois estudos demonstram a releviancia da integracdo entre vigilancia epidemioldgica
ambiental e o desenvolvimento de terapias alternativas baseadas em produtos naturais. Os
resultados reforcam a importancia de estratégias multidisciplinares e inovadoras no
enfrentamento da resisténcia antimicrobiana, contribuindo para a seguran¢a do paciente e a
sustentabilidade dos sistemas de saude. A valorizagdo de plantas medicinais como Tetradenia
riparia amplia as possibilidades teraputicas e aproxima a pesquisa cientifica das
necessidades reais dos ambientes de cuidado, fortalecendo a interface entre ciéncia, natureza e
saude publica.

Palavras-chave: Fitoterapicos. Infec¢des relacionadas a assisténcia a Saude. Resisténcia a

multiplos farmacos. Produtos naturais. Seguranca do paciente.
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ABSTRACT

Antimicrobial resistance is one of the greatest contemporary challenges for global public
health, especially in the context of healthcare-associated infections (HAIs). In line with the
One Health approach, the main objective of this study was to evaluate the presence of
Staphylococcus spp. in urological care settings, characterize their antimicrobial resistance
profile, and investigate the antimicrobial potential of Tetradenia riparia essential oil against
these strains, contributing to complementary strategies for infection control in clinical and
hospital settings. In the first study, samples were collected from surfaces and instruments used
in urological outpatient and hospital units. The isolated bacteria were subjected to phenotypic
and genotypic identification tests (including detection of the mecA gene) and antimicrobial
susceptibility tests. The results showed a high frequency of Staphylococcus spp., especially
coagulase-negative staphylococci, which are often overlooked but have pathogenic potential
in opportunistic contexts. The presence of strains resistant to multiple classes of antibiotics
was identified, including resistance to cefoxitin and, sulfazotrim. The detection of isolates
carrying the mecA gene highlights the risk posed by microorganisms such as methicillin-
resistant Staphylococcus aureus (MRSA), especially in hospital environments where invasive
devices are constantly being handled. These findings reinforce the importance of
environmental microbiological surveillance as a tool to support the prevention of HAIs, as
well as the need to review and strengthen biosafety measures in these environments. In the
second study, previously isolated strains of Staphylococcus spp. were subjected to in vitro
assays with essential oil from Tetradenia riparia leaves. The oil demonstrated significant
ability to inhibit bacterial growth, albeit with a minimum inhibitory concentration higher than
that of conventional antibiotics. Its consistent antimicrobial action, combined with the low
toxicity already reported in the literature, highlights 7. riparia as a promising candidate for
topical herbal formulations or hygiene products for hospital use. Together, the two studies
demonstrate the relevance of integrating environmental epidemiological surveillance with the
development of alternative therapies based on natural products. The results reinforce the
importance of multidisciplinary and innovative strategies in addressing antimicrobial
resistance, contributing to patient safety and the sustainability of health systems. The

valorization of medicinal plants such as Tetradenia riparia expands therapeutic possibilities



and brings scientific research closer to the real needs of care environments, strengthening the

interface between science, nature, and public health.

Keywords: Herbal medicines. Healthcare-associated infections. Multidrug resistance. Natural

products. Patient safety.
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Staphylococcus spp. E SUA IMPORTANCIA PARA A SAUDE — RESISTENCIA
ANTIMICROBIANA E PERSPECTIVAS DE TERAPIA COMPLEMENTAR

O capitulo 1 foi editado de acordo com as normas da Associagdo Brasileira de Normas
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1. INTRODUCAO

As infec¢Oes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS) representam um desafio
crescente nos servicos de saude, especialmente diante da emergéncia de microrganismos
multirresistentes como o Staphylococcus aureus. Este patdgeno destaca-se por sua capacidade
de adaptacdo e resisténcia antimicrobiana, sendo frequentemente implicado em infecgdes
nosocomiais graves (Pedroso, et al., 2021; Murray et al., 2022). A resisténcia a meticilina
(MRSA) e, mais recentemente, a vancomicina (VRSA) limita as opgdes terapéuticas e
aumenta a morbimortalidade hospitalar (De Oliveira Whitaker, 2025; CDC, 2021). Diante
desse cenario, ha uma busca crescente por terapias alternativas e complementares, incluindo o

uso de plantas medicinais com ag¢ao antimicrobiana comprovada.

A fitoterapia, incorporada oficialmente ao Sistema Unico de Satde (SUS) por meio da
Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos (PNPMF), vem se consolidando como
alternativa vidvel e segura para o enfrentamento de infecc¢des, sobretudo em contextos de
resisténcia antimicrobiana (Brasil, 2006; Brasil, 2014). Entre as espécies estudadas, destaca-se
Tetradenia riparia, planta de origem africana com uso tradicional no tratamento de infecgdes
respiratorias e inflamatorias (Luanda e Ripanda, 2023). Estudos recentes t€ém evidenciado seu
potencial antimicrobiano contra bactérias gram-positivas e gram-negativas, incluindo cepas
resistentes como MRSA, além de propriedades antioxidantes e anti-inflamatorias (Mabona et

al.,2013; Endo et al., 2018; Ndayambaje et al., 2025).

Neste contexto, esta revisdo busca discutir a importancia clinica das infec¢des
causadas por Staphylococcus spp., os desafios associados a resisténcia antimicrobiana e as
perspectivas de uso de Tetradenia riparia como agente complementar no tratamento dessas

infecgoes.
REVISAO DA LITERATURA

2.1. INFECCOES RELACIONADAS A ASSISTENCIA A SAUDE (IRAS)

2.1.1. Epidemiologia - Historico e Evolucio das IRAS na Assisténcia a Saude

A substituicdo do termo "infec¢des hospitalares" por "infecgdes relacionadas a
assisténcia em saude" (IRAS) ocorreu a partir da década de 1990, ampliando o conceito para
incluir infecgdes adquiridas em qualquer ambiente de assisténcia a saude, ndo apenas
hospitais. As IRAS tém sido uma preocupacgdo constante desde a introdugdo dos antibidticos

(Padoveze e Fortaleza, 2014).
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A resisténcia antimicrobiana (RAM) a antibidticos ¢ uma das principais ameacgas a
saude publica global. Em 2019, estimou-se que 1,27 milhdo de pessoas morreram devido a
infec¢des causadas por bactérias resistentes, tornando a RAM a terceira principal causa de
morte humana, atras apenas de doengas cardiacas isquémicas e acidentes vasculares cerebrais
(Silva et al., 2025).

Projecdes indicam que, até 2050, a resisténcia bacteriana podera ser responsavel por
aproximadamente 10 milhdes de mortes anuais, superando o nimero atual de 6bitos por
cancer. A Organizacdo Mundial da Saide (OMS) reconheceu a conten¢ao da resisténcia
bacteriana como uma prioridade global, definindo &4reas de atuagdo para seu controle,
incluindo a melhoria na conscientizagdo, uso racional de antibidticos e incentivo a pesquisa
(Mello; Oliveira, 2021).

A evolugao historica dessas infecgdes reflete mudangas nos padroes de cuidado e no
desenvolvimento de politicas de controle e prevencdo. No Brasil, a demanda pelo controle e
preven¢ao das IRAS surgiu em meados dos anos 1970, com a criagdo das primeiras
Comissdes de Controle e Prevencdo de Infeccdo Hospitalar (CCIH) nos hospitais. Desde
entdo, diversas politicas foram implementadas para melhorar a qualidade da assisténcia e
reduzir a incidéncia dessas infec¢des (Padoveze; Fortaleza, 2014; Oliveira; Silva; Lacerda,
2016).

Neste contexto, uma gestao eficiente € essencial para prevenir as IRAS. A adocao de
protocolos de prevengdo, vigilancia e controle durante internagdes hospitalares contribui para
a seguranca dos pacientes e a efetividade dos tratamentos. Para isso, ¢ necessario manter um
sistema de vigilancia epidemioldgica capaz de identificar precocemente possiveis surtos.
Além disso, ¢ fundamental investir na qualificagdo dos profissionais e assegurar o
fornecimento adequado de recursos e equipamentos, promovendo uma assisténcia mais segura

e de qualidade (Kotovicz, 2024).

2.1.2. Desafios para o controle de infeccio relacionadas a assisténcia a satde.

As infeccdes relacionadas a assisténcia a satide (IRAS) sdo um grande desafio para os
sistemas de saude, especialmente devido a prevaléncia de patdgenos como o Staphylococcus
aureus. Este microrganismo ¢ uma das principais causas de infec¢cdes nosocomiais, incluindo
bacteremias, pneumonias e infec¢des de feridas cirtirgicas. Sua capacidade de desenvolver
resisténcia a multiplos antibioticos, particularmente a meticilina (MRSA), agrava a situagao,
tornando o tratamento mais complexo e aumentando os indices de morbimortalidade. Estudos

recentes destacam a importancia de medidas rigorosas de controle de infecgdes para mitigar a
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disseminagdo desse patdgeno em ambientes hospitalares (Assuncdo, 2020; De Lucena et al.,
2022; Espolador et al, 2024).

As infec¢Oes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS) representam um desafio
continuo nos ambientes hospitalares e ambulatoriais, sendo causadas por uma variedade de
microrganismos patogénicos. Além do amplamente estudado Staphylococcus aureus, outras
espécies do género Staphylococcus, como Staphylococcus epidermidis e Staphylococcus
saprophyticus, também tém sido frequentemente implicadas em infecgdes nosocomiais,
especialmente associadas ao uso de dispositivos invasivos como cateteres urinarios e proteses.
Microrganismos como Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa,
Acinetobacter baumannii ¢ Enterococcus spp. também se destacam como importantes agentes
etiolégicos de IRAS, particularmente em unidades de terapia intensiva e clinicas
especializadas, como as de urologia (Who, 2023; Anvisa, 2023; Medina-Polo et al., 2021).

Nas unidades urologicas, infec¢des do trato urinario (ITUs) relacionadas a assisténcia
a saude (IRAS) s3o particularmente frequentes, sendo atribuidas, em sua maioria, a
Escherichia coli. No entanto, em pacientes imunocomprometidos ou com hospitalizagdes
prolongadas, ha maior prevaléncia de infec¢des causadas por microrganismos oportunistas
como Klebsiella spp., Enterococcus spp., € estafilococos coagulase-negativos (ECNs), como
S. epidermidis. Tais patdgenos sdo frequentemente associados a formagao de biofilmes em
dispositivos como cateteres vesicais, o que dificulta a erradicacdo da infec¢do e favorece a
resisténcia antimicrobiana (Medina-Polo et al., 2021; Kaiser et al., 2024).

A presenca de diferentes espécies de estafilococos em ambientes de satude, incluindo
S. aureus, S. epidermidis e S. saprophyticus, merece aten¢do especial na urologia, pois essas
bactérias podem colonizar a uretra, a pele ou dispositivos, e, eventualmente, translocar para o
trato urindrio ou corrente sanguinea. S. epidermidis, por exemplo, ¢ conhecido por sua
capacidade de formar biofilmes e resistir a acdo de diversos antimicrobianos, tornando-se um
agente importante em infecgdes persistentes. Ja S. saprophyticus € particularmente relevante
em infecgdes urindrias em pacientes do sexo feminino, sendo comum em infecgdes
comunitarias e nosocomiais (Rasheed; Hussein, 2021; Selim et al., 2022).

Portanto, embora o Staphylococcus aureus continue a ser um dos principais alvos das
estratégias de vigilancia e controle de IRAS, ¢ fundamental ampliar o enfoque para incluir os
estafilococos coagulase-negativos (ECN), cuja relevancia clinica foi por muito tempo
subestimada e frequentemente atribuida a ‘contaminagdo’ laboratorial, mas que hoje sdo
reconhecidos como importantes patdogenos oportunistas, associados a dispositivos médicos,

formacdo de biofilme e crescente resisténcia a antimicrobianos — inclusive em areas como a
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urologia, onde a diversidade de patdgenos ¢ alta (Michels et al., 2021; Heilmann; Ziebuhr;
Becker, 2019; Franga, 2023; Lawal et al., 2021). A integracao de medidas de prevencdo de
infecgdes, controle de biofilmes, racionalizagdo do uso de antimicrobianos e identificacao
precisa das espécies bacterianas envolvidas € essencial para o manejo adequado dessas
infeccgdes e para a seguranga do paciente (Who, 2023; Anvisa, 2023; Silva; Rodrigues, 2023).

Durante a pandemia de COVID-19, diversos estudos relataram um aumento nas
infec¢des por Staphylococcus aureus em unidades de terapia intensiva (UTIs), especialmente
entre pacientes com COVID-19. Esse aumento foi associado ao uso intensivo de dispositivos
invasivos, como ventilagdo mecanica e cateteres venosos centrais, além da sobrecarga dos
sistemas de satde. Por exemplo, em um estudo realizado durante a pandemia, 75% dos
isolados de S. aureus em pacientes com COVID-19 eram resistentes a meticilina (MRSA), em
comparagdo com 38,3% em pacientes sem COVID-19, indicando uma prevaléncia
significativamente maior de MRSA entre os infectados pelo coronavirus (De Oliveira
Whitaker, 2025).

Além disso, uma pesquisa na Inglaterra identificou um aumento nas taxas de
bacteremia hospitalar por S. aureus durante a pandemia, sugerindo que a COVID-19
contribuiu para esse crescimento (Mason et al. 2024).

Outro estudo destacou que pacientes com COVID-19 apresentaram taxas
significativamente mais altas de bacteremia por S. aureus, maior resisténcia a meticilina e
maiores taxas de mortalidade em 15 dias, em comparacdo com pacientes sem COVID-19
(Falces-Romero, 2023).

As infecgdes do trato urinario associadas a assisténcia a saade (HAUTIs, na sigla em
inglés) representam a forma mais comum de infeccdo hospitalar entre pacientes internados em
unidades de urologia. Estima-se que até 75% desses pacientes utilizem cateter urinario
durante a hospitalizacdo, sendo esse um dos principais fatores de risco para o
desenvolvimento das infec¢des. Procedimentos endouroldgicos, imunossupressao e historico
prévio de infeccdo do trato urinario (ITU) também aumentam significativamente esse risco.
Os principais agentes etiologicos sdo bactérias da familia Enterobacteriaceae, com destaque
para Escherichia coli e Klebsiella spp.. (Venkataraman et al. 2023). Além disso,
microrganismos como Enterococcus spp., pertencentes a familia Enterococcaceae, também
sdo comuns, especialmente entre pacientes imunocomprometidos € com uso prévio de cateter.
O tratamento dessas infec¢des deve considerar o perfil de risco individual de cada paciente, de
acordo com a classificagdo ORENUC, cujo acronimo significa: O (Nenhum fator de risco), R

(Risco de recorréncia), E (Fatores de risco extra-urogenitais), N (Nefropatia), U (Fatores de
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risco urolégicos que podem ser resolvidos) e C (Cateter e fatores de risco ndo resolvidos), que
avalia fatores como recorréncia de infecgdes (R), exposicao prévia a antibidticos (E), presenca
de nefropatias (N), uso de dispositivos urologicos (U) e comorbidades clinicas (C). Nesses
contextos de maior vulnerabilidade, ¢ comum o isolamento de microrganismos
multirresistentes, inclusive produtores de B-lactamase de espectro estendido (ESBL), o que
reforca a necessidade de abordagens terapéuticas mais cautelosas e baseadas em culturas
microbiologicas (Medina-Polo ef al., 2021).

No estudo conduzido por Selim et al. (2022), foram analisadas 292 amostras de urina,
das quais 103 (35,3%) apresentaram isolados de Staphylococcus aureus. A resisténcia
antibidtica mais frequente foi contra eritromicina (97%), enquanto a maior sensibilidade foi
observada para tobramicina (16,5%). Notavelmente, 23 isolados (22,3%) demonstraram
resisténcia a vancomicina. Além disso, 71% das cepas analisadas produziram [-lactamase,
indicando um importante mecanismo de resisténcia. A analise plasmidial revelou a presenca
de um dunico plasmideo de aproximadamente 39,3 Kbp em cinco dos isolados de
Staphylococcus aureus resistentes a vancomicina (VRSA), confirmando a possibilidade de
transmissdo génica de resisténcia. Esses achados reforcam a preocupagdo com o aumento
dessas cepas em infec¢des urindrias, especialmente pelo seu potencial de disseminagdo em
ambientes hospitalares e pelas limitagdes terapéuticas associadas.

A resisténcia antimicrobiana € uma preocupagdo crescente, especialmente no contexto
das IRAS causadas por Staphylococcus. A utilizag¢ao indiscriminada de antibidticos durante a
pandemia pode ter contribuido para o aumento de cepas resistentes. Pesquisas indicam que
uma proporcao consideravel de isolados de Staphylococcus em ambientes hospitalares
apresenta resisténcia a multiplas classes de antimicrobianos, limitando as opg¢des terapéuticas
disponiveis e exigindo a implementa¢do de programas de uso racional de antimicrobianos
(antimicrobial stewardship), voltados ao controle, monitoramento e prescricdo adequada
desses farmacos (Kaiser et al., 2024).

A vigilancia epidemiologica desempenha um papel crucial na identifica¢do e controle
das IRAS. Monitorar a prevaléncia de Staphylococcus e suas cepas resistentes permite a
implementagdo de estratégias direcionadas de prevencao e controle. Iniciativas como a cultura
de vigilancia, isolamento de pacientes colonizados e a adesao rigorosa as praticas de higiene
das maos sdo fundamentais para reduzir a transmissao nosocomial (Anvisa, 2023).

Em suma, as infecgdes causadas por Staphylococcus spp. no contexto da assisténcia a
saude ainda representam um desafio significativo, exacerbado pela pandemia de COVID-19 e

pelo aumento da resisténcia antimicrobiana. A implementagdo de medidas eficazes de
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controle de infecgdes, programas de uso racional de antibidticos, uso de antimicrobianos
naturais e vigilancia continua sdo essenciais para mitigar o impacto dessas infec¢des nos

ambientes de saude.

2.2. FORMAS DE TRANSMISSAO DE PATOGENOS EM AMBIENTES
HOSPITALARES E AMBULATORIAIS

2.2.1. Transmissao Direta e Indireta

A transmissdo de infecgdes em hospitais e ambulatorios ocorre por diversas vias,
sendo essencial compreender os mecanismos de transmissdo direta e indireta para
implementar medidas eficazes de prevengdo e controle. A transmissdo direta envolve o
contato imediato entre o paciente infectado e outro individuo suscetivel, sem a necessidade de
um intermediario. Esse tipo de contato pode ocorrer, por exemplo, durante a realizacdo de
procedimentos, atendimentos proéximos ou mesmo através do toque fisico entre pacientes e
profissionais da saude, facilitando a disseminagdo de microrganismos. Por sua vez, a
transmissdo indireta ocorre quando o agente infeccioso ¢ transferido por meio de superficies
contaminadas (fomites), como macas, mesas, instrumentos médicos ou até as maos dos
profissionais de saude que ndo realizaram a devida higieniza¢do apds o atendimento. Essa
forma de disseminacdo representa um desafio em ambientes hospitalares e ambulatoriais,
especialmente em locais com alta rotatividade de pacientes e compartilhamento de espagos e
equipamentos (Brasil, 2022; Da Silva Rodrigues et al., 2022).

Além disso, vetores como mosquitos e baratas também podem contribuir para a
transmissdao de doengas em ambientes de saude, especialmente em regides tropicais € com
infraestrutura precaria. Esses vetores podem transportar microrganismos de 4reas
contaminadas para locais limpos, servindo como agentes intermediarios na cadeia de infecgao.
Embora essa forma de transmissdo seja menos frequente, ela ndo deve ser negligenciada
(Medway, 2021).

Em contextos clinicos, ¢ importante destacar ainda o papel das goticulas respiratorias
na transmissdo de patdgenos. Ao falar, tossir ou espirrar, um individuo infectado pode
eliminar goticulas contendo microrganismos, os quais podem atingir diretamente outra pessoa
proxima ou se depositar em superficies. Esse mecanismo foi amplamente discutido durante a
pandemia de COVID-19, reforcando a necessidade de uso de mascaras e barreiras fisicas
como medidas preventivas (Assunc¢ao et al., 2020).

Portanto, o conhecimento sobre as formas de transmissao direta ¢ indireta é essencial

para o controle das infecgdes em ambientes hospitalares e ambulatoriais. A adogdo rigorosa
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de medidas de prevencao, como higiene das maos, desinfecciao de superficies e uso adequado
de Equipamentos de Prote¢do Individual (EPIs), contribui para a seguranca dos pacientes e
profissionais. Essas estratégias devem ser constantemente revisadas e reforcadas nas politicas

publicas de saude (Assungao et al., 2020).

2.3. ASPECTOS DA RESISTENCIA BACTERIANA

2.3.1 Staphylococcus spp: Resisténcia e Fatores de Viruléncia

O género Staphylococcus € composto por diversas espécies bacterianas gram-
positivas, esféricas e dispostas em agrupamentos semelhantes a cachos de uva. Sao
microrganismos ubiquos e parte da microbiota normal da pele, cavidade nasal e mucosas de
humanos e animais. Entretanto, algumas espécies podem atuar como patdégenos oportunistas
em condi¢des especificas, como imunossupressao, uso de dispositivos invasivos ou apods
cirurgias. As espécies mais conhecidas e estudadas incluem Staphylococcus aureus, S.
epidermidis, S. saprophyticus ¢ S. haemolyticus, com diferentes graus de viruléncia e
resisténcia antimicrobiana (Mota et al., 2022).

Staphylococcus aureus ¢ um dos principais patdogenos associados as IRAS,
apresentando alta viruléncia e capacidade de desenvolver resisténcia a multiplos antibidticos.
A resisténcia a meticilina (MRSA) ¢ mediada pelo gene mecA, que codifica a proteina PBP2a,
conferindo resisténcia a antibioticos B-lactamicos (Hartman; Tomasz, 1984; Otarigho; Falade,
2023; Dendi et al., 2024). Revisdes apontam que esse microrganismo, embora integrante da
microbiota humana, pode causar desde infec¢des leves até quadros graves como meningite,
endocardite e sepse (Lima et al., 2015). O crescimento da prevaléncia de MRSA,
principalmente em UTIs, impacta diretamente a morbimortalidade e os custos hospitalares.
Além disso, o surgimento de cepas resistentes & vancomicina (VRSA), associadas ao gene
vanA transferido de enterococos por meio de transposons como o Tn1546, representa um
alerta a saude publica (Rodriguez-Noriega; Seas, 2010; Bride ef al., 2019; De Oliveira ef al.,
2023; Rincon et al., 2014).

Os fatores de viruléncia do S. aureus incluem toxinas, enzimas e proteinas de adesdo
que facilitam a colonizagdo e evasdo do sistema imune, contribuindo para a gravidade das
infec¢des e sua disseminacdo em ambientes de saude (Santos ef al., 2007; Lima et al., 2015;
Rasheed; Hussein, 2021).

Entretanto, espécies coagulase-negativas (ECNs), como S. epidermidis, S.
saprophyticus e S. haemolyticus, também tém emergido como agentes patogénicos relevantes,

especialmente em pacientes com proteses, cateteres e dispositivos médicos. A formacao de
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biofilmes por essas espécies favorece infeccdes persistentes e dificulta o tratamento, sendo
frequentemente associada a resisténcia a antimicrobianos como penicilina, eritromicina e
oxacilina (Mota et al., 2022; Fernandes et al., 2025).

No Brasil, estudos revelam uma ampla prevaléncia de cepas multirresistentes entre
espécies de Staphylococcus spp., com destaque para S. aureus, mas também envolvendo
outras espécies clinicamente relevantes. Em uma UTI, 20,6% das amostras de S. aureus eram
resistentes a meticilina, com 5,9% apresentando resisténcia intermedidria a vancomicina
(Salazar-Ospina; Jiménez, 2018).

Em estudo realizado em uma UTI da Santa Casa de Misericordia de Sao Jodo del-Rei
(MG), foi observada a presenga de Staphylococcus aureus como um dos principais agentes
isolados em secregoes traqueais de pacientes com pneumonia associada a ventilagdo mecanica
(PAV). Dos isolados identificados, 13,3% foram atribuidos a cepas de S. aureus resistentes a
oxacilina, caracterizando MRSA. Apesar da predominancia de bactérias gram-negativas nos
casos de PAV (86,7%), a identificagio de MRSA com padrido de resisténcia relevante
reafirma a importincia da vigilancia continua sobre cepas de Staphylococcus spp. em
ambiente hospitalar, sobretudo em unidades criticas como UTIs, onde os pacientes estdo mais
vulneraveis a colonizagdo e infec¢do por microrganismos multirresistentes (Mendonga et al.,
2019).

Em outro estudo no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP,
observou-se colonizagdo pré-operatéria por S. aureus em 44,4% dos pacientes, sendo 6,4%
por MRSA (Oliveira et al., 2024). Em um hospital universitario, 62% dos pacientes com
infec¢des respiratorias apresentaram patdégenos multirresistentes, com MRSA associado a
maior necessidade de ventilacdo mecanica e aumento da mortalidade (Oliveira et al., 2023).
Na regido Norte, 40% das infec¢cdes na corrente sanguinea causadas por S. aureus foram
atribuidas a cepas MRSA (Ferreira et al., 2023).

Nos Estados Unidos, dados indicam que o MRSA responde por 48,4% das infeccdes
associadas a dispositivos médicos e por 41,9% das infecgdes de sitio cirurgico. Entre 2019 e
2020, houve aumento de 15% nas bacteremias hospitalares por MRSA, impulsionado pela
pandemia de COVID-19 (Septimus, 2022). Embora raro, o VRSA também ¢ monitorado, com
16 casos confirmados desde 2002, todos associados ao gene vanA (Cdc, 2021; Blechman,;
Wright, 2024).

Na Europa, observa-se tendéncia de redugdo da incidéncia de MRSA. Em 2023, a taxa
foi de 4,64 casos por 100.000 habitantes, abaixo da meta para 2030. Contudo, persistem

disparidades regionais, com taxas superiores a 50% no sul e leste europeu (Ecdc, 2023; 2024).
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Dados de 29 paises apontam queda nas infecgdes por MRSA de 4,0 para 2,1/100.000
habitantes entre 2017 e 2023, e reducao nas mortes atribuidas de 591 para 316 (Brinkwirth,
2025).

A disseminagdo de Staphylococcus spp. resistentes, inclusive em populagdes da
comunidade como gestantes, idosos e neonatos, refor¢a a importdncia da vigilancia
epidemioldgica e da identificagdo precisa das espécies (Mota et al., 2022). O manejo clinico
dessas infecgOes exige estratégias diagndsticas e terapéuticas integradas, com atengao especial

as ECNs, que historicamente foram subestimadas, mas cuja importancia clinica € crescente.

2.3.2 Implicacdes para a Pratica da Urologia

Nos ambientes hospitalares e ambulatorios especializados em urologia, a prevengado e
o controle de infec¢des causadas por Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA)
sdo fundamentais para garantir a seguranca do paciente e evitar complicagdes clinicas. A
realizacdo de procedimentos invasivos frequentes, como sondagens, bidpsias, cirurgias
endouroldgicas e manipulacdes do trato urinario inferior, torna esses ambientes
particularmente vulneraveis a dissemina¢do de microrganismos multirresistentes. A adocao de
protocolos rigidos de higiene das maos, desinfeccdo de equipamentos, uso racional de
antibidticos e notificagdo de casos suspeitos sdo estratégias que precisam ser continuamente
reforgadas entre as equipes de saude (Silva; Rodrigues, 2023).

O controle rigoroso das infec¢des em urologia ¢ ainda mais relevante devido ao risco
elevado de infec¢@o do trato urinério associada ao uso de dispositivos como cateteres vesicais.
A literatura destaca que a higienizagdo adequada dos materiais, a avaliagdo da real
necessidade de cateterizagdo e a capacitacao continua dos profissionais sao medidas eficazes
para reduzir a incidéncia de infec¢des relacionadas a assisténcia a saide nesses setores
(Bassetti et al., 2022; Silva; Rodrigues, 2023). Além disso, a implementacao de Programas de
Controle de Infeccao Hospitalar deve ser avaliada periodicamente quanto a sua efetividade,
garantindo que as estratégias adotadas estejam alinhadas as demandas clinicas especificas dos
servicos de urologia.

Uma revisdo conduzida por Elmanama et al/ (2021) analisou duas décadas de dados
sobre resisténcia antimicrobiana em infec¢des do trato urinario (ITUs) na Palestina,
evidenciando um panorama preocupante e progressivo de resisténcia bacteriana entre os
principais patégenos uropatogénicos. Entre os microrganismos mais frequentemente isolados
estavam Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis e espécies de

Staphylococcus, incluindo S. aureus e estafilococos coagulase-negativos. Embora a maioria
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dos estudos focalize bacilos Gram-negativos, o trabalho chama atengdo para a elevacio das
taxas de resisténcia entre cocos Gram-positivos, com énfase em Staphylococcus spp.,
especialmente em ambientes hospitalares. Os dados mostraram resisténcia crescente a
oxacilina, gentamicina e fluoroquinolonas, refor¢cando a importancia da vigilancia
microbioldgica e do uso racional de antimicrobianos no contexto urolégico.

No contexto das ITUs associadas a assisténcia a saude, ha um padrdo preocupante de
resisténcia cruzada entre diferentes classes de antibioticos, o que compromete severamente a
eficacia dos tratamentos empiricos. A alta prevaléncia de multirresisténcia entre isolados de
Staphylococcus spp. em infec¢des urinarias, embora menos frequente que entre bacilos
entéricos, revela que esses microrganismos nao podem ser subestimados, principalmente em
pacientes com uso de dispositivos invasivos ou com historico de hospitalizagdes. As
evidéncias reforgam a necessidade de protocolos clinicos baseados em culturas e testes de
sensibilidade para orientar a terapia antimicrobiana individualizada e evitar falhas terapéuticas
em unidades de urologia (Elmanama et al., 2021).

O ambiente hospitalar abriga uma variedade de superficies e dispositivos que podem
funcionar como reservatdrios para microrganismos patogénicos, entre eles as espécies do
género Staphylococcus. Essas bactérias, em especial Staphylococcus aureus ¢ estafilococos
coagulase-negativos, tém sido frequentemente isoladas de objetos de uso continuo nas
unidades de saude, como macas, grades de leito, bombas de infusdo, carrinhos hospitalares e
estetoscopios. Rossini et al. (2017) realizaram um estudo clinico microbiolégico com
torneiras de trés vias e curativos de cateteres venosos periféricos, constatando crescimento
bacteriano em 100% das superficies externas ¢ em 40% dos lumens, sendo que
Staphylococcus coagulase-negativo e S. aureus meticilina-resistentes foram os principais
isolados.

Essa evidéncia demonstra que, além de profissionais e pacientes, os proprios objetos
do ambiente de cuidado a saude representam fontes significativas de contaminagdo cruzada,
principalmente em unidades de internacdo prolongada ou terapia intensiva. A persisténcia de
Staphylococcus spp. nesses locais deve-se a sua habilidade de formar biofilmes sobre
superficies inertes, protegendo-os da acdo de desinfetantes convencionais. Essa capacidade
favorece a disseminagdo hospitalar de cepas resistentes, ressaltando a importancia de medidas
rigorosas de limpeza, desinfec¢do e uso racional de antimicrobianos. Portanto, estratégias
eficazes de controle devem incluir a vigildncia microbiologica de superficies hospitalares
frequentemente manipuladas e o reforco de praticas de higiene dos profissionais de satde

(Mota et al., 2022).
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Considerando os desafios impostos pela resisténcia bacteriana e a necessidade de
estratégias terapéuticas complementares, o uso de plantas medicinais desponta como uma
abordagem promissora, respaldada por evidéncias crescentes sobre suas propriedades
antimicrobianas, podendo contribuir de forma relevante no enfrentamento das infecgdes

bacterianas, inclusive aquelas causadas por cepas resistentes.

2.4. PLANTAS MEDICINAIS E FITOTERAPIA: FUNDAMENTOS,
LEGISLACAO E PERSPECTIVAS NO SUS

As plantas medicinais constituem recursos terapéuticos amplamente utilizados em
diferentes culturas e sistemas de saude, despertando crescente interesse cientifico e
institucional nas ultimas décadas. No Brasil, a valorizagdo desses recursos ultrapassa seu uso
tradicional e passa a integrar politicas publicas voltadas a promog¢ao do uso seguro, racional e
baseado em evidéncias, sobretudo na atenc¢ao primaria a saide. A incorporacdo da fitoterapia
ao Sistema Unico de Saude (SUS), por meio da Politica Nacional de Plantas Medicinais e
Fitoterapicos (PNPMF), reflete o reconhecimento do potencial terapéutico dessas espécies
vegetais, assim como a necessidade de regulamentar sua producao, prescricao e dispensacao
no ambito dos servigos publicos (Brasil, 2006; Brasil, 2014).

Além de fomentar a produgdo local e sustentavel, essas politicas buscam promover a
articulagdo entre o saber tradicional e o conhecimento cientifico, consolidando um modelo de
cuidado integrativo e ampliado. Com o apoio de instdncias como a ANVISA e iniciativas
como as Farmécias Vivas, o Brasil avanca na institucionaliza¢do do uso terap€utico de plantas
medicinais, alinhando-se a diretrizes internacionais de acesso equitativo a satide e uso racional
de medicamentos (Gondim, 2021).

As plantas medicinais sdo definidas pela Organizacdo Mundial da Satide (OMS) como
aquelas que contém substancias bioativas em uma ou mais de suas partes, capazes de exercer
efeitos terapéuticos no organismo humano. Essas substidncias podem ser utilizadas
diretamente ou servir como base para a producdo de medicamentos fitoterapicos, sendo
reconhecidas por seus efeitos fisioldgicos benéficos e por promoverem a restauracao da satde
em diversas condi¢des clinicas. Essa definicdo amplia o conceito tradicional de remédio,
incluindo também o uso de folhas, cascas, raizes, flores e sementes em diferentes formas de
preparo, como chas, infusdes, pomadas, tinturas, entre outros (Brasil, 2021).

Historicamente, o uso de plantas com finalidades terapéuticas remonta a milénios,

sendo documentado em registros antigos de civilizacdes como a egipcia, a chinesa e a
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indigena americana. No Brasil, essa pratica ¢ amplamente disseminada, principalmente em
comunidades tradicionais, onde o saber popular desempenha papel fundamental na
manutencao da satde coletiva. Esse conhecimento, muitas vezes transmitido oralmente entre
geragdes, reforca a importancia cultural e histérica das plantas medicinais como forma de
cuidado acessivel e sustentavel (De Sena Santos et al., 2024).

Com o passar dos anos, a fitoterapia — uso das plantas medicinais para a prevengao e
tratamento de doengas — passou a ser reconhecida e incorporada ao sistema oficial de saade,
ganhando respaldo legal e cientifico. No Brasil, a Politica Nacional de Plantas Medicinais e
Fitoterapicos (PNPMF), instituida pelo Decreto n° 5.813, de 22 de junho de 2006, tem como
principal objetivo assegurar o acesso seguro e racional a esses recursos terapéuticos. A
politica também estimula o desenvolvimento da cadeia produtiva das plantas medicinais,
promovendo a conservagao da biodiversidade brasileira e incentivando a produgao sustentavel
(Brasil, 2008a).

Para operacionalizar a PNPMF, foi criada a Portaria Interministerial n® 2.960, de 9 de
dezembro de 2008, que instituiu o Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos.
Este programa envolve diversas esferas do governo federal, incluindo os ministérios da
Satde, Meio Ambiente, Agricultura, Educa¢do e Ciéncia e Tecnologia. Ele propde agdes
intersetoriais para fortalecer a fitoterapia como pratica terapéutica valida, por meio de
investimentos em pesquisa, capacitacdo profissional e incentivo a produgdo de fitoterapicos
em nivel local e regional (Brasil, 2008b).

No contexto do Sistema Unico de Satide (SUS), destaca-se a Portaria n® 886, de 20 de
abril de 2010, que instituiu a Farmacia Viva. Essa iniciativa tem por objetivo produzir,
manipular e dispensar preparagdes magistrais e oficinais de plantas medicinais e fitoterapicos,
de forma segura e padronizada. As Farmacias Vivas sdao regulamentadas segundo normas da
Ageéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), o que garante qualidade, eficacia e
seguranca ao tratamento ofertado a populagao por meio da fitoterapia, além de representar um
avango importante na integracao entre o conhecimento tradicional e a ciéncia (Brasil, 2010).

Apesar dos importantes avangos, ainda persistem desafios relacionados a
regulamentacgdo, a pesquisa cientifica e a formacdo adequada dos profissionais de satde
quanto ao uso seguro e eficaz das plantas medicinais. E necessario ampliar os estudos clinicos
que comprovem a eficdcia terapéutica dessas substancias, além de garantir uma abordagem
integrada entre o saber cientifico e o popular. O uso indiscriminado, sem acompanhamento
profissional, pode acarretar efeitos adversos e interacdes medicamentosas indesejadas. Por

1sso, ¢ fundamental que a fitoterapia seja utilizada com base em evidéncias cientificas e sob
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orientacdo de profissionais qualificados. Nesse contexto, destaca-se a importancia de
aprofundar o conhecimento sobre espécies vegetais com potencial antimicrobiano
comprovado, como a Tetradenia riparia, cujas propriedades terapéuticas vém sendo
investigadas por sua eficacia no combate a microrganismos patogénicos, representando uma

alternativa promissora no cendrio da resisténcia bacteriana.

2.4.1 Tetradenia riparia

A Tetradenia riparia (Hochst.) Codd ¢ um arbusto pertencente a familia Lamiaceae,
originario da Africa Austral, com destaque para a regiio da Botswana, Africa do Sul,
Suazilandia ¢ Mog¢ambique. Comumente cultivada em jardins por sua fragrancia marcante,
essa planta também ¢ conhecida no Brasil pelos nomes populares "pluma-de-névoa" ou "pau-
de-incenso", muitas vezes confundida com a mirra (Commiphora myrrha) devido ao seu odor
resinoso. A espécie pode atingir até 2,5 metros de altura e sua floragdo ocorre
predominantemente em regides de clima subtropical ou temperado (Luanda; Ripanda, 2023).

Do ponto de vista etnobotanico, 7. riparia ¢ amplamente utilizada na medicina
tradicional africana. Populacdes locais a empregam no tratamento de diversas condi¢cdes como
febre, dores de garganta, infec¢des respiratdrias, diarreia, malaria e dores musculares. As
folhas sao geralmente utilizadas na forma de infusdes, decocgdes ou inalagdes, e ha relatos de
uso topico para cicatrizacao de feridas (Panda ef al., 2022). A relevancia medicinal da planta ¢
atribuida a rica diversidade fitoquimica, incluindo terpenoides, flavonoides, taninos e 6leos
essenciais volateis, como o fenchona, o 14-hidroxicariofileno e o calareno (Shimira et al.,
2022).

Os efeitos antimicrobianos da 7. ripariam tém sido amplamente investigados. Estudos
demonstram atividade significativa contra bactérias Gram-positivas e Gram-negativas, além
de fungos patogénicos. Extratos etandlicos e metanolicos das folhas mostraram forte agdo
contra cepas como Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Listeria monocytogenes e
Candida albicans. Essa atividade ¢ atribuida a presenca de compostos fendlicos e diterpenos
que danificam a parede celular dos microrganismos e interferem em seus processos
metabolicos (Luanda; Ripanda, 2023; Sena et al., 2024).

Um estudo conduzido por Mabona et al. (2013) demonstrou que o extrato aquoso de 7.
riparia apresentou atividade antibacteriana significativa contra cepas clinicas de S. aureus e
E. coli, refor¢ando sua aplicabilidade terapéutica em infecg¢des de dificil tratamento. De forma
semelhante, Van Puyvelde et al. (2021) relataram que extratos organicos da planta,

especialmente a fracdo acetato de etila, possuem efeito bactericida direto, inibindo o
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crescimento de patogenos alimentares por meio de mecanismos como desestabilizagdo da
membrana plasmatica e interrup¢do do metabolismo energético.

Jager (2003) avaliou a atividade antibacteriana de sete remédios tradicionais sul-
africanos preparados conforme métodos populares, incluindo a espécie Tetradenia riparia. Os
extratos aquosos, obtidos por infusdo ou decoc¢do, ndo demonstraram atividade antibacteriana
mensuravel contra Staphylococcus aureus ou Bacillus subtilis. Apos particionamento com
acetato de etila, a fase lipofilica de alguns preparados apresentou atividade contra S. aureus;
entretanto, os extratos de 7. riparia ndo exibiram efeito antibacteriano significativo em
nenhuma das fases testadas. Esses achados indicam que, embora 7. riparia seja
tradicionalmente utilizada no tratamento de infecgdes, sua eficacia antibacteriana depende do
tipo de extracdo e pode ser limitada nas formas aquosas tradicionalmente empregadas.

O estudo conduzido por Ndamane et al. (2013) avaliou a eficacia antibacteriana dos
extratos etanolicos das folhas de Tetradenia riparia, tradicionalmente utilizada no tratamento
de doengas respiratérias na provincia do Cabo Oriental, Africa do Sul. Os extratos foram
testados contra um conjunto de bactérias gram-positivas e gram-negativas de importancia
clinica, incluindo Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa e
Klebsiella pneumoniae. Por meio dos ensaios de difusdo em agar e determinagdo da
concentragdo inibitoria minima (CIM), os autores observaram que os extratos apresentaram
atividade antibacteriana variavel, com destaque para a inibigcdo de S. aureus e K. pneumoniae,
cujas CIMs variaram entre 1,0 mg/mL e 10,0 mg/mL. Os resultados reforcam a justificativa
etnofarmacoldgica para o uso de 7. riparia no tratamento de infecgdes respiratorias, embora
os mecanismos de acdo dos compostos bioativos presentes na planta ndo tenham sido
investigados no estudo.

Pesquisa realizada por Hamilton-Amachree et al. (2024) avaliou a atividade
antibacteriana de extratos etandlicos e aquosos das folhas de Tetradenia riparia contra quatro
microrganismos patogénicos: Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Escherichia
coli e Bacillus subtilis. Os testes foram realizados por meio da técnica de difusdao em &gar,
utilizando extratos obtidos de folhas secas e imidas. Os resultados indicaram que o extrato
etanolico das folhas imidas foi o mais eficaz, apresentando zonas de inibi¢do de até 22 mm
contra E. coli e 20 mm contra P. aeruginosa, enquanto o extrato aquoso nao demonstrou
atividade antibacteriana significativa. Staphylococcus aureus foi sensivel a todos os extratos,
com destaque para o etandlico de folhas secas e imidas, refor¢ando o potencial terapéutico da

planta como agente antimicrobiano natural.
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Endo et al. (2018) também investigaram o efeito antibacteriano e anti-biofilme do
extrato hidroalcoodlico das folhas de Tetradenia riparia (T. riparia) contra cepas de
Staphylococcus aureus, incluindo isolados clinicos resistentes a meticilina (MRSA) e
sensiveis (MSSA). O extrato demonstrou atividade antibacteriana promissora, com
concentragdes inibitorias minimas (MIC) variando entre 31,2 e 125 pg/mL, e concentragdes
bactericidas minimas (MBC) entre 125 e 250 pg/mL. Além disso, apresentou potente efeito
anti-biofilme, com valores de BICso (concentracdo necessaria para inibir 50% da viabilidade
de biofilmes pré-formados) entre 30 ¢ 90 pg/mL. O estudo também demonstrou interagao
sinérgica entre o extrato de 7. riparia e a penicilina em 69,2% das cepas testadas, com
reducdo significativa da viabilidade bacteriana. Imagens de microscopia eletronica de
varredura confirmaram a desestruturacao dos biofilmes apds o tratamento, refor¢gando o
potencial terapéutico de 7. riparia como agente natural no combate a infecgdes causadas por
MRSA.

Os compostos presentes no d0leo essencial das folhas de Tetradenia riparia apresentam
significativa atividade antimicrobiana, atuando de forma eficaz contra diversas bactérias,
inclusive as associadas a mastite bovina. Dentre os principais mecanismos de a¢do, destacam-
se a desestabilizagdo da membrana celular bacteriana, aumento da permeabilidade celular e
interferéncia no metabolismo microbiano. Os monoterpenos € sesquiterpenos presentes no
0leo essencial promovem a lise da parede celular e o extravasamento do contetdo intracelular,
0 que compromete a viabilidade dos microrganismos. Além disso, os fitoconstituintes da 7.
riparia também parecem inibir enzimas essenciais para a sobrevivéncia bacteriana, atuando
de maneira sinérgica para potencializar o efeito antimicrobiano. Tais propriedades tornam a
planta uma alternativa promissora no desenvolvimento de terapias naturais para o controle de
infeccdes bacterianas, sobretudo em substituicdo aos antibioticos convencionais, que muitas
vezes apresentam limitagdes como resisténcia microbiana e residuos nos produtos de origem
animal (Laginestra ef al., 2024).

O estudo conduzido por Melo ef al. (2015) investigou a composi¢do quimica € a
atividade antimicrobiana do 6leo essencial extraido das folhas de Tetradenia riparia (TR-
EO), cultivada no Sudeste do Brasil, contra um painel de bactérias cariogénicas. Os principais
compostos identificados no o6leo foram aromadendreno o6xido (14,0%), (E,E)-farnesol
(13,6%), dronabinol (12,5%) e fenchona (6,3%). Os testes demonstraram que o TR-EO
apresentou atividade antibacteriana promissora, com valores de concentragdo inibitoria
minima (MIC) variando de 31,2 a 500 ug/mL. Destacou-se o efeito sobre Streptococcus mitis

(MIC de 31,2 pug/mL) e Streptococcus mutans (MIC de 62,5 pg/mL), principal agente
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etiologico da carie dentaria. Além disso, testes de cinética de morte mostraram que o TR-EO
exerceu efeito bactericida contra S. mutans nas primeiras 12 horas, com perfil de agdo
semelhante ao da clorexidina. Esses achados apontam o potencial do o6leo essencial de T.
riparia como agente antimicrobiano natural para formulagdes odontoldgicas preventivas.

Ainda, a andlise do 6leo essencial da planta revelou a presenca de diterpenos do tipo
abietano com potente atividade contra cepas resistentes de S. aureus, com baixo valor de CIM
(Concentragdo Inibitéria Minima), o que indica um potencial uso em formulagdes
fitoterapicas e como agente conservante natural (Gazim et al., 2014). Tais compostos também
mostraram sinergismo quando associados a antibidticos convencionais, sugerindo aplicacao
como adjuvante terapéutico (Mabona et al., 2013).

Diversos estudos in vitro incluidos na revisdo sistematica de Dalsenter (2022)
demonstraram que o 6leo essencial de Tetradenia riparia (OETr), obtido a partir das folhas,
possui atividade antimicrobiana significativa contra bactérias Gram-positivas e Gram-
negativas, incluindo Staphylococcus aureus. O composto 6,7-dehidroroileanona (TrROY),
isolado do OETr, também mostrou acdo relevante contra microrganismos, inclusive
Mycobacterium tuberculosis, com boa seletividade e baixa citotoxicidade. Essa atividade ¢
atribuida a presenca de diterpenos e outros metabdlitos bioativos, cuja eficacia pode variar
conforme a estagdo do ano e o local de cultivo da planta. A maioria dos estudos reportou
baixa concentracao inibitoria minima (CIM), indicando elevado potencial bactericida, sendo
que alguns compostos apresentaram ag¢do comparavel ou superior a fArmacos convencionais
contra cepas resistentes.

Além da atividade antimicrobiana, a planta também tem demonstrado potencial
antioxidante e antiproliferativo. Esses efeitos se devem, em parte, aos compostos fenolicos e
flavonoides presentes, como a luteolina e a quercetina (Scanavacca et al., 2023). Gazim et al.
(2014) isolaram um novo diterpeno do tipo abietano com capacidade de neutralizacdo de
radicais livres e citotoxicidade seletiva frente a células tumorais, sugerindo aplicagdo tanto em
oncologia quanto em prevenc¢ao de danos oxidativos.

A avaliagdo da seguranca do uso terapéutico de extratos de Tetradenia riparia €
fundamental para sua aplicag@o clinica segura. No estudo conduzido por Ndayambaje et al.
(2025), investigou-se a toxicidade oral aguda e subaguda do extrato hidroalcoolico das folhas
da planta em modelos murinos. A administracdo oral de doses tnicas de at¢ 5000 mg/kg nao
resultou em mortalidade ou em sinais clinicos evidentes de toxicidade. Além disso, ndo foram
observadas alteragdes significativas nos parametros hematologicos e bioquimicos dos

animais, mesmo apoOs exposi¢do subaguda por 28 dias. As andlises histopatoldgicas dos
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tecidos hepdticos e renais ndo evidenciaram danos estruturais, sugerindo um perfil de
seguranca favoravel do extrato em exposi¢des de curto prazo.

O estudo também demonstrou uma expressiva atividade antioxidante do extrato,
verificada pelos ensaios 2,2-Difenil-1-picril-hidrazil (DPPH), Ferric Reducing Antioxidant
Power (FRAP) e fosfomolibdato, resultados atribuidos a presenca significativa de compostos
fenolicos e flavonoides. Em paralelo, a avaliagdo da atividade anti-inflamatéria in vivo
revelou efeitos significativos na inibicdo de edema, reducdo da producao de 6xido nitrico e
diminui¢do da permeabilidade vascular em modelos inflamatorios induzidos em
camundongos. Tais evidéncias refor¢am o potencial do extrato hidroalcoolico de 7. riparia
como agente fitoterdpico com propriedades antioxidantes, anti-inflamatorias e baixa
toxicidade em modelos experimentais (Ndayambaje ef al., 2025).

Corroborando os achados de Ndayambaje et al. (2025) quanto a toxicidade, os estudos
revisados por Dalsenter (2022) indicam que a Tetradenia riparia, especialmente seu 6leo
essencial, apresenta baixa toxicidade em modelos in vitro, incluindo macréfagos murinos e
células V79 de pulmao de hamster. As concentracdes citotoxicas de 50% (CC50) para o OETr
variaram entre 90 ng/mL e 3 mg/mL, dependendo do tipo celular e da metodologia
empregada, valores considerados aceitaveis para compostos com agao antimicrobiana. Além
disso, os testes de hemolise revelaram indices muito baixos de destruigdo eritrocitaria,
significativamente inferiores aos observados com medicamentos como a Anfotericina B.
Estudos que avaliaram a genotoxicidade por meio do teste de Ames também relataram
auséncia de mutagenicidade. Tais dados reforcam o perfil de seguranga da planta para uso
topico ou sistémico em concentragdes terapéuticas, embora estudos in vivo adicionais sejam
recomendados para confirmar esses achados.

Em sintese, os dados da literatura evidenciam que Tetradenia riparia ¢ uma planta
promissora, com perfil fitoquimico diversificado e propriedades antimicrobianas robustas,
atribuidas principalmente a diterpenos e compostos fenolicos. Sua acdo contra cepas
multirresistentes € seu potencial sinérgico com antibidticos reforcam sua aplicabilidade na
fitoterapia moderna, ainda que mais estudos clinicos e padronizagdes farmacotécnicas sejam

necessarios para garantir eficacia e seguranca em seu uso.
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1.4 Objetivo
Avaliar a presenca de Staphylococcus spp. em superficies e equipamentos de ambientes de

atendimento urologico, caracterizar seu perfil de resisténcia a antimicrobianos e ao 6leo

essencial das folhas de Tetradenia riparia.
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RESUMO

Ambientes clinicos e cirurgicos, especialmente os voltados a urologia, apresentam
caracteristicas que favorecem a contaminagdo por microrganismos, devido a
manipulagdo de secrecdes, uso de dispositivos invasivos e atendimento frequente de
pacientes imunocomprometidos. Neste contexto, o género Staphylococcus se destaca
como um dos principais contaminantes, incluindo espécies com elevada resisténcia a
antimicrobianos. Este estudo teve como objetivo isolar e identificar cepas de
Staphylococcus spp. em superficies e equipamentos de unidades uroldgicas, e avaliar
seu perfil de resisténcia antimicrobiana. Foram coletadas 49 amostras em uma clinica e
um hospital do Noroeste do Parand, utilizando swabs estéreis. As coletas foram
realizadas em diversos pontos criticos, incluindo macas, bancadas, torneiras,
instrumentos cirtrgicos (como pinga de duplo J e Opticas), cabecas de cameras, mesas
de instrumentais e autoclaves, todos localizados em ambientes assistenciais de urologia.
Apos cultivo, isolamento e identificagdo fenotipica, os isolados foram submetidos a
testes de sensibilidade por disco-difusdo e a detec¢do do gene mecA. Dos isolados
obtidos, 80% (16/20) foram identificados como Staphylococcus spp., dos quais 43,75%
eram coagulase-positivos e 56,25% coagulase-negativos. Cefoxitina e sulfazotrim
apresentaram os maiores indices de resisténcia (37,5%). Além disso, 31,25% dos
isolados foram classificados como multirresistentes e 31,25% apresentaram o gene
mecA, todos oriundos do ambiente hospitalar. Conclui-se que ambientes uroldgicos
podem atuar como reservatorios silenciosos de cepas resistentes, reforcando a
necessidade de vigilancia microbiologica continua e de estratégias eficazes de
biosseguranga nos servicos especializados.

Palavras-chaves: Infec¢do hospitalar; Resisténcia bacteriana a medicamentos;

Equipamentos e provisdes hospitalares.
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ABSTRACT

Clinical and surgical environments, especially those focused on urology, have
characteristics that favor contamination by microorganisms, due to the handling of
secretions, the use of invasive devices and the frequent care of immunocompromised
patients. In this context, the genus Staphylococcus stands out as one of the main
contaminants, including species with high resistance to antimicrobials. The aim of this
study was to isolate and identify strains of Staphylococcus spp. on surfaces and
equipment in urological units, and to assess their antimicrobial resistance profile. A
total of 49 samples were collected from a clinic and a hospital in the northwest of
Parand, using sterile swabs. The samples were collected from various critical points,
including stretchers, benches, taps, surgical instruments (such as double-J forceps and
optics), camera heads, instrument tables and autoclaves, all located in urology care
environments. After cultivation, isolation and phenotypic identification, the isolates
were subjected to disk-diffusion sensitivity tests and the detection of the mecA gene. Of
the isolates obtained, 80% (16/20) were identified as Staphylococcus spp., of which
43.75% were coagulase-positive and 56.25% coagulase-negative. Cefoxitin and
sulfazotrim had the highest resistance rates (37.5%). In addition, 31.25% of the isolates
were classified as multidrug-resistant and 31.25% had the mecA gene, all from hospital
environments. It is concluded that urological environments can act as silent reservoirs
for resistant strains, reinforcing the need for continuous microbiological surveillance

and effective biosafety strategies in specialized services.

Keywords: Hospital infection; Bacterial drug resistance; Hospital equipment and

supplies.
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Introducio

As infecgdes relacionadas a assisténcia a saide (IRAS) continuam sendo um
grande desafio para a medicina contemporanea, uma vez que afetam diretamente
indicadores como taxas de mortalidade, duragdo das internagdes e custos hospitalares.
Nesse contexto, manter uma vigilancia microbioldgica ativa nos ambientes hospitalares
torna-se essencial para evitar a ocorréncia dessas infec¢des, sobretudo em setores mais
criticos, como centros cirargicos ¢ unidades especializadas. Sabe-se que superficies
inertes e instrumentos de uso rotineiro, como termometros, macas € estetoscopios,
podem servir de abrigo para microrganismos patogénicos, contribuindo
significativamente para a propagacao de cepas resistentes [1,2].

Entre os microrganismos mais frequentemente envolvidos nas IRAS, destaca-
se o género Staphylococcus, que engloba tanto espécies comensais quanto patogénicas.
O Staphylococcus aureus ¢ amplamente reconhecido por seu elevado potencial de
viruléncia, enquanto os estafilococos coagulase-negativos (CONs), como S. epidermidis
e S. saprophyticus, embora muitas vezes considerados contaminantes, tém se mostrado
cada vez mais relevantes em infecgdes oportunistas. Ambos apresentam a capacidade de
colonizar superficies hospitalares e instrumentos médicos, favorecendo a sua
persisténcia no ambiente e a possibilidade de infec¢do cruzada. Um dos mecanismos de
resisténcia mais preocupantes ¢ a resisténcia a meticilina, geralmente mediada pelo gene
mecA, responsavel por codificar a proteina PBP2a, que confere resisténcia aos
antibioticos beta-lactamicos [3,4].

Os ambientes voltados ao atendimento uroldgico possuem caracteristicas
particulares que favorecem a contaminagdo, como o uso frequente de sondas urinarias, a
manipulacdo de secrecdes e o atendimento de pacientes com imunidade comprometida.
Apesar da vulnerabilidade desses locais, sdo ainda escassos os estudos que avaliam a
presenca de bactérias em superficies e equipamentos utilizados nessas unidades. A
combinagdo de procedimentos invasivos com um fluxo constante de pacientes cria
condig¢des ideais para que esses ambientes funcionem como reservatorios silenciosos de
microrganismos resistentes, representando risco tanto para pacientes quanto para
profissionais de saude [5,6].

Mesmo com os avangos nas estratégias de controle de IRAS em nivel nacional,
ainda hd uma evidente caréncia de dados sobre a realidade local e regional,
especialmente em servigos especializados como a urologia. A auséncia de informacdes

especificas limita a criagdo de protocolos eficazes e direcionados, dificultando o
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enfrentamento da resisténcia bacteriana. O acompanhamento continuo do perfil
microbioldgico e da resisténcia antimicrobiana em equipamentos e superficies desses
ambientes pode fortalecer as acdes de biossegurancga, orientar o uso racional de
antimicrobianos e melhorar os desfechos clinicos [7, 8].

Diante disso, esta pesquisa teve como proposito investigar a presenga de cepas
de Staphylococcus spp. em superficies e equipamentos utilizados em atendimentos
urologicos, além de avaliar o perfil de resisténcia dessas bactérias frente a diferentes

antimicrobianos.

Material e métodos
Local de Estudo e coleta de amostras

No periodo de agosto a outubro de 2024, foram coletadas, por meio de swabs
estéreis, amostras de superficies do ambiente clinico e do centro cirurgico de um
hospital e de uma clinica localizados na regido Noroeste do Parana. Ambos os locais
estdo diretamente vinculados ao atendimento de pacientes da especialidade de urologia,
0 que norteou a escolha dos pontos de coleta. As amostras da clinica, no total de 25,
foram obtidas de moéveis e equipamentos como macas, mesas, torneiras, camera de
video e instrumentais cirargicos. No centro cirurgico do hospital, as coletas foram
realizadas na mesa cirrgica, nas paredes, no foco cirurgico, na esterilizadora e nos
instrumentais utilizados nos procedimentos, totalizando um niimero de 24 amostras. O
estudo foi autorizado pela Diretoria das Instituicdes, sob a condi¢do de sigilo da
identidade das unidades de saude participantes e entrega de um relatério técnico ao
término da pesquisa.

Para a coleta, foram utilizados swabs estéreis contendo meio de transporte
Amies com carvao ativado (Copan Transystem©, Italia). Apos a coleta, as amostras
foram mantidas sob refrigeracdo e posteriormente encaminhadas ao Laboratorio de
Medicina Veterinaria Preventiva do Programa de Pds-Graduacao em Ciéncia Animal
com Enfase em Produtos Bioativos da Universidade Paranaense (UNIPAR), onde foram

processadas para analise microbioldgica.

Isolamento Bacteriano
Os swabs foram introduzidos individualmente em tubos contendo 3 mL de meio
Brain Heart Infusion (BHI) e incubados em estufa a 37°C por 24 horas. Apos este

periodo, as culturas obtidas foram semeadas por estriamento em placas contendo agar
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Sangue e incubadas a 37°C por 24 horas para isolamento das bactérias aerdbias. As
colonias predominantes em cada placa foram isoladas e repicadas em meio BHI,
incubadas (37°C/ 24h) e, posteriormente estocadas em BHI contendo 15% de glicerol

sob temperatura de -20°C.

Identificacio fenotipica dos isolados
Cada isolado foi submetido a andlise das caracteristicas macroscopicas e
coloragao de Gram para a visualizagdo da morfologia. Na sequéncia foi realizada a

identificacao por meio de um conjunto de provas bioquimicas para essa finalidade [9].

Teste de susceptibilidade a antimicrobianos

Os testes de susceptibilidade aos antimicrobianos foram realizados pela
metodologia da disco difusdo em 4gar de acordo com os critérios estabelecidos pelo
Comité Brasileiro de Testes de Sensibilidade aos Antimicrobianos [10]. Col6nias
isoladas foram semeadas em meio BHI para o crescimento overnight. No dia dos
experimentos o indculo bacteriano foi padronizado de acordo com a escala 0,5 de
McFarland e a suspensdo bacteriana foi inoculada em placas contendo 4gar Mueller
Hinton com o auxilio de swab.

Posteriormente discos impregnados com amicacina, cefalexina, cefoxitina,
ceftriaxona, ciprofloxacino, cloranfenicol, gentamicina, imipenem, levofloxacino,
meropenem, nitrofurantoina e sulfazotrim, foram colocados e as placas incubadas
(37°C/ 18-24 h). Os halos de inibicdo foram medidos (mm) e os resultados obtidos
registrados. Os antibidticos foram escolhidos com base na sua relevancia na area da

urologia.

Extracao do DNA

O 4acido nucléico total foi extraido a partir de amostras de Staphylococcus spp.
cultivadas em agar sangue, inoculadas individualmente em BHI e incubadas a 37°C por
24h. A extragao foi realizada com o Kit Illustra® (GE Heathcare) de acordo com as

instrucdes do fabricante. O DNA extraido foi armazenado a -20°C.

Identificacao de Staphylococcus aureus
A reacdo em cadeia pela polimerase (PCR) foi realizada para as amostras nas

Staphylococcus coagulase positivo para analisar quais destes isolados eram
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Staphylococcus aureus. As reagdes foram realizadas utilizando o primer Sa442-1 (5°-
AAT CTT TGT CGG TAC ACGATA TTC TTC ACG-3’ e o primer Sa442-2 (5’-CGT
AAT GAGATT TCA GTA GAT AAT ACA ACA-3’) seguindo metodologia de
Martineau et al. (1998) [11].

Os produtos foram visualizados como uma tnica banda de 24 1pb.

Pesquisa do gene mecA

Foram utilizados os primers mecAl (AAA ATC GAT GGT AAA GGT TGG) e
mecA2 (AGT TCT GCA GTA CCG GAT TTG) — 533 (pb) empregando os parametros
descritos por Murakami et al. (1991). Para essas andlises foi utilizado o DNA de todas

as amostras independente do seu perfil de resisténcia fenotipico de resisténcia.

Analise estatistica

As analises estatisticas foram realizadas com o software R, versdao 4.4.1. Para
testar a associagdo entre a resisténcia individual dos isolados bacterianos a cada
antibiotico e o perfil de isolados multidrogas resistentes, bem como a associacio entre a
resisténcia individual dos isolados bacterianos a cada antibidtico e a presenga do gene
mecA, foi utilizado o Teste do Qui-quadrado ou o Exato de Fisher ¢ a associacdo foi

significativa quando p<0.05.

Resultados

Do total das amostras coletadas nos ambientes da clinica e de um hospital 40,8%
(20/49) apresentaram crescimento bacteriano. Destes isolados bacterianos, 80% (16/20)
foram identificados fenotipicamente como Staphylococcus spp., conforme mostra a
Tabela 01. Sendo, que 56,25% (9/16) foram Staphylococcus coagulase negativa e
43,75% (7/16) dos isolados foram identificados como Staphylococcus Coagulase
positiva. Os demais microrganismos identificados incluiram enterobactérias e fungos,
cujas ocorréncias foram pontuais e, por esse motivo, ndo foram aprofundadas nesta
pesquisa.

Os antibidticos que apresentaram isolados com maior porcentagem de resisténcia
foram cefoxitina e sulfazotrim ambos com 37,5% (6/16) dos isolados resistentes,
amicacina com 25% (4/16) e cefalexina com 18,8% (3//16) dos isolados resistentes.

Todos os isolados foram sensiveis ao clorafenicol (Figura 1).



46

o
=

(%]
=]

25.0%

III iﬁiiﬁﬁﬁ "
-Elr

0.
L S & g & & F & &L gF &L
Antibidtico

M2
=]

FPercentagem de Resisténcia (%)

L=

Figura 1. Rela¢do da porcentagem de Staphylococcus spp. resistentes para cada
antibidtico, em isolados de amostras ambientais coletadas em uma clinica e um hospital
do Noroeste do Parana. Legenda: AMI — amicacina, CFE - cefalexina, CFO - cefoxitina,
CRO - ceftriaxona, CIP — ciprofloxacino, CLO — clorafenicol, GEN — gentamicina,

IPM — imipenem, LVX — levofloxacino, MER — meropenem, NIT — nitrofurantoina,

SUT — sulfazotrim,

Os isolados bacterianos identificados como CoPS demonstraram maior
resisténcia por antibidtico (amicacina, cefoxitina, ceftriaxona, gentamicina,
levofloxacino, meropenem e sulfazotrim) 58,3% (7/12) quando comparados com CoNS
que apresentaram maior resisténcia apenas com relacdo a cefalexina, ciprofloxacino,

imipenem e nitrofurantoina (Figura 2).
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Figura 2. Comparagdo dos Staphylococcus Coagulase Positiva (CoPS) e
Staphylococcus Coagulase Negativa (CoNS) resistentes para cada antibidtico, em
isoldados ambientais coletados em uma clinica e um hospital do Noroeste do Parana.
Legenda: AMI — amicacina, CFE - cefalexina, CFO - cefoxitina, CRO — ceftriaxona,
CIP — ciprofloxacino, CLO — clorafenicol, GEN — gentamicina, IPM — imipenem, LVX

— levofloxacino, MER — meropenem, NIT — nitrofurantoina, SUT — sulfazotrim.

Nao foi observada diferenca estatisticamente significativa (p>0,05; p= 0.8631)
entre as médias de resisténcia aos antibioticos dos dois tipos de isolados bacterianos

(CoNS e CoPS) (Figura 3).
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Figura 3. Comparagdo da média de resisténcia por tipo de isolado bacteriano obtidos de
amostras ambientais coletadas em uma clinica ¢ um hospital do Noroeste do Parana.
Legenda: COPS-Staphylococcus Coagulase Positiva; CONS-Staphylococcus Coagulase
Negativa (CONS).

31,25% (5/16) dos isolados apresentaram-se como multidroga resistentes
(Tabela 1). Os antibidticos cefalexina, ciprofloxacino, cefoxitina e sulfazotrim
mostraram uma associa¢do significativa (p<0,05; p=0,018; p=0,018; p=0,036; p=0,036)
com o perfil de multidroga resistente dos isolados.

Com relacdo a identificagdo genotipica, 37,5% (6/16) dos isolados foram
identificados como Staphylococcus aureus (Tabela 1, Figura 4). Além disso 31,25%
(5/16) dos isolados apresentaram o gene mecA (Tabela 1, Figura 5), curiosamente todos
os isolados ambientais com o gene mecA foram coletados de um hospital. E apenas o
antibidtico cefoxitina apresentou associacao significativa (p<0,05; p=0,0357) com a

presenca do gene mecA.
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Tabela 1. Perfil de resisténcia de Staphylococcus spp. isolados de amostras ambientais

coletadas em uma clinica e um hospital do Noroeste do Parand, Brasil, 2024.

Antibidticos
Amostras I I Multidroga Identificagdo ~ Gene
AMI CFE CFO CRO CIP CLO GEN IPM LVX MER NIT SUT Resistente mecA
1 Gerador CONs Staphylococcus
eletrocautério S R R R S R R S I R R R 1 spp A
| — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
2 Mesa de CONs Staphylococcus
instrumentais S S S S S S S S S S S S 0 spp A
| — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Torneira COPs Staphylococcus
S S S S S S S S S S S S
3 clinica 0 aureus A
| — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
4 Bancada sala CONs Staphylococcus
proc. clinica S S S S S S S S S S S S 0 spp A
L — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Tv torre CONs Staphylococcus
5 videoclinica S S S S S S S S S S S R 0 spp A
| — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Cabega torre COPs Staphylococcus
) R S R S S S S S S S S R 1
6 video clinica aureus
| — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Bancada Staphylococcus
7  expurgo H. S S R S S S S S S S S S 0 CONs spp P
L — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Maganetal Staphylococcus
8 S R R S S S S R S R S R 1 CONs
autoclave H. spp
L — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Maganeta2 Staphylococcus
9 S S R S S S S S S S S R 0 COPs
autoclave H. spp
| — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Torneira Staphylococcus
10 S S S S S S S S S S S S 0 COPs
expurgo H. aureus
| — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Pinga duplo j Staphylococcus
1 fa o] S S S S S S S S S S S 0 s P
pré est. H aureus
| — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Bancada Staphylococcus
1 R R R R R S R S R R S R 1 COPs
instr. Hosp. aureus
L — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Maca Staphylococcus
13 S S S S S S S S S S S S 0 CONs
paciente H. spp
| — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Torneira sala Staphylococcus
14 S S S S S S S S S S R S 0 s
proc. Hosp. spp
| — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Cuba rim Staphylococcus
15 R S S S S S S S S S S S 0 COPs
hosp. aureus
| — T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Foco Staphylococcus
16 R R R S I S S S S S R R 1 CONs

cirtrgico H. Spp
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Legenda: R — Resistente, S — Sensivel, 0 — Nao (Multidroga resistente), 1 — Sim (Multidroga
resistente), CONs - Staphylococcus Coagulase Negativo, COPs - Staphylococcus Coagulase
Positivo, P - Presente, A - Ausente, AMI — amicacina, CFE - cefalexina, CFO - cefoxitina,
CRO - ceftriaxona, CIP — ciprofloxacino, CLO — clorafenicol, GEN — gentamicina, IPM —
imipenem, LVX — levofloxacino, MER — meropenem, NIT — nitrofurantoina, SUT —
sulfazotrim.

| —
-
-
-
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.

Figura 4. Ensaio de PCR para a identificacdo de Staphylococcus aureus em isolados
ambientais de uma clinica (A) e de um hospital (B) do Noroeste do Parana. A amplificacao
dos produtos foi visualizada por eletroforese em gel de agarose a 2%. M: Marcador
molecular; C+: Controle positivo (ATCC 25923); C-: Controle negativo (Agua); Colunas
restantes amostras que amplificaram ou ndo na altura referente a 241 pb (pares de base).

ATCC, American Type Culture Collecion; PCR: Reacdo em Cadeia da Polimerase.

B HE = ﬂn
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Figura 5. Ensaio de PCR para o gene mecA em Staphylococcus spp. isolados de amostras
ambientais de uma clinica e um hospital do Noroeste do Parand. A amplificagdao dos produtos
foi visualizada por eletroforese em gel de agarose a 2%. C+: Controle positivo (ATCC
25923); C-: Controle negativo (Agua); Colunas restantes amostras que amplificaram ou nio
na altura referente a 533 pb (pares de base); M: Marcador molecular. ATCC, American Type

Culture Collecion; PCR: Reac¢ao em Cadeia da Polimerase.

Discussio

Neste estudo, foi encontrada uma alta ocorréncia de Staphylococcus spp. em
superficies e equipamentos de ambientes voltados a urologia, representando 80% dos
microrganismos isolados. Esse dado refor¢a o que j4 vem sendo apontado por diversos
estudos na area, que mostram o género como um dos principais contaminantes em hospitais e
clinicas, gracas a sua capacidade de sobrevivéncia prolongada em superficies inanimadas [12,
13].

No presente trabalho superficies frequentemente tocadas como torneiras, gerador de
eletrocautério, mesa de instrumentais, bancadas, maca do paciente, entre outras,
demonstraram ser reservatorios importantes de Staphylococcus aureus e estafilococos
coagulase-negativos (CONSs), o que corrobora resultados de outros estudos [13]. Isso facilita
infeccdes cruzadas entre pacientes e profissionais de satde, especialmente quando os
profissionais tocam as areas contaminadas [14].

Nos servicos de urologia, isso ¢ ainda mais preocupante, ja que os procedimentos
realizados com frequéncia sdo invasivos, como sondagens € manipulacdes do trato urinario, o
que pode facilitar o desenvolvimento de infeccdes, mesmo em pacientes previamente
saudaveis [15]. Esses achados demonstram que a simples presenc¢a do género Staphylococcus
em superficies pode representar riscos reais para a seguranga do paciente.

Em relagdo ao perfil de resisténcia, os resultados mostraram maior indice de
resisténcia a cefoxitina e sulfazotrim (37,5%), com a presenca do gene mecA em 31,25% dos
isolados. Esse achado indica a circulagdo de cepas resistentes, como as MRSA, que trazem
grande preocupag¢do por limitarem as opg¢des de tratamento disponiveis e estarem associadas a
maiores taxas de complicagdes clinicas [3,4]. De acordo com o BRCast (2025) [10], a
resisténcia a cefoxitina implica na perda de eficacia de grande parte das [B-lactdmicos,
reforcando o impacto clinico dessas cepas. Estudos comparativos relatam frequéncia do gene
mecA entre 12,9% em isolados clinicos da Etiopia [4], até 52,7% em andlise de cepas

iranianas [16], indicando que o indice observado no presente trabalho esta dentro do espectro



51

identificado globalmente. Esses dados corroboram a circulagdo significativa de MRSA em
ambientes assistenciais, ainda que variem conforme a localidade e o perfil da populagdo
estudada.

A associacdo do gene mecA exclusivamente a isolados provenientes do ambiente
hospitalar refor¢ca dados de estudos multicéntricos nacionais que apontam as unidades de
internacdo como epicentros da disseminagdo de cepas multirresistentes, especialmente em
pacientes imunocomprometidos. Por exemplo, um estudo [17] relatou mecA em 25% dos
isolados de S. aureus coletados de superficies em UTIs, enquanto outro [18] encontrou essa
taxa em 28,4% de isolados obtidos de pacientes com uso de cateter venoso central. Um estudo
analisou 62 isolados de S. aureus de hemoculturas de um hospital tercidrio no Ceara e
identificou resisténcia a oxacilina em 37,1% dos casos, sendo que 16,1% foram confirmados
como MRSA, apresentando altos valores de concentracdo inibitéria minima (CIM) —
evidéncia clara da expressdo funcional do gene mecA [18]. Esses resultados estdo em
consonancia com a prevaléncia de 31,25% observada neste estudo, confirmando que
hospitais, especialmente em urologia, atuam como reservatérios significativos de cepas
resistentes, o que reforca a necessidade de vigilancia molecular, biossegurancga reforcada e
controle rigoroso de dispositivos invasivos [19].

Esse padrao de resisténcia ndo ¢ exclusivo do Brasil. Nos Estados Unidos, por
exemplo, 0 MRSA ¢ responsavel por cerca de 41,9% das infec¢des em sitios cirirgicos, € sua
incidéncia aumentou durante a pandemia de COVID-19 [20]. Diante disso, identificar
precocemente essas cepas e compreender seu perfil de resisténcia ¢ essencial para orientar
condutas terapéuticas mais eficazes e seguras.

A presenga consideravel de Staphylococcus spp. em ambientes clinicos e hospitalares
sugere que ainda existem falhas ou limitagdes nos protocolos de higienizagdo e controle de
infec¢do. A literatura aponta que muitas cepas desse género conseguem formar biofilmes —
estruturas que oferecem protecdo contra agentes quimicos e tornam a eliminagdo dos
microrganismos ainda mais dificil [21, 22].

Nos servigos de urologia, que lidam com pacientes imunocomprometidos ou com
procedimentos invasivos frequentes, essas falhas de limpeza podem aumentar o risco de
infeccdo. Embora existam diretrizes para a prevengao de IRAS, a realidade de muitas
unidades especializadas ainda carece de acdes sistematicas de vigilancia microbioldgica
ambiental [1, 23].

Portanto, os dados deste estudo reforcam a necessidade de intensificar medidas de

biosseguranga e incluir estratégias regulares de monitoramento ambiental como parte da
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rotina das instituicdes de satde. O investimento em capacitagdo profissional e em tecnologias
de desinfeccdo mais eficazes pode contribuir significativamente para reduzir os riscos
associados a resisténcia bacteriana [7, 8].

Apesar da relevancia dos achados, ¢ importante reconhecer algumas limitagdes. Em
primeiro lugar, a coleta foi pontual, realizada em um periodo especifico, o que pode nao
representar a dindmica real da contaminag¢do ao longo do tempo. Estudos realizados em
diferentes periodos poderiam trazer um panorama mais amplo e preciso.

Além disso, o foco deste trabalho foi em andlises fenotipicas e na deteccdo do gene
mecA, o que, embora relevante, ndo contempla outros genes importantes de resisténcia, como
vanA ou blaZ, que também tém sido associados a infec¢des graves causadas por estafilococos
[24, 25].

Também vale destacar que o estudo se concentrou apenas no género Staphylococcus,
embora outros microrganismos como Pseudomonas, Klebsiella e E. coli também estejam
frequentemente presentes nesses ambientes e representem riscos semelhantes. Incluir esses
agentes em pesquisas futuras poderia ampliar o conhecimento sobre a resisténcia bacteriana
ambiental nos servicos de saude [15].

Em resumo, o estudo demonstrou a presenga significativa de Staphylococcus spp. em
superficies e equipamentos de ambientes urologicos, com destaque para a resisténcia a
cefoxitina e a presenca do gene mecA. A resisténcia a cefoxitina, de acordo com as diretrizes
do BrCAST (2025) [10], implica em resisténcia a todas as penicilinas e a maioria das
cefalosporinas, com excecdo da ceftazidima, ceftazidima-avibactam e ceftolozana-
tazobactam, que ndo possuem pontos de corte definidos para estafilococos e, portanto, nao
devem ser utilizadas para esse fim. Esses dados reforcam a importancia do monitoramento
microbioldgico ambiental como ferramenta de apoio as estratégias de controle de infecgdes. A
pesquisa contribui com informacdes relevantes para a area da biosseguranga hospitalar e
aponta a necessidade de acdes integradas para prevencdo e controle da disseminacdo de
bactérias multirresistentes. No entanto, ainda ha muito a ser explorado, especialmente no que
diz respeito ao perfil genético completo das cepas isoladas e a avaliagdo de outras bactérias de

importancia clinica.

Conclusoes
Os resultados deste estudo demonstraram que os ambientes clinicos e cirurgicos
destinados ao atendimento uroldégico podem atuar como importantes reservatorios de

Staphylococcus spp., incluindo cepas resistentes a multiplos antimicrobianos. A identificagdo
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de cepas positivas para o gene mecA e com resisténcia a cefoxitina e sulfazotrim,
especialmente em amostras oriundas do hospital, ressalta a importancia de uma vigilancia
microbiolodgica continua, principalmente em locais onde ha manipulagdo frequente de
dispositivos invasivos. A elevada prevaléncia de estafilococos coagulase-negativos também
chama aten¢do para o seu potencial patogénico em contextos oportunistas. Esses dados
contribuem para o reconhecimento da necessidade de refor¢o nas medidas de biosseguranca e
na implementagao de estratégias de monitoramento ambiental como ferramenta complementar
no controle das Infeccdes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS). Embora o presente
estudo tenha fornecido informacgdes relevantes para o contexto regional, novas investigagdes
que envolvam a caracterizagdo genotipica ampliada de outras espécies bacterianas e
avaliacdes em diferentes periodos sao recomendadas, a fim de oferecer uma visdo mais

abrangente da contamina¢do ambiental nos servicos urologicos.
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RESUMO

A resisténcia bacteriana representa um dos maiores desafios a saude publica global,
especialmente em ambientes hospitalares, onde o uso intensivo e, muitas vezes, inadequado
de antimicrobianos favorece a selecdo de cepas multirresistentes. Nesse cendrio, os 6leos
essenciais extraidos de plantas medicinais tém despertado interesse crescente da comunidade
cientifica por seu potencial como alternativas terapéuticas de origem natural. Este estudo teve
como objetivo avaliar a atividade antimicrobiana in vitro do 6leo essencial obtido das folhas
de Tetradenia riparia frente a 14 isolados clinicos de Staphylococcus spp., recuperados de
superficies e instrumentais utilizados em procedimentos urologicos. O 6leo essencial foi
extraido por hidrodestilacdo e submetido a andlise pelo método de microdiluicdo em caldo,
com determina¢do da concentrac¢do inibitdria minima (CIM). Os isolados bacterianos foram
previamente identificados por técnicas microbioldgicas e testados quanto a susceptibilidade a
antibidticos convencionais, como oxacilina e vancomicina. O 6leo apresentou atividade
inibitéria contra 100% dos isolados testados, com CIMs variando entre 0,6 pg/mL e >20
pg/mL, sendo a maioria das cepas inibida por 1,2 pg/mL. Embora a oxacilina tenha
apresentado menor CIM média, o 6leo foi eficaz mesmo frente a isolados com padrdo de
multirresisténcia. A agdo antimicrobiana ¢ atribuida a presenga de compostos como
monoterpenos € sesquiterpenos, capazes de promover desorganizacdo da membrana celular
bacteriana e interrupcdo de processos metabodlicos essenciais. Os resultados reforcam o
potencial do oleo essencial de 7. riparia como agente antimicrobiano natural, com
aplicabilidade promissora como adjuvante no controle de infec¢des associadas a assisténcia a
saude. Estudos complementares sdo necessarios para a padronizagdo, avaliacao toxicologica e

desenvolvimento de formulag¢des com aplicacao segura e eficaz em ambientes clinicos.

Palavras-chave: Plantas medicinais; Antimicrobianos naturais; Infec¢des nosocomiais;

Superficies contaminadas; Resisténcia microbiana.
ABSTRACT

Bacterial resistance represents one of the greatest challenges to global public health,
especially in hospital settings, where the intensive and often inappropriate use of
antimicrobials favors the selection of multidrug-resistant strains. In this scenario, essential
oils extracted from medicinal plants have attracted growing interest from the scientific
community for their potential as natural therapeutic alternatives. This study aimed to evaluate

the in vitro antimicrobial activity of essential oil obtained from Tetradenia riparia leaves
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against 14 clinical isolates of Staphylococcus spp. recovered from surfaces and instruments
used in urological procedures. The essential oil was extracted by hydrodistillation and
analyzed by the broth microdilution method, with determination of the minimum inhibitory
concentration (MIC). The bacterial isolates were previously identified by microbiological
techniques and tested for susceptibility to conventional antibiotics, such as oxacillin and
vancomycin. The oil showed inhibitory activity against 100% of the isolates tested, with
MICs ranging from 0.6 pg/mL to >20 pg/mL, with most strains inhibited by 1.2 ug/mL.
Although oxacillin had a lower mean MIC, the oil was effective even against isolates with a
multidrug resistance pattern. Antimicrobial action is attributed to the presence of compounds
such as monoterpenes and sesquiterpenes, capable of promoting disruption of the bacterial
cell membrane and interruption of essential metabolic processes. The results reinforce the
potential of T. riparia essential oil as a natural antimicrobial agent, with promising
applicability as an adjuvant in the control of healthcare-associated infections. Further studies
are needed for standardization, toxicological evaluation, and development of formulations

with safe and effective application in clinical settings.

Keywords: Medicinal plants; Natural antimicrobials; Nosocomial infections; Contaminated

surfaces; Microbial resistance.
Introducio

A resisténcia antimicrobiana representa uma das maiores ameagas a saude global na
atualidade. Segundo a Organiza¢do Mundial da Satde, estima-se que até 2050 as infec¢des
causadas por bactérias resistentes possam superar em nimero de mortes o cancer (OMS,
2023). Dentre os patdégenos mais preocupantes, destacam-se as cepas multirresistentes de
Staphylococcus spp., como o Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA),
frequentemente envolvido em infecgdes nosocomiais graves. Esse cenario desafia a eficacia
dos antimicrobianos convencionais € impulsiona a busca por novas estratégias terapéuticas,
entre elas o uso de substancias de origem vegetal com ac¢do antimicrobiana (Murray et al.,

2022; Silva et al., 2025).

O crescente interesse por plantas medicinais como alternativa ou complemento a
terap€utica antimicrobiana convencional tem sido impulsionado por politicas publicas de
saude e por avangos na pesquisa cientifica. Os 6leos essenciais, compostos volateis extraidos
de diversas espécies vegetais, t€ém demonstrado propriedades antimicrobianas notaveis. Seu

mecanismo de acdo inclui a desestabilizagdo da membrana celular, inibicdo de enzimas
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essenciais e alteragdo do metabolismo microbiano, o que confere eficicia contra cepas
resistentes ¢ reduz o risco de desenvolvimento de resisténcia (Sena et al., 2024; Dalsenter,
2022). Além disso, sua baixa toxicidade e atuagdo sobre multiplos alvos tornam esses

compostos op¢des promissoras no enfrentamento das infec¢des hospitalares.

Entre as plantas com reconhecido potencial antimicrobiano, destaca-se a Tetradenia
riparia, conhecida popularmente como “pau-de-incenso” ou “pluma-de-névoa”. Originaria da
Africa Austral, a espécie é amplamente utilizada na medicina tradicional e vem sendo
estudada por suas propriedades terapéuticas, especialmente associadas a seus constituintes
como monoterpenos, sesquiterpenos e diterpenos do tipo abietano (Mabona et al., 2013;
Gazim et al., 2014). Estudos demonstram sua atividade contra S. aureus, inclusive cepas
resistentes, embora sejam escassos os trabalhos que avaliem seu efeito sobre bactérias

isoladas de ambientes clinicos, como instrumentais utilizados em urologia.

A aplicagdo de Oleos essenciais como adjuvantes no controle de infecg¢des
hospitalares ¢ uma estratégia com potencial significativo, especialmente em ambientes de
maior risco como os urologicos, nos quais hd uso rotineiro de sondas e procedimentos
invasivos. O uso de isolados bacterianos reais, provenientes de superficies clinicas, em
detrimento de cepas laboratoriais padrio, oferece uma abordagem mais fiel a realidade
hospitalar, permitindo avaliar de maneira mais precisa a eficidcia dos compostos naturais

testados (Endo et al., 2018; Hamilton-Amachree et al., 2024).

Diante do exposto, o presente estudo teve como objetivo avaliar a atividade
antimicrobiana in vitro do 6leo essencial das folhas de Tetradenia riparia, vancomicina e

oxacilina sobre cepas de Staphylococcus spp. isoladas de ambientes de atendimento urologico.
Materiais e métodos

Origem das Amostras e Consideracées Eticas

Para esta pesquisa foram utilizados Staphylococcus spp. isolados de amostras
ambientais de uma clinica e de um hospital, ambos com atendimento especializado em
urologia. As coletas foram realizadas em moveis, equipamentos e instrumentais utilizados em
procedimentos ambulatoriais e cirurgicos, através de swabs estéreis com meio de transporte
apropriado.

A pesquisa foi autorizada pelas diregdes das institui¢des envolvidas, mediante

compromisso de confidencialidade sobre a identidade das unidades participantes e entrega de
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relatorio técnico ao final do estudo. As amostras foram encaminhadas ao Laboratorio de
Medicina Veterindria Preventiva da Universidade Paranaense (UNIPAR) para posterior

processamento microbioldgico.

Processamento das Amostras e Identificacio dos Isolados

As amostras coletadas foram inoculadas em meio Brain Heart Infusion (BHI) e
incubadas a 37 °C por 24 horas. Em seguida, as culturas foram semeadas em placas de agar
sangue, com nova incubacao nas mesmas condigdes, para o isolamento de bactérias aerdbias.
As colonias predominantes em cada amostra foram selecionadas e repicadas.

A identificagdo fenotipica foi realizada por meio da analise morfoldgica das colonias,
coloracdo de Gram e testes bioquimicos convencionais, conforme descrito por Koneman,
Allen e Janda (2008). Posteriormente, os isolados foram estocados em meio BHI contendo
glicerol a 15%, sob temperatura de -20 °C até o momento dos testes com os antimicrobianos e

oleo essencial.

Determinacao da concentrac¢ao inibitéria minima de vancomicina e oxacilina

A determinagdo da concentracdo inibitéria minima (CIM) foi realizada em 14 isolados
de Staphylococcus spp. por meio do método de difusdo em agar, utilizando tiras com
gradiente de concentracdo (Etest® bioMérieux) de oxacilina e vancomicina. A escolha desses
antibidticos deve-se a sua relevancia para o tratamento de infeccdes causadas por esse
microrganismo.

O teste de sensibilidade foi realizado em placas contendo agar Mueller-Hinton. Para a
preparagdo do indculo, coldnias bacterianas recentes foram suspensas em solugdo salina
estéril, com ajuste da turbidez usando a escala 0,5 de McFarland. Em seguida, a suspensao
bacteriana foi espalhada homogeneamente sobre a superficie do 4gar com um swab estéril até
obter uma cobertura uniforme na placa. Apos o preparo da placa, a tira de Etest foi colocada
cuidadosamente sobre a superficie do meio. As leituras da CIM foram realizadas apos a
incubacgdo a 37°C por 24h, considerando-se o ponto em que a elipse de inibi¢do interceptou a

escala da fita.

Coleta e obtencio do dleo essencial de Tetradenia riparia
As folhas de Tetradenia riparia foram coletadas no Horto Medicinal da Universidade
Paranaense - UNIPAR, Umuarama-PR, na regido Noroeste do Estado do Parand, Brasil, com

coordenadas S23° 46,225 ¢ WO 53° 16,730’ com 391 m de altura. A coleta foi realizada em
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junho de 2025, e a identificagdo botanica foi realizada e uma exsicata encontra-se depositada
no Herbario Educacional da Universidade Paranaense - HEUP, sob o n° 2502. A espécie
encontra-se registrada no Sistema Nacional de Gestdo do Patrimonio Genético e do
Conhecimento Tradicional Associado sob o nimero AD97496.

O ¢leo essencial foi obtido por hidrodestilacdo em aparelho Clevenger modificado por
4 horas. O 6leo foi removido com hexano utilizando uma pipeta de Pasteur, filtrado com
sulfato de s6dio anidro e mantido sob refrigeracdo a -4°C até evaporagdo completa do

solvente (Sena et al., 2024).

Avaliacio da atividade antibacteriana do 6leo essencial de Tetradenia riparia

O ensaio antibacteriano foi realizado pelo método de microdilui¢do (CLSI, 2009), com
0 objetivo de determinar a atividade inibitoria do 6leo essencial das folhas de Tetradenia
riparia frente a 14 isolados bacterianos de Staphylococcus spp. e a cepa de Staphylococcus
aureus ATCC 29214.

Placas de poliestireno de 96 pocos fundo “U” foram utilizadas e cada poco recebeu
quantidades conhecidas do o6leo essencial das folhas de 7. riparia em Mueller Hinton Broth
(MHB) acrescido de Tween 80 (0,02 g/mL) de maneira a se obter as oito concentragdes
utilizadas: 20 pg/mL, 10 pg/mL, 5 ug/mL, 2,5 pg/mL, 1,2 pg/mL, 0,6 pg/mL, 0,3 pg/mL e
0,1 pg/mL.

Na sequéncia foi adicionado inéculo padronizado de forma a se obter 10° unidades
formadoras de colonias (UFC) por mL e incubado a 35°C/24h. Também foram realizados
ensaios controle para verificar a esterilidade do MHB, do 6leo essencial e a viabilidade dos
isolados.

Apods a incubagdo foi realizada a leitura visual. A inibi¢do foi confirmada apds a
adicdo de 10 pL do indicador cloreto de 2,3,5-trifeniltetrazélio a 10%, seguida de nova
incubacdo das placas por 30 minutos. O crescimento bacteriano foi evidenciado pelo
aparecimento de tonalidade résea nos pocos.

A concentracdo inibitoéria minima (CIM) foi definida como a menor concentragao que

inibiu o crescimento bacteriano. Todos os ensaios foram realizados em triplicata.

Analise estatistica
Foi realizado, o calculo da frequéncia absoluta, nimero de isolados inibidos por cada

concentragdo do 6leo essencial de folhas de Tetradenia riparia, bem como a frequéncia
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relativa, percentagem de isolados inibidos, e posteriormente foi realizado o calculo da média e
o desvio padrao das percentagens observadas.

Para a comparacdo entre as concentragcdes inibitorias minimas (CIMs) médias dos
antimicrobianos oxacilina, vancomicina e 6leo essencial de folhas de Tetradenia riparia
frente aos isolados ambientais de Staphylococcus spp. foi realizada a verificacdo da
normalidade dos dados com a utilizagdo do Teste de Shapiro-Wilk, que indicou que nenhum
dos tratamentos seguia uma distribuigdo normal. Por este motivo, foi utilizado um teste nao
paramétrico, Teste de Friedman, para medidas repetidas, com o objetivo de avaliar a diferenca
geral entre os antimicrobianos, que por sua vez, demonstrou diferenga significativa (p<0.05)
na concentracgdo inibitéria minima (CIM) e, em seguida, foi realizado o Teste de Wilcoxon
com correcdo de Bonferroni para comparacdes pareadas (Ceballos-Garzon ef al. 2025).

As analises estatisticas foram realizadas com o software R, versdo 4.4.1.

Resultados

No que diz respeito a avaliacdo da concentracdo inibitéria minima (CIM) do oleo
essencial de folhas de Tetradenia riparia frente a isolados de Staphylococcus, em
aproximadamente 7% (1/14) dos isolados a CIM foi de 0,6 pg/mL, sendo considerada a
menor concentracdo inibitdria do presente trabalho, enquanto para a maioria 64,3% (9/14) dos
1solados a CIM foi de 1,2 pg/mL. Dois isolados (12,5%; 2/16) tiveram a CIM superior a 20
png/mL, concentracdo maxima testada e ndo foram incluidos nas anélises da Tabela 1.
Tabela 1. Frequéncia relativa e absoluta (%) de Staphylococcus spp. inibidos pelo 6leo

essencial de folhas de Tetradenia riparia.

Oleo essencial de folhas de  Numero de isolados Porcentagem (%) de
Tetradenia riparia (ng/mL) inibidos (CIM)* isolados inibidos

20 01 7,14

10 01 7,14

05 01 7,14

2,5 01 7,14

1,2 09 64,28

0,6 01 7,14

0,3 00 0,00

0,1 00 0,00

Total 14 100,00

*Concentragdo inibitoria minima. A média da porcentagem de isolados inibidos foi 12,5 (desvio
padrdo £ 21,171). E a CIM do controle positivo (Staphylococcus aureus ATCC 29214) foi de 0,6
ug/mkL.
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Em relacdo a sensibilidade aos antibidticos, apenas o isolado oriundo da cuba rim do
hospital, prévio a esterilizagdo em autoclave, foi resistente a oxacilina (CIM >2 pg/mL)
enquanto nenhum outro isolado testado foi resistente a oxacilina (< 2 pg/mL) (Tabela 2).
Tabela 2. Concentra¢dao Inibitéria Minima (CIM) de oxacilina ¢ de vancomicina frente a

isolados de Staphylococcus spp.

Amostra CIM (pg/mL) de CIM (pg/mL) de
Oxacilina Vancomicina
1 Gerador cautério clinica 0,50 0,75
2 Mesa instr. clinica 0,50 1,50
3 Torneira clinica 0,50 1,50
4 Bancada sala de 0,19 1,00
procedimentos clinica

5 Tv torre video clinica 0,19 0,75
6 Cabega cmera video 0,38 1,50

clinica
7 Bancada expurgo H. 0,75 2,00
8 Maganetal autoclave H. 0,38 1,50
9 Maganeta2 autoclave H. 0,50 1,00
10 Torneira expurgo H. 0,50 1,50
11 Pinga duplo j 0,38 0,75
12 Bancada inst. Expurgo H. 0,00 1,00
13 Maca paciente H. 0,38 1,00
14 Torneira sala proc. H. 0,38 1,00
15 Cuba rim H. 3,00 1,00
16 Foco cirtirgico H. 0,38 1,50

ATCC 0,38 1,00

Médiatdesvio padrao 0,56+0,673 1,240,367

Legenda: CIM=Concentragao inibitoria minima. Para o calculo da média e do desvio padrdo de cada
antimicrobiano, nao foi incluido o controle positivo (Staphylococcus aureus ATCC 29214).

Com relag¢do a comparagdo do potencial antibacteriano da oxacilina, vancomicina e o
Oleo essencial de Tetradenia riparia, as andlises demonstram uma diferenca estatisticamente
significativa entre as concentragdes inibitorias minimas (CIMs) dos trés tratamentos (p<0,05;
p = 0,00002). A figura 1, demonstra que o antibidtico oxacilina apresentou CIMs
significativamente menores que a vancomicina (p<0,05; p=0,003) e que o 6leo essencial de
Tetradenia riparia (p<0,05; p=0,003). Esses resultados indicam que a oxacilina possui maior

eficacia para inibir o crescimento bacteriano dos isolados ambientais de Staphylococcus spp.
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Figura 1. Comparacdo das concentragdes inibitorias minimas (CIMs) médias (médiatdesvio padrao)
dos antimicrobianos oxacilina (0,557pg/mL+0,673), vancomicina (1,203 pg/mL+0,368) e oleo
essencial de folhas de Tetradenia riparia (3,493 pg/mL £5,362) frente aos isolados ambientais de
Staphylococcus spp., provenientes de um hospital e de uma clinica em Umuarama, Parana.
***Diferenca estatistica significativa entre os tratamentos.

Discussiao

A avaliagdo da atividade antimicrobiana do 6leo essencial de Tetradenia riparia
frente a isolados de Staphylococcus spp. provenientes de ambientes urologicos demonstrou
um desempenho relevante, com inibi¢cao observada em 100% (14/14) dos isolados testados. A
concentragdo inibitéria minima (CIM) mais frequente foi de 1,2 pg/mL, responsavel pela
inibicao de 64,3% das cepas, indicando um potencial promissor do o6leo essencial como
agente antimicrobiano. A comparagdo com o controle positivo (vancomicina e oxacilina)
revelou que, embora os antibidticos apresentem menor CIM, o 6leo mostrou-se eficaz de
maneira complementar, sugerindo sua possivel aplicagdo como coadjuvante terapéutico.

A sensibilidade variou entre os isolados, sendo que os provenientes de superficies
cirargicas apresentaram maior suscetibilidade em relagdo aos coletados de equipamentos
ambulatoriais. Essa variacdo pode estar relacionada ao tipo de superficie e a exposi¢do prévia
a agentes de limpeza e antibidticos, fendmeno ja descrito na literatura como fator modulador
da resisténcia bacteriana (Scanavaca et al., 2023). Quando comparado aos controles positivos
utilizados (vancomicina e oxacilina), o 6leo demonstrou uma acdo comparavel, embora nao

idéntica, confirmando sua eficacia antimicrobiana.
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Os estudos prévios com Tetradenia riparia concentram-se majoritariamente no 6leo
essencial das folhas, extraido por hidrodestilacdo, e contém dados importantes para nossa
analise. Sena et al. (2024) analisaram o 6leo essencial de folhas coletadas no sul do Brasil e
identificaram atividade antiviral, antioxidante e antiproliferativa, com destaque para a
presenca de oxi-sesquiterpenos e diterpenos, embora ndo tenham quantificado o efeito
antimicrobiano contra cepas clinicas humanas. Laginestra et al. (2024) testaram o dleo
essencial de folhas de 7. riparia em bactérias isoladas de mastite bovina — provenientes de
amostras de leite contaminado — e observaram reducao do crescimento bacteriano, embora os
valores de CIM nao tenham sido descritos detalhadamente. Em termos quantitativos, Melo et
al. (2015) relataram CIM entre 31,2 e 500 ug/mL contra Streptococcus spp., também
utilizando 6leo essencial das folhas.

Até o momento, ndo foram encontrados estudos que avaliem o 6leo essencial de 7.
riparia frente a amostras clinicas humanas ou hospitalares de Staphylococcus spp. Essa
auséncia reforga a relevancia do presente estudo, que avalia isolados obtidos de superficies e
instrumentais de ambientes uroldgicos clinicos e cirirgicos, contribuindo com dados inéditos
na literatura. Além disso, os efeitos inibitdrios relatados por Sena et al. (2024) e Laginestra et
al. (2024) foram de natureza qualitativa, com observa¢do de reducdo do crescimento
microbiano, sem quantificagdo precisa da atividade antimicrobiana, o que também destaca a
importancia da abordagem utilizada neste trabalho.

A atividade antimicrobiana do 6leo essencial de Tetradenia riparia estd associada a
presenca de compostos majoritarios como espatulenol, fenchona, aromadendreno o¢xido,
(E,E)-farnesol e dronabinol, identificados em sua composicdo quimica por meio de
cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas (Laginestra et al., 2024). Essas
substancias pertencem principalmente as classes dos sesquiterpenos oxigenados e
monoterpenos, conhecidos por atuarem na desestabilizacio da membrana plasmatica
bacteriana, interferindo em sua integridade estrutural e funcional. Estudos demonstram que
tais compostos podem aumentar a permeabilidade da membrana, provocar extravasamento do
conteudo citoplasmatico e inibir enzimas essenciais ao metabolismo microbiano (Munive
Nuiez, 2023). Além disso, a presenca de multiplos constituintes bioativos sugere uma acao
sinérgica que potencializa os efeitos antimicrobianos do 6leo, mesmo frente a cepas com
perfis de resisténcia relevantes. Dessa forma, o 6leo essencial de 7. riparia configura-se como
uma alternativa natural promissora na inibicdo de bactérias patogénicas, especialmente em

contextos clinicos que demandam novas estratégias terapéuticas.
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A relevancia terapéutica de Tetradenia riparia tem sido demonstrada em estudos
recentes que apontam sua atividade anti-inflamatodria e seguranca toxicoldgica, sobretudo com
o uso de extratos hidroalcodlicos. Em modelo in vivo, Ndayambaje et al. (2025) relataram que
o extrato das folhas da planta ndo apresentou toxicidade aguda ou subaguda mesmo em doses
elevadas (at¢ 5000 mg/kg), sem alteragdes histopatoldgicas, bioquimicas ou hematologicas
relevantes. Além disso, o extrato promoveu efeitos anti-inflamatérios significativos, com
inibicao de 75,25% na permeabilidade vascular e 49,96% na producao de 6xido nitrico, além
de reduzir o edema inflamatorio em camundongos. Tais efeitos foram atribuidos a presenca de
compostos fendlicos e flavonoides com reconhecida atividade antioxidante.

Os poucos estudos sobre a toxicidade do oleo essencial de Tetradenia riparia
indicam que ele apresenta um perfil de seguranca relativamente favordvel. Em estudo
conduzido por De Oliveira et al. (2022), o o6leo essencial de Tetradenia riparia foi avaliado
quanto a toxicidade frente a organismos-alvo e ndo-alvo. Os resultados demonstraram
atividade larvicida significativa contra os vetores Anopheles gambiae ¢ Aedes aegypti, com
valores de CLso de 44,8 pg/mL e 50,2 pg/mL, respectivamente. Para os organismos ndo-alvo
avaliados, observou-se CLso de 142,9 ug/mL para o peixe Poecilia reticulata e 153,9 pg/mL
para a libélula Crocothemis erythraea. Esses dados indicam que, embora o 6leo apresente
toxicidade para os vetores de interesse, sua acdo sobre espécies nao-alvo ocorre em
concentragdes mais elevadas, fornecendo evidéncias iniciais de seletividade do composto.

Além disso, estudo recente de toxicidade aguda oral realizado por De Menezes
Rabelo et al. (2024) demonstrou que tanto o dleo essencial de Tetradenia riparia (TrEO)
quanto sua nanoemulsdo (NTrEO) ndo provocaram sinais clinicos de toxicidade nem
mortalidade em camundongos Swiss apds administracdo de dose Unica de 2.000 mg/kg. A
auséncia de alteracOes hematologicas, bioquimicas e histopatologicas relevantes permitiu
classificar ambos os produtos na categoria 5 de toxicidade aguda da OECD, que corresponde
a menor faixa de risco toxico. Esses achados reforgam a seguranca preliminar do uso
sisttmico do Oleo essencial e ampliam seu potencial como agente terapéutico natural.
Contudo, ¢ necessario cautela ao extrapolar esses resultados para uso topico ou ambiental em
humanos, pois ainda faltam estudos que caracterizem toxicidade dérmica, irritagdo,
sensibilizacao ou efeitos cumulativos do 6leo essencial de 7. riparia.

Embora o presente estudo tenha utilizado o 6leo essencial da planta, e nao o extrato,
¢ importante destacar que ambos compartilham parte dos constituintes bioativos, como
terpenos e compostos volateis. No entanto, o perfil quimico e os mecanismos de acdo podem

\

diferir, especialmente quanto a toxicidade, concentracdo e lipofilicidade. Diante disso,
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reforca-se a necessidade de investigacdes especificas com o 6leo essencial de 7. riparia para
caracterizagdo toxicoldgica, ainda que os achados com o extrato sustentem o potencial
terapéutico da espécie e sirvam como indicativo de seguranga preliminar.

Os principais mecanismos de agdo atribuidos ao oleo essencial de Tetradenia riparia
envolvem alteracdes na integridade estrutural da membrana celular bacteriana, com
consequente aumento da permeabilidade, perda de ions e macromoléculas intracelulares e
inibi¢dao de enzimas essenciais a0 metabolismo microbiano. Tais efeitos sdao resultado da agao
sinérgica de compostos como espatulenol, fenchona, aromadendreno 6xido, (E,E)-farnesol e
dronabinol, majoritarios na composi¢ao do dleo da planta (Laginestra, et al., 2024). Esses
terpenoides, especialmente os oxigenados, apresentam alta lipofilicidade, o que favorece sua
penetracdo na bicamada lipidica da membrana bacteriana, promovendo desorganizacao
estrutural e ruptura celular (Laginestra, et al., 2024). A literatura aponta que essa
multifuncionalidade reduz a probabilidade de desenvolvimento de resisténcia, pois atinge
multiplos alvos bacterianos simultaneamente (Burt, 2004; Rufa’l et al., 2017).

Além disso, ha evidéncias robustas de que o (E,E)-farnesol atua diretamente sobre o
metabolismo energético e a integridade da membrana celular de Staphylococcus. Por
exemplo, Inoue et al. (2016) demonstraram que o farnesol provoca vazamento de ions
potassio em Staphylococcus aureus ao desordenar a membrana plasmatica, confirmando
danos fisicos a estrutura celular. Em outro estudo, Jabra-Rizk et al. (2006) demonstraram que
o farnesol, além de inibir a formacdo de biofilme por S. aureus, causa permeabilizacdo da
membrana — evidenciada pelo aumento da captagdo de etidio de brometo — e potencializa a
acdo de antibioticos, fornecendo base para o mecanismo de inibigdo observado em nossa
pesquisa. Também se observou que o farnesol interfere na biossintese da parede celular,
prejudicando o transporte de precursores do peptidoglicano, conforme Inoue et al. (2016).

Esses resultados terapéuticos, associados ao perfil de compostos majoritarios do 6leo
de T. riparia, como o (E,E)-farnesol, refor¢am a plausibilidade dos efeitos antimicrobianos
observados em isolados de Staphylococcus spp. neste estudo. A utilizacdo do dleo essencial
de T. riparia como agente antimicrobiano traz a tona perspectivas importantes para a pratica
clinica, especialmente em ambientes hospitalares onde a contaminacdo de superficies
representa risco constante de disseminacdo de patogenos. Considerando os desafios
relacionados a resisténcia bacteriana em unidades de saude, seu uso em formulagdes topicas,
sprays desinfetantes ou produtos de limpeza hospitalar poderia representar uma alternativa
eficaz e de baixo custo (Muthaiyan et al., 2012). No entanto, a viabilidade pratica depende de

fatores como padronizagdo da composicdo quimica, avaliagdo toxicologica e aprovagao
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regulatoria. Ainda assim, o presente estudo contribui para reforcar a ideia de que recursos
naturais podem ser integrados as estratégias de prevencao e controle de infecgdes.

Entre as limitagdes do estudo, destaca-se a auséncia de uma analise fitoquimica
detalhada do 6leo essencial utilizado, o que poderia fortalecer a correlagao entre composicao e
atividade antimicrobiana. Além disso, a avaliagdo foi restrita a ensaios in vitro, que, embora
essenciais como etapa inicial, ndo permitem inferir com seguranga a eficidcia em sistemas
biologicos complexos. Futuros estudos devem explorar aspectos como estabilidade do oleo,
interacdo com materiais de superficie, avaliacao toxicoldgica em modelos animais e sinergia
com antimicrobianos convencionais. A realizacdo de testes com biofilmes bacterianos
também seria relevante, dado seu papel nas infecgdes hospitalares persistentes.

Outro ponto relevante ¢ que o foco foi exclusivo sobre o género Staphylococcus, sem
explorar o espectro mais amplo de a¢do do dleo frente a outros microrganismos hospitalares,
como Pseudomonas aeruginosa e Enterococcus faecalis, j4 mencionados em estudos
anteriores. Pesquisas futuras devem incorporar testes in vivo, analises de sinergismo com
antibioticos ¢ avaliagao do efeito em biofilmes bacterianos.

Conclui-se, portanto, que o oleo essencial de Tetradenia riparia apresentou atividade
inibitdria significativa frente a cepas de Staphylococcus spp. isoladas de ambientes urologicos
clinicos e cirtrgicos. Tais achados refor¢gam o potencial desta planta como fonte alternativa de
compostos antimicrobianos, com aplicagdo futura na higienizagdo de superficies, controle de
infecg¢des hospitalares e formulagdes topicas. Contudo, para consolidar sua utilizagao pratica,
sdo necessarios estudos mais aprofundados sobre toxicidade, mecanismos de agdo e

efetividade em modelos in vivo.

Conclusoes

Com base nos objetivos propostos e nos resultados obtidos, este estudo demonstrou
que o Oleo essencial de Tetradenia riparia possui atividade antimicrobiana relevante frente a
cepas ambientais de Staphylococcus spp. isoladas de superficies e instrumentais utilizados em
ambientes urologicos clinicos e ciriirgicos. A inibi¢do do crescimento bacteriano, reforga seu
potencial como alternativa natural no controle de infec¢des relacionadas a assisténcia a saude.
Embora a eficacia do 6leo tenha sido inferior a dos antibidticos convencionais em termos de
concentracdo inibitoria minima, sua acdo foi consistente e relevante, especialmente
considerando a complexidade do cendrio atual da resisténcia bacteriana. A baixa toxicidade
relatada na literatura, associada a sua eficicia contra microrganismos resistentes, indica que 7.

riparia pode ser considerada uma candidata promissora para formulagdes topicas ou produtos
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de higieniza¢do hospitalar. No entanto, ¢ necessario avangar com estudos in vivo, além de
analises fitoquimicas e testes de estabilidade, para consolidar seu uso seguro e eficaz na
pratica clinica. Este trabalho contribui para ampliar o conhecimento sobre o uso de
fitoterapicos no enfrentamento da resisténcia bacteriana e destaca a importancia de pesquisas
que priorizem microrganismos isolados de ambientes reais, aproximando a ciéncia da

aplicagdo pratica em saude publica.
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3. CONCLUSAO:

Este trabalho teve como propdsito investigar, sob a otica da Saude Unica, dois
aspectos complementares relacionados a resisténcia bacteriana em ambientes hospitalares: (1)
a presenca e o perfil de resisténcia de Staphylococcus spp. em ambientes clinicos e cirurgicos
uroldgicos e (2) o potencial antimicrobiano do 6leo essencial de Tetradenia riparia frente a
cepas isoladas desses locais. A seguir, apresentam-se as conclusdes especificas de cada estudo

desenvolvido:

1. Capitulo 1 — Avaliacao da resisténcia de Staphylococcus spp. em ambientes de atencao

urologica

Os resultados demonstraram que os ambientes clinicos e cirirgicos destinados ao
atendimento uroldgico podem atuar como importantes reservatorios de Staphylococcus spp.,
incluindo cepas com resisténcia a multiplos antimicrobianos. A detec¢ao de cepas positivas
para o gene mecA e resistentes a cefoxitina e a sulfazotrim, especialmente em amostras
provenientes do ambiente hospitalar, reforca a necessidade de vigilancia microbiologica
continua, sobretudo em locais com manipulagao frequente de dispositivos invasivos. A alta
prevaléncia de estafilococos coagulase-negativos, frequentemente subestimados, também
merece aten¢do pelo seu potencial patogénico em situagdes oportunistas. Esses achados
evidenciam a importancia de reforcar as medidas de biosseguranga, bem como implementar
estratégias sistematicas de monitoramento ambiental como ferramenta complementar no
controle das Infecgdes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS). Recomenda-se a
continuidade de investigacdes, com enfoque em andlises genotipicas mais amplas e em
periodos distintos, a fim de obter um panorama mais abrangente da contaminacao em servigos

uroldgicos.

2. Capitulo 2 — Potencial atividade antimicrobiana do dleo essencial de Tetradenia riparia

frente a Staphylococcus spp. multirresistentes

O estudo demonstrou que o 6leo essencial de Tetradenia riparia apresentou atividade
antimicrobiana relevante contra cepas ambientais de Staphylococcus spp. isoladas de
superficies e instrumentais de ambientes urologicos. A capacidade de inibir o crescimento
bacteriano, ainda que inferior a dos antibidticos convencionais em termos de concentragao
inibitéria minima, mostrou-se consistente, especialmente diante da crescente preocupacao

com a resisténcia antimicrobiana. A literatura aponta baixa toxicidade associada a este oleo
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essencial, o que, aliado a sua eficécia, sugere seu potencial como candidato para formulagdes
topicas ou produtos de higienizagdo hospitalar. No entanto, para viabilizar seu uso clinico
seguro ¢ eficaz, sdo necessarios estudos adicionais, incluindo testes in vivo, analises
fitoquimicas detalhadas e estudos de estabilidade. O trabalho contribui significativamente
para o avanco do conhecimento sobre fitoterapicos como alternativas no enfrentamento da
resisténcia bacteriana, destacando a relevancia de pesquisas com foco em microrganismos

isolados de ambientes reais e com potencial aplicagdo na pratica clinica.

Os achados reforcam a importidncia de uma abordagem integrada no controle de
infeccdes hospitalares, associando estratégias de vigilancia microbioldgica a solugdes
terapéuticas baseadas em produtos naturais com potencial antimicrobiano. Ao unir a
caracterizagdo de microrganismos resistentes em ambientes clinicos a investigacdo de
compostos bioativos vegetais, este trabalho contribui para o fortalecimento da perspectiva da
Satde Unica, que reconhece a interdependéncia entre saide humana, animal e ambiental. Os
resultados obtidos incentivam a continuidade de estudos aplicados, voltados a incorporacao de
praticas seguras, sustentaveis e eficazes no controle de infec¢des em ambientes de assisténcia

a saude.
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