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Introducao

Neisseria meningitidis (Nm), ¢ uma bactéria diplococo Gram-negativo, microaérofilo,
mmovel que habita normalmente a nasofaringe dos seres humanos. Nm, por ser uma bactéria
oportunista, pode permanecer na mucosa faringea, o que torna o mndividuo um portador
assintomatico, ou pode mvadir a mucosa e alcancar a corrente sanguinea causando a doenga
meningococica (DM), que pode se manifestar como septicemia (meningococcemia) ou
meningite (meningite meningococica). ou a associacio de ambas condicdes. E classificada em
12 sorogrupos de acordo com a capsula polissacaridica sendo os tipos A, B, C, X, Y e W135
responsavets por mais de 90% dos casos em todo o mundo.

A DM apresenta uma série de sintomas, variando de febre alta, rigidez de nuca, vomito
em jato e petéquias. O tratamento e profilaxia sdo realizados através de antibioticoterapia,
utilizando antimicrobianos como penicilinas, ampicilina e ceftriaxona (Beta-lactamicos), acido
nalidixico e ciprofloxacina (Quinolonas), cloratenicol e rifampicina. A preven¢ao da doenca ¢
realizada através da administracdo de vacinas sorogrupo especificas (A, C, X, W135, Y) além
da vacina exclusivamente proteica contra o sorogrupo B.

Resisténcia aos antimicrobianos em N. meningitidis

Embora N. meningitidis permaneca suscetivel aos antimicrobianos comumente utilizados no
tratamento e quimioprofilaxia da DM (VAZQUEZ, 2001), a emergéncia de amostras resistentes
ou com susceptibilidade diminuida a penicilina, ampicilina, cloranfenicol, ciprofloxacina,
azitromicina e rifampicina tem sido descrita nos ultimos anos.

Portadores Assintomaticos

Acredita-se que o portador assintomatico € 1munmzado pelo desenvolvimento de anticorpos
bactericidas, evento desencadeado pela colonizacdo. Entretanto, os portadores sdo considerados
a principal fonte de transmissdo de cepas patogeénicas de N. meningitidis e os responsaveils pela
manutencdo da espécie na natureza. Nao-portadores sao considerados como grupo de risco para
aquisigdo da DM, pois a capacidade de manter uma relacdo comensal com N. meningitidis ¢

desconhecida.

Objetivo

Pesquisar a ocorréncia de cepas de meningococos com susceptibilidade reduzida aos beta-
lactamicos, as quinolonas, cloranfenicol, azitromicina e rifampicina, i1soladas de portadores
assintomaticos de N. meningitidis.

Metodologia

* (Caracterizacao dos isolados:

*40 cepas 1soladas de portadores assimtomaticos na faixa etaria de 15 a 35 anos.
*Periodo de 2016 a 2018.
*I[dentificacdo por meio de provas bioquimicas e PCR com alvo nos genes nspA e rplFE

*Sorogrupos determinados por sorologia e siaD-PCR.

» Métodos fenotipicos:

*Triagem das cepas por disco difusao

Resistente

Determinagdo da Quantificagdo de

resisténcia através do

método CIM

susceptibilidade
(D1sco-difuséo)

Suscetivel

*Métodos genotipicos:

* Cepas resistentes aos beta-lactamicos serdo previamente testadas para producao de

beta-lactamases.

Sequenciamento dos
genes para
determinacdo do
alelo ou
determinacdo da
RDR*

*RDR = Regiao
Determimante da Resisténcia

Determinag¢do dos
genes envolvidos na
resisténcia

Resisténcia

confirmada através
do CIM

Conclusao

Os resultados obtidos serdo de grande importancia para conhecermos os nivels de
susceptibilidade e os mecanismos de resisténcia de cepas de portadores com
susceptibilidade reduzida aos principais antibioticos usados no tratamento e na profilaxia
das doencas causadas por meningococos e o possivel potencial de disseminacio de cepas
virulentas na populacdo estudada.

Tempo
Meta Atividades
(trimestral)
1 2 3 4
Preparo de meios de cultivo para reativacao das cepas
1 X
preservadas
Abertura de ampolas de cepas preservadas e avaliacdo da pureza
| X X
e viabilidade
2 Testes de TSA por disco-difusao com os antibioticos escolhidos X
Determinacio das cepas resistentes e confirmagio por CIM (fita
3 X
E-test)
Determinacio das cepas que apresentaram diminuigio da
= X
susceptibilidade e dos antibioticos
Escolha dos genes-alvo associados a resisténcia e desenho dos
4 X X
primers para PCR
5 Reagdes de PCR para amplificacao dos genes-alvo X X
6 Sequenciamento dos genes amplificados X
Determinacdo dos mecanismos de resisténcia das cepas
7 X X
classificadas como resistentes aos antibioticos escolhidos
8 Preparo de relatorio técnico e artigo cientifico. X




