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RESUMO — OsgJeTivos. 1) Avaliar o padrdo de
sensibilidade in vitro de amostras clinicas de
enterococos resistentes a vancomicina (ERV), aos
antimicrobianos comumente utilizados no seu
tratamento, bem como a antimicrobianos alter-
nativos. 2) Avaliar a acuréacia do E test, em com-
paracdo aos outros testes de sensibilidade a
antimicrobianos (microdiluicdo em caldo e difu-
sdo em disco).

MaTerRIAL E METODOS. FOoram analisadas 87 amos-
tras clinicas de ERVs selecionadas de 1.936 isola-
dos de enterococos coletados em 97 hospitais nor-
te-americanos, no ultimo trimestre de 1992. A
identificacdo em nivel de espécie foi feita pelos
sistemas APl 20S, Vitek e uma versao modificada
do método convencional proposto por Facklam e
Collins. A avaliacdo da sensibilidade in vitro aos
antimicrobianos foi realizada pela técnica de
microdiluicdo em caldo, E test e métodos de difu-
sdo em disco. As amostras foram testadas, tanto
para antimicrobianos normalmente utilizados no
tratamento de infecgdes enterocdécicas (vancomi-
cina, teicoplanina, ampicilina, penicilina, genta-
micina e estreptomicina), como também para dro-
gas alternativas potencialmente ateis (cloran-
fenicol, doxiciclina, esparfloxacina, ciprofloxa-
cina, clinafloxacina, eritromicina, espectinomi-

INTRODUCAO

Embora, normalmente, colonizantes do trato
gastrointestinal e genital feminino, os enterococos
tém-se destacado, nos ultimos anos, como paté-
genos importantes em infeccdo hospitalar. Dados
norte-americanos ja os apontam como segunda cau-
sa mais comum de infec¢do nosocomial nos Estados
Unidos, estando particularmente associados a in-
fecgdes do trato urinario, infec¢des de ferida cirar-
gica e bacteremias!. Paralelamente ao aumento da
incidéncia, tem-se observado rapido aumento na
frequéncia de cepas resistentes aos antimicro-
bianos de uso corrente, mesmo aos glicopeptideos?.

Analise de dados enviados ao Center for Disease
Control (cbc), no periodo de janeiro de 1989 a
marco de 1993, demonstra um aumento de vinte
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cina, trospectomicina, trimetoprim-sulfametoxa-
zol e novobiocina).

REesuLTADOs. A avaliacdo dos testes de sensibili-
dade das 87 amostras de ERV revelou resisténcia,
a ampicilina em torno de 86%, o mesmo sendo
observado para penicilina. Em relagdo aos amino-
glicosideos, obtivemos alto grau de resisténcia,
em torno de 82% e 85%, para gentamicina e es-
treptomicina, respectivamente. Apesar de per-
tencer a mesma classe da vancomicina, a teicopla-
nina foi ativa contra 29% das amostras de ERV.
Entre os antimicrobianos alternativos testados,
0sS que apresentaram maiores taxas de sensibili-
dade foram o cloranfenicol, a doxiciclina e a tros-
pectomicina (82%, 92% e 94% de isolados susceti-
veis, respectivamente).

ConcrusAo. O tratamento de infec¢cdes causadas
por enterococos multirresistentes ainda € um de-
safio, e varios esquemas ja vém sendo propostos
na literatura. Sdo necessarios, no entanto, mais
trabalhos analisando a efetividade clinica dessas
combinacdes de antibidticos antes que recomen-
dacdes definitivas possam ser feitas.

UNITERMOS: Enterococos resistentes a vancomicina. Ativi-
dade antimicrobiana in vitro. Resisténcia a antimicro-
bianos. Novos antibidticos. E test.

vezes na prevaléncia de resisténcia a vancomicina
em enterococos associados com infecgbes nosoco-
miais, nos Estados Unidos®. Apesar da publicacao
de varios trabalhos sobre enterococos multir-
resistentes, pouco ainda se sabe sobre sua forma
de disseminac¢do, suas caracteristicas epidemio-
l6gicas e, sobretudo, ainda ndo se conhece a melhor
abordagem terapéutica diante de infec¢des graves
causadas pelos ERVS, 0s quais, muitas vezes, tam-
bém se mostram resistentes aos demais antimicro-
bianos comumente utilizados no seu tratamento®.

No presente estudo, foram avaliadas 87 amos-
tras clinicas provenientes de 97 hospitais norte-
americanos. Essas amostras tinham como caracte-
ristica em comum o fato de serem resistentes a
vancomicina. Esses isolados foram testados para
antimicrobianos normalmente utilizados para o
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tratamento de infec¢bes enterocdcicas e, também,
para dez drogas alternativas potencialmente Uteis,
com o intuito de avaliar o padréo de sensibilidade
dos ERV e discutir possiveis opg¢des terapéuticas.

MATERIAL E METODOS

Os 87 isolados resistentes a vancomicina foram
selecionados de 1.936 amostras clinicas coletadas
e processadas nos trés ultimos meses de 1992 em
97 hospitais norte-americanos®. Essas amostras
foram isoladas em sangue ou outros liquidos
corporeos e secrecdes, exceto urina. Esses 87 isola-
dos correspondem a 4,5% de todas as amostras
avaliadas nesse estudo prévio® e estavam distribu-
idos entre 22 hospitais. A identifica¢cdo em nivel de
espécie foi feita pelos sistemas API 20S, Vitek e
uma versdo modificada® do método convencional
proposto por Facklam e Collins®.

Os ERv foram testados contra vancomicina e
teicoplanina por meio de microdiluicdo em caldo, E
test e métodos de difusdo em disco, e contra
ampicilina, penicilina e gentamicina mediante E
test e difusdo em disco. Estreptomicina, por sua
vez, foi avaliada unicamente por E test. Os testes
de sensibilidade foram realizados segundo os cri-
térios do National Committee for Clinical Labora-
tory Standards (NCCLS)”8.

Todos os 87 isolados foram também testados contra
dez drogas alternativas potencialmente Uteis no tra-
tamento de infec¢des enterocdcicas. As drogas avalia-
das foram: ciprofloxacina, clinafloxacina®, espar-
floxacina, doxiciclina, eritromicina, espectinomicina,
trospectomicinal®, cloranfenicol, trimetoprim-sulfa-
metoxazol e novobiocina. Essas drogas foram avalia-
das pelas técnicas de E test e/ou difusdo em disco.

Foi definido como resistente & vancomicina ou a
teicoplanina o isolado que apresentasse concentra-
¢do inibitéria minima (Mi1Cc) maior ou igual a 32pg/
mL para esses antimicrobianos. Foram considera-
dos sensiveis a vancomicina os isolados que apre-
sentassem MIC < 8ug/mL a esse glicopeptideo, en-
guanto que a sensibilidade a teicoplanina é defini-
da como miIc < 4ug/mL’. A diferenca nos break-
points de sensibilidades destes dois glicopeptideos
se deve a diferencas na farmacologia e farmaco-
cinética. Os isolados que apresentaram MICs entre
8 e 32ug/mL para vancomicina e entre 4 e 32ug/mL
para teicoplanina foram classificados como inter-
mediarios para os respectivos antimicrobianos.
Com relacdo a ampicilina, o NCccLs considera resis-
tente o isolado que apresenta Mmic = 16ug/mL, e
sensivel aquele que apresenta MiIC < 16ug/mL, néo
existindo, assim, a categoria intermediéria para
essa combinacdo espécie/antimicrobiano’.
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Tabela 1 — Padréo de sensibilidade das 87 amostras de ERV
de acordo com o0 método utilizado

Antimicrobiano* Sensivel Intermediario  Resistente
n (%) n (%) n (%)
Teicoplanina
MIC** 25(29) — 62 (71)
E test 25 (29) 3(3) 59 (68)
Disco 25 (29) 5(6) 57 (65)
Ampicilina
E test 12 (14) — 75 (86)
Disco 11 (13) — 76 (87)
Penicilina
E test 11 (13) 1(1) 75 (86)
Disco 8(9) — 79 (91)
Gentamicina***
E test 16 (18) — 71(82)
Disco 15 (17) — 72 (83)
Estreptomicina***
E test 13 (15) — 74 (85)

* Breakpoints utilizados para sensibilidade e resisténcia, respectiva-
mente: teicoplanina: < 8ug/mL e = 32ug/mL ou = 14mme < 10mm;
ampicilina: <8ug/mL e = 16ug/mL ou = 14mm e < 10mm; penicilina:
<8ug/mL e =16mg/mlou=15mm e < 14mm; gentamicina: < 500pug/mL
e >500ug/mL ou =10mm e <6mm; estreptomicina: < 2.000pg/mL e
>2.000pg/mL ou =210mme <6mm.

**MIC, microdilugdo em placas.
*** Sessenta € uma amostras (70%) mostram alto grau de resisténcia
(high-level), tanto para gentamicina quanto para estreptomicina.

Como o enterococo apresenta intrinsecamente
baixo grau de resisténcia a aminoglicosideos e os
antimicrobianos dessa classe ndo séo ativos contra
amostras desse género quando utilizados isolada-
mente, torna-se importante a avaliacdo do alto
grau de resisténcia a aminoglicosideos. Esse meca-
nismo de resisténcia é adquirido pela bactéria (néo
intrinseco) e leva a perda do sinergismo com anti-
microbianos que agem na parede bacteriana (f3-
lactamicos e glicopeptideos). Sem esse sinergismo,
ndo ocorrerd acdo bactericida, dificultando muito
a erradicacdo de infec¢des graves. O NccLs define
como alto grau de resisténcia MICs superiores a
500pg/mL para gentamicina e MICS superiores a
2.000pg/mL para estreptomicina. SO é necessaria a
avaliagdo destes dois aminoglicosideos, uma vez
gue amostras que apresentam alto grau de resistén-
cia a gentamicina irdo apresentar também alto
grau de resisténcia a todos os aminoglicosideos,
podendo ser exce¢do apenas a estreptomicina’.

RESULTADOS

A tabela 1 mostra os resultados obtidos na ava-
liagdo dos antimicrobianos normalmente utiliza-
dos no tratamento de infec¢des enterocdcicas. Ba-
seando-se nos resultados do E test, 86% dos isola-
dos foram resistentes a ampicilina e a penicilinano
presente estudo. A maior parte das amostras resis-
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Tabela 2 — Padréo de sensibilidade* de 87 amostras de ERV

de acordo com a espécie

Numero (%)** de isolados sensiveis

Antimicrobianos

E. faecalis E. faecium Total

(n=76) (n=11) (n=87)
Teicoplanina 10*** (91) 14 (18) 25 (29)
Ampicilina 11 (100) 1(1) 12 (14)
Penicilina 9(82) 2(3) 11 (13)
Gentamicina 0(0) 16 (21) 16 (18)
Estreptomicina 0(0) 13(17) 13 (15)
Gentamicinaou
estreptomicina 0 (0) 26 (34) 26 (30)
Nenhum#* 0 (0) 42 (55) 42 (48)

*Baseados nos resultados do E-test.
**Baseados no nimero total de amostras de cada espécie
***Sete dessas amostras apresentam padrdo cromossOmico idéntico
quando avaliados pela técnica de pulsed-field gel electrophoresis.
****x Amostras resistentes aos 5 antimicrobianos (vancomicina, teicopla-
nina, ampicilina, penicilina, gentamicina e estreptomicina).

tentes aos B-lactamicos era de E. faecium (sensibi-
lidade de 1% a ampicilina — tabela 2). Para E.
faecalis obtivemos 100% de sensibilidade a am-
picilina e 82% a penicilina (tabela 2). Essa obser-
vacao corrobora os dados da literatura, que mos-
tram a preponderancia de cepas de E. faecium
resistentes aos B-lactamicos quando comparados
aos isolados de E. faecalis®. Na verdade, o encontro
de amostras de E. faecalis resistentes a ampicilina
é bastante raro.

Em relacdo aos aminoglicosideos, a percenta-
gem de alto grau de resisténcia foi de 82% e 85%
para gentamicina e estreptomicina, respectiva-
mente, com 69% dos isolados (61 amostras) apre-
sentando alto grau de resisténcia aos dois amino-
glicosideos testados e, conseqlientemente, a todos
os aminoglicosideos. Finalmente, para teicoplani-
na, observamos taxa de sensibilidade de 25%, va-
lor semelhante ao encontrado por Willey et al.
(70% de resisténcia a teicoplanina entre seus iso-
lados de ERV) ao avaliar 155 amostras de entero-
cocos enviados de varios centros? .

Quanto aos antimicrobianos alternativos anali-
sados, 0s que apresentaram maiores taxas de re-
sisténcia foram eritromicina, trimetoprim-sulfa-
metoxazol e ciprofloxacina (98%, 83% e 69%, res-
pectivamente). Por outro lado, observamos maior
sensibilidade a cloranfenicol, doxiciclina e tros-
pectomicina (82%, 92% e 94% de isolados sensi-
veis, respectivamente) [tabela 3].

Houve excelente concordancia entre os testes de
sensibilidade analisados. As amostras foram testa-
das pelas trés metodologias (microdilui¢cdo em placa,
E test e disco difusdo) somente para teicoplanina e
houve apenas trés resultados discordantes entre
microdiluicdo em placa e E test (96,6% de concordan-
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Tabela 3 — Padréo de sensibilidade* de 87 amostras de ERV
adrogas alternativas
. . Sensiveis Intermediarias Resistentes
Antimicrobianos n (%) n (%) n (%)
E test
Cloranfenicol 71 (82) 13 (15) 313
Doxiciclina 80 (92) 3(3) 4 (5)
Esparfloxacina** 48 (55) - - 39 (45)
Disco-difusédo
Ciprofloxacina 3(3) 24 (28) 60 (69)
Clinafloxacina** 30 (34) 19 (22) 38 (44)
Eritromicina - - 2(2) 85 (98)
Espectinomicina** 12 (14) 56 (64) 19 (22)
Trospectomicina*** 82 (94) - - 5 (6)
Sulfametoxazol-
trimetoprim 5 (6) 10 (11) 72 (83)
*Os halos de inibigdo para novobiocina foram de 16 a 31mm (média de 27).
**Breakpoints de sensibilidade e resisténcia (respectivamente): es-
parfloxacina, <2pg/mL e =8ug/mL; clinafloxacina, 223mm e <19mm;
espectinomicina, 218mm e <14mm.
*** Eoj considerado =17mm como breakpoint de sensibilidade.

cia). Trés amostras foram classificadas como inter-
medidria pelo E test e sensivel pela técnica de
microdiluicdo. As amostras foram testadas pelas
técnicas de E test e disco difusao contra ampicilina,
teicoplanina, vancomicina e gentamicina, e a taxa de
concordancia foi de 98% (tabela 1).

DISCUSSAO

Enterococos resistentes a vancomicina foram
originalmente descritos na Europa Ocidental, em
1988. A partir dessa época, comecaram a surgir
relatos de seu aparecimento em varios paises do
mundo, incluindo Estados Unidos!**2. A resistén-
cia a vancomicina tem sido observada principal-
mente entre quatro espécies de enterococos: E.
faecalis, E. faecium, E. avium e E. gallinarum?. A
base genética para essa resisténcia ja esta bem
estudada e envolve varios determinantes génicos
encontrados em transposomos, dois componentes
do sistema regulatério (vanR e vanS), uma desi-
drogenase (vanH) e uma ligase que condensa D-
alanina com o produto do vanH para produzir
precursores peptidoglicanos (vanA). Fenotipica-
mente, esses enterococos caracterizam-se por alto
nivel de resisténcia a vancomicina (MiCc = 120ug/
mL) e teicoplanina (MiCc = 16pug/mL). Esse fendtipo
é chamado VanA. Outro fendétipo de resisténcia a
glicopeptideos caracteriza-se por resisténcia a
vancomicina, mas sensibilidade a teicoplanina e
pela presenca do gene vanB (E. faecium e E.
faecalis) ou do gene vanC (E. gallinarum) . No
presente estudo, 29% das amostras resistentes a
vancomicina foram sensiveis a teicoplanina (fené-
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tipo VanB), mostrando que esse antimicrobiano
pode ser muito Gtil em locais onde h4 altas taxas de
resisténcia & vancomicina.

Quanto aos antibioticos B-lactamicos, o mecanis-
mo de resisténcia dos enterococos se deve a altera-
¢cdes nas proteinas ligadoras de penicilina (PBPS). As
PBPs dos enterococos resistentes apresentam afini-
dade diminuida & penicilina, que chega a ser 10 a
100 vezes menor que aguela apresentada pelas PBPs
dos estreptococos. I1sso se torna mais evidente para
as penicilinas semi-sintéticas resistentes a peni-
cilinase, tais como nafcilina (Mic = 8-50ug/mL) e
meticilina (Mic = 50ug/mL)*. Como pudemos ver
neste estudo, a grande maioria das amostras E.
faecium resistentes a vancomicina tende a ser
resistente também aos B-lactamicos (tabela 2). Por
outro lado, amostras de E. faecalis tendem a ser
sensiveis aos B-lactdmicos, independentemente do
padréo de sensibilidade a glicopeptideos.

Ultimamente, tém sido descritos enterococos
produtores de B-lactamases®®. No entanto, essa
resisténcia pode néo ser detectada por testes de
sensibilidade de rotina devido ao efeito de in6culo,
isto é, pequenas variacdes de inoculo podem levar
a grandes variagfes da MiIc. Felizmente, esse me-
canismo de resisténcia é raro, sendo encontrado
em apenas 1% a 2% das cepas resistentes a am-
picilina®. A producéo de B-lactamase néo foi detec-
tada em nenhuma das amostras avaliadas neste
estudo.

Os enterococos apresentam baixo grau de resis-
téncia aos aminoglicosideos. Essa é uma caracte-
ristica intrinseca do género, porém esses antimi-
crobianos apresentam efeito sinérgico quando as-
sociados a B-lactamicos ou glicopeptideos. Tém
surgido, no entanto, enterococos que expressam
alto grau de resisténcia aos aminoglicosideos. O
alto grau de resisténcia (high level) a aminoglico-
sideos é decorrente da produc¢do de enzimas modi-
ficadoras de aminoglicosideos, tais como 6’-acetil-
transferase (AAcC-6") e 2"-fosfotransferase (APH-27).
Com exce¢do da AAc-6' do E. faecium que é cro-
mossomicamente codificada, 0s genes correspon-
dentes as demais enzimas s&o localizados em
plasmideos® . A presenca de alto grau de resistén-
cia a aminoglicosideos leva a perda de sinergismo
com [B-lactamicos e glicopeptideos, ndo se conse-
guindo, dessa maneira, efeito bactericida!®. Este
estudo mostrou que as taxas de alto grau de resis-
téncia a aminoglicosideos parecem ser bastante
altas (tabela 1), o que dificulta muito o tratamento
de infecc¢des graves causadas por essas cepas resis-
tentes, uma vez que a presenca de alto grau de
resisténcia a aminoglicosideos significa que né&o
sera conseguido efeito bactericida.
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Como pode ser avaliado no presente estudo, in-
feccBes graves causadas por enterococos resisten-
tes & vancomicina serdo normalmente de controle
muito dificil, principalmente quando se tratar de E.
faecium, uma vez que amostras dessa espécie apre-
sentaram altas taxas de resisténcia a B-lactamicos
e aminoglicosideos. Na maioria das vezes, a Unica
opcao terapéutica com eficacia comprovada em es-
tudos clinicos parece ser a teicoplaninal®. Além
disso, estudos realizados com amostras clinicas
isoladas em hospitais brasileiros mostram excelen-
te atividade in vitro desse antimicrobiano?’.

Alguns dos antibiéticos alternativos analisados
apresentaram boa atividade in vitro contra ente-
rococos, porém ndo sabemos o verdadeiro impacto
desses resultados na pratica médica. Um exemplo
€ 0 que foi observado em rela¢do ao novo aminoci-
clitol testado, a trospectomicina. Essa droga, o
mais potente derivado da espectinomicina, é inati-
vada pelas mesmas enzimas que destroem a es-
treptomicina e a gentamicina e, portanto, o resul-
tado obtido in vitro (94% de sensibilidade) deve
representar falsa sensibilidade?°.

Cloranfenicol e tetraciclina sdo antimicrobia-
nos para os quais é comum observar-se sensibilida-
de dos enterococos, mesmo para cepas resistentes
a todos os outros antimicrobianos. No entanto, no
passado ja se tentou utilizar o cloranfenicol no tra-
tamento desses patdgenos, sem éxito*. As tetra-
ciclinas também néo parecem apresentar resulta-
dos clinicos muito bons, especialmente em infec-
¢bes potencialmente graves*.

Agentes de varias classes, incluindo fluoroqui-
nolonas, estreptograminas e novobiocina, em bai-
xas concentracgfes, tém sido testados contra ente-
rococos e tém demonstrado inibir o crescimento in
vitro desse microrganismo®. A novobiocina, um
derivado cumarinico diidroxiglicosilado, ja foi uti-
lizada previamente para o tratamento de infeccdes
por microrganismos gram-positivos!®. Devido a
sua relativa toxicidade e a alta taxa de surgimento
de resisténcia, ela foi gradativamente abandona-
da. Contudo, quando comecaram a surgir estafilo-
cocos resistentes a meticilina, a utilizacdo desse
antibidtico voltou a ser avaliada. Para enteroco-
c0s, no entanto, dados disponiveis até o momento
nédo sdo suficientes para analisar sua eficacia e ha
trabalhos demonstrando apenas atividade modes-
ta contra esses patdgenos. Além disso, a ligagéo
protéica dessa droga é muito alta, o que pode in-
terferir na sua eficacia in vivo81°,

Uma outra classe de agentes antimicrobianos
que demonstra atividade in vitro contra enteroco-
cos € o grupo das fluoroquinolonas. No entanto,
tem-se observado emergéncia de resisténcia, tanto
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in vivo quanto in vitro®. A semelhanca da no-
vobiocina, esses compostos bloqueiam a a¢édo da
DNA-girase, e a associacao dessas duas drogas pode
vir a representar uma boa opc¢do no tratamento de
infeccdes por enterococos??t. As novas quinolonas
tém demonstrado boa atividade contra enteroco-
cos, em especial a clinafloxacina, cujo radical
pirrolidinil na posicdo 7 garante maior atuacao
contra bactérias gram-positivas®, e a esparfloxaci-
na, um membro difluorinatado do acido quinolona-
carboxilico. Em trabalho publicado por Jones et
al., a concentracdo de antimicrobiano necesséaria
para inibir 50% das amostras de enterococos estu-
dadas (mic 50) foi de 0,5ug/mL e a concentragéo
necessaria para inibir 90% das amostras (MiC 90)
foi 2ug/mL. As mics variaram de 0,12 a 2ug/mL?22.

A analise comparativa dos testes de sensibilida-
de demonstrou que o teste de disco difusdo pode
apresentar bons resultados quando utilizado ade-
guadamente. Porém, esse teste deve ser realizado
com muita cautela e controle rigido de qualidade;
do contréario, poderéd falhar na detec¢do de amos-
tras de enterococos resistentes®. Os resultados do
presente estudo também mostraram, em concor-
dancia com outros trabalhos ja publicados, que 0 E
test é uma excelente metodologia para a avaliagéo
da sensibilidade de enterococos a antimicrobianos.
Além de apresentar alta acuracia, é um teste de
facil realizacdo e que fornece, com precisao, o
mic324, Além disso, as fitas para os cinco antimicro-
bianos que necessitam ser testados para enteroco-
cos podem ser colocadas em uma Unica placa gran-
de de Muller-Hinton.

O tratamento dos enterococos multirresistentes
ainda é um desafio e varios esquemas ja vém sendo
propostos na literatura, a maioria dos quais utili-
zando fluoroquinolonas mas com resultados bas-
tante contraditérios?. S&o necessarios, entao,
mais trabalhos analisando a efetividade dessas
combinacgdes de antibidticos antes que recomenda-
cOes definitivas possam ser feitas.

SUMMARY

Antimicrobial susceptibility testing of 87 clinical
isolates of vancomycin-resistant enterococci

OBJecTivEs. 1) To evaluate the antimicrobial
susceptibility pattern of vancomycin-resistant
enterococci to the antimicrobial agents that are
commonly used to treat enterococci infections
and to some alternative drugs. 2) To evaluate the
accuracy of E test for susceptibility testing en-
terococci.

MaTERIAL AND METHOD. We evaluated 87 clinical
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VRE isolates that were selected from a previous
study which analyzed 1936 clinical isolates col-
lected and processed in 97 us medical centers in the
last quarter of 1992. The isolates were identified to
the species level by using the APl 20s System, the
Vitek gram-positive identification cards and a
modified version of the conventional method pro-
posed by Facklam and Collins. The in vitro suscep-
tibility testing was performed by broth microdi-
lution, E test and disk diffusion methods, following
the criteria described by the National Committee
for Clinical Laboratory Standards (NccLS). The VRE
isolates were tested against antimicrobial agents
commonly used to treat enterococci infections (van-
comycin, teicoplanin, ampicillin, penicillin, genta-
micin and streptomycin) and against ten potential
alternative drugs (chloramphenicol, doxycycline,
sparfloxacin, ciprofloxacin, clinafloxacin, erythro-
mycin, spectinomycin, trospectomycin, trimeto-
prim-sulfametoxazol and novobiocin).

ResuLTs. Our results showed a high rate of
resistance to ampicillin and penicillin (86%).
High level resistance to gentamicin and strepto-
mycin was demonstrated by 82% and 85% respec-
tively. Although teicoplanin and vancomycin be-
long to the same antibiotic group (glycopeptide),
29% of VRE were susceptible to teicoplanin.

Among the alternative drugs, trospectomycin,
doxycyclin and chloramphenicol showed the high-
est in vitro activity, with 94%, 92% and 82% sus-
ceptibility respectively. In addition, erythromy-
cin, trimetoprim-sulfametoxazol and ciprofloxa-
cin showed the highest rates of resistance (98%,
83% and 69%, respectively).

Concrusion. The treatment options for infec-
tions caused by vancomycin-resistant enterococci
seem to be very narrow since a small percentage of
those isolates were susceptible to the other antimi-
crobial agents commonly used to treat these infec-
tions and only a few of the alternative drugs tested
showed good in vitro activity. Many regimens us-
ing various antibiotic combinations have been
tested against VRe, most of them with fluoroqui-
nolones. However further studies are necessary to
evaluate the clinical role of these antibiotic com-
binations. [Rev Ass Med Brasil 1997; 43(3); 217-22.]
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