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RESUMO

A carga de bactérias anaerdbias que colonizam o organismo humano é vasta, correspondendo a cerca de 90% da biomassa humana.
A relagéo bidtica entre o ser humano e a sua microbiota configura beneficios reciprocos, embora com potencial patogénico para o
Homem em situagdes de disbiose. Infegdes com ponto de partida ou em contiguidade com a pele ou mucosas do trato intestinal, geni-
tourinario ou respiratério alto sdo frequentemente polimicrobianas, devendo as bactérias anaerdbias ser invariavelmente contempla-
das no diagnéstico diferencial etioldgico destas situagdes. Bacilos Gram negativo tais como Bacteroides grupo-fragilis, Fusobacterium
spp., Porphyromonas spp., Prevotella spp. e cocos Gram positivo tais como Peptostreptococcus spp. destacam-se pelo seu elevado
potencial de viruléncia e alta prevaléncia de isolamento em infegdes supurativas e/ou abcedadas em relagao contigua ou metastatica
com a microbiota humana. A natureza fastidiosa das bactérias anaerdbias, em especial das espécies menos aerotolerantes, condi-
ciona particularidades nas técnicas de colheita, transporte e isolamento cultural que desafiam os clinicos e microbiologistas. Estas
exigéncias contribuem para uma subidentificagdo das bactérias anaerdbias, subdiagndstico na pratica clinica e subvalorizagdo do seu
potencial etiopatogénico em focos de infegao habitualmente polimicrobianos. Conhecer a composigao da flora microbiana nos diferen-
tes locais anatomicos é objetivo primario do presente artigo. Pretende-se que os clinicos reconhegam a variabilidade e proporcao dos
provaveis microorganismos anaerébios implicados em determinados processos infeciosos relacionados com a microbiota humana,
com vista a optimizagédo do processamento laboratorial de amostras e a instituicdo de uma antibioterapia empirica apropriada, atenta
a cobertura de anaerébios e de acordo com perfis de susceptibilidade conhecidos.
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ABSTRACT

The wide burden of anaerobic bacteria colonizing human body comprises about 90% of its total biomass. The biotic relationship
between humans and its microbiota sets reciprocal benefits, albeit with pathogenic potencial for the human being in particular dysbiosis
situations. Infections adjacent to or originating from the skin or mucous membranes of the intestinal, genitourinary and upper respiratory
tracts are often polymicrobial in nature, whereby should anaerobes be invariably included in the etiological differential diagnosis of
these conditions. Gram negative bacilli such as Bacteroides fragilis group, Fusobacterium spp., Porphyromonas spp., Prevotella spp.
and Gram positive cocci such as Peptostreptococcus spp. stand out for their high virulence and frequence of isolation in suppurative
infections and abcesses with metastatic or contiguous relation to human microbiota. The fastidious nature of anaerobic bacteria,
especially of less aerotolerant species, compels to particular techniques of sample collection, transport and cultural isolation that
challenge clinicians and microbiologists for a full efficient practice. Such requirements bring on a poor identification of anaerobic bacteria
in the clinical practice and undervaluation of its aetiopathogenic potential amongst common polymicrobial infections. An approach over
microbial flora’s composition in the different human anatomical sites is a primary goal of the present article. Clinicians are intended to
recognize the variability and proportion of likely involved anaerobic microorganisms in certain infectious processes related to human
microbiota, in order to optimize samples processing and the establishment of an appropriate empirical antibiotic therapy, mindful of
anaerobic coverage and according to known susceptibility profiles.
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INTRODUGAO

As bactérias anaerdbias compreendem o grupo mais
numeroso de microorganismos constituintes da microbio-
ta humana, podendo, em circunstancias particulares, atuar
como patogénicos, sobretudo em locais contiguos a estru-
turas colonizadas."

Varios argumentos justificam um conhecimento apro-
fundado sobre bactérias anaerdbias: (1) elevada frequén-

cia de infe¢des polimicrobianas; (2) determinadas espécies
cursam com entidades clinicas graves, fulminantes e po-
tencialmente fatais; (3) o processamento de amostras para
isolamento cultural assenta em particularidades frequen-
temente negligenciadas (4) a antibioterapia empirica nem
sempre assegura a cobertura de anaerdbios; (5) a multirre-
sisténcia dos anaerdbios € uma problematica crescente.
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Um anaerdbio estrito ndo sobrevive em ar ambiente
([CO2] = 0,04%, [O,] = 21%) por muito tempo. Estes divi-
dem-se em ‘propriamente estritos’ se s6 sobrevivem sob
fragbes de O, < 0,5% e anaerdbios ‘aerotolerantes’ quando
toleram ambientes com fragdes entre 2 — 8% de O,. Estes
ultimos incluem a maioria dos anaerdbios mais virulentos
e com relevancia clinica, sendo a aerotolerancia fator de
adaptabilidade e patogenicidade (ex. Fusobacterium nu-
cleatum e Bacteroides fragilis).

De referir que o comportamento de fraca aerotolerancia
de um anaerdébio n&o é estanque e definitivo. Mediante mo-
dulacéo génica, a enzima superéxido dismutase pode ser

Existe evidéncia epidemioldgica de que as infe¢des por
anaerodbios sdo subdiagnosticadas.? Um estudo de preva-
Iéncia envolvendo 15 844 amostras de doentes, colhidas
num periodo de 12 anos, contabilizou 6 557 isolamentos
de bactérias anaerobias (28,1%), ilustrando a sua elevada
frequéncia relativa e implicagdo clinica.? A clarificagao de
conceitos microbioldgicos, clinicos e de diagndstico podera
mitigar a negligéncia face a estes microorganismos.
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CARACTERIZAGAO BACTERIAS
ANAEROBIAS

O oxigenio (O,) € um gas potencialmente nocivo, dado

GERAL DAS

0 seu inerente poder oxidativo. O grau de aerotolerancia
das bactérias dita-se pela sua capacidade de producgédo de
enzimas que catalizam espécies reativas de O,, como a
catalase, a peroxidase ou a superoxido dismutase, estabe-
lecendo-se um espetro de aerotolerancia desde o aerébio

induzida perante exposi¢do de um anaerobio ao O,. Alguns
bacteroides, ao fim da 22 — 32 geragao em contacto com
0 ar, aumentam a transcricdo dos genes que codificam a
superéxido dismutase, tornando-se mais aerotolerantes,
adaptados ao meio e virulentos face ao hospedeiro.*

obrigatdrio ao anaerobio estrito. Microorganismos facultati-

vos apresentam atividade metabdlica adaptada a presenca

ou auséncia de O,.

CLASSIFICAGAO TAXONOMICA E MICROBIOLOGICA
Os anaerdbios dividem-se em Gram negativo e Gram

Tabela 1 — Algumas bactérias anaerdbias e entidades infeciosas mais frequentemente associadas

Classificagdao morfolégica

Microorganismo

Entidade infeciosa / local de infecao

Bacilos Gram negativo

Bacilos Gram positivo, nao
formadores de esporos

Bacilos Gram  positivo,
formadores de esporos

Cocos Gram positivo

Bacteroides grupo-fragilis

Porphyromonas spp.

Prevotella melaninogenica
Prevotella intermedia

Prevotella oralis
Prevotella oris
Prevotella buccae

Prevotella bivia
Prevotella disiens

Fusobacterium nucleatum
Fusobacterium necrophorum
Actinomyces spp.
Propionibacterium acnes
Bifidobacterium spp.
Eubacterium spp.
Clostridium perfingens

Clostridium histolyticum
Clostridium sordelli

Clostridium septicum
Clostridium difficile
Clostridium botulinum
Clostridium tetani

Peptostreptococcus spp.
Finegoldia magna

Infegcbes abdominais, peritonites, infe¢cbes ginecoldgicas, abcessos
peroddnticos, pneumonia de aspiragdo, abcessos pulmonares,
infecdo neonatal, bacteriemia.

Infecdes orofaciais.
Infegcdes orofaciais, pneumonia de aspiragado, periondontite.

Infe¢des orofaciais, infe¢des intra-abdominais.

Infegbes ginecoldgicas/obstétricas.

Infegbes orofaciais, infecdes respiratérias, abcessos cerebrais,
bacteriemia.

Pneumonia de aspiragdo, mastoidite, faringite, sindrome de Lemiére,
bacteriemia.

Abcessos cerebrais, mastoidite crénica, pneumonia de aspiragao,
infecdes de cabeca e pescoco, infegbes ginecoldgicas.

Infegcbes de dispositivos médicos (derivagdes ventriculoperitoniais,
proteses cardiacas, proteses articulares).

Periodontite, otite média cronica, linfadenite cervical, infegcdes
abdominais.

Periodontite, abcessos periodonticos, infecbes de mordedura
humana.

Infecbes de pele e tecidos moles (gangrena gasosa, mionecrose
invasiva/fasceite necrotizante), choque toxico.

Bacteriemia e choque téxico em utilizadores de drogas endovenosas,
pos-aborto  séptico, pods-parto ou poés-trauma/procedimento
ginecologico.

Enterocolite necrotizante neutropénica, bacteriemia, choque toxico.
Diarreia associada a antibioticos, colite pseudomembranosa.
Botulismo.

Tétano.

Abcessos pulmonares, rinossinusite, abcessos cerebrais, infegdes de
pele e tecidos moles, infegdes abdomianais, infe¢cdes de dispositivos
médicos.
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positivo (Tabela 1), existindo alguns Gram variaveis, que
alternam entre uma fase Gram positiva e Gram negativa,
dependendo da fase de replicagédo — ativa versus estacio-
naria.’ Esta particulidade pode auxiliar a identificagdo de
Actinomyces spp., Clostridium tetani, Propionibacterium
acnes, entre outros.

Os géneros Bacteroides, Prevotella, Porphyromonas
e Fusobacterium destacam-se como os principais bacilos
Gram negativo, sendo o género Veillonella € o principal
representante de cocos Gram negativo. Os bacilos Gram
positivo subdividem-se em formadores de esporos (género
Clostridium) e nao formadores de esporos (géneros Acti-
nomyces, Bifidobacterium, Eubacterium, Lactobacillus e
Propionibacterium). Cocos Gram positivo incluem os géne-
ros Peptostreptococcus, Anaerococcus, Finegoldia, Parvi-
monas e Peptoniphilus.

Bacilos Gram negativo

Bacteroides, Prevotella, Porphyromonas e Fusobacte-
rium sdo os anaerdbios mais frequentemente isolados em
amostras clinicas de infe¢gdo e causadores morbimortalida-
de. Morfologicamente semelhantes ao exame direto, a sua
distingdo microbioldgica assentam em propriedades testa-
das no laboratério: sensibilidade a penicilina, canamicina,
vancomicina e colistina; crescimento seletivo em meio en-
riquecido com acidos biliares; pigmentagdo nas colonias e

emissao de fluorescéncia cor-de-tijolo apds exposigéo a luz
UVv.

Bacteroides spp. (filo Bacteroidetes)

A classificacdo taxondémica definitiva deste género foi
possivel apos a caracterizagao filogenética da subunidade
16S do ARN ribossdmico bacteriano.? As 24 espécies iden-
tificadas classificam-se num de dois grupos: fragilis ou ndo-
-fragilis. O grupo Bacteroides fragilis inclui, entre outros, a
espécie homodnima Bacteroides fragilis, sendo este o anae-
rébio mais relevante do ponto de vista clinico-patolégico
e mais frequentemente isolado em amostras clinicas. Os
Bacteroides spp. sédo colonizantes preponderantes da mu-
cosa intestinal, oral e genitourinaria. A espécie Bacteroides
fragilis corresponde apenas a 0,5% da microbiota intestinal,
mas a esta se deve a maioria dos casos de bacteriemia
com ponto de partida abdominal, abcessos intra-abdomi-
nais, peritonites secundarias/terciarias e infegdes subcuta-
neas abcedadas da regido perineal. Varios fatores de viru-
Iéncia contribuem para a sua patogenicidade: pili/fimbrias;
metaloproteases; superoxido dismutase; enterotoxinas
(estirpes causadoras de diarreia) e, pelo menos, oito po-
lissacaridos capsulares (polissacarido A a H) cujas proprie-
dades imunogénicas, em especial do Bacteroides fragilis,
sdo responsaveis pela sua natureza indutora de abcesso.
A endotoxina lipopolissacarida (LPS) dos Bacteroides spp.

@

Figura 1 — Exame direto com coloragdo Gram e/ou isolamento cultural de: espécie pigmentada de Prevotella spp. (A); Bacteroides fragilis
(B1 e B2); Clostridium perfingens (C1 e C2). A identificagcdo de Clostridium perfingens pode ser confirmada mediante o teste de CAMP
invertido, com B-hemodlise potenciada na proximidade de estirpe de Streptococcus agalactiae (C2).

Imagens gentiimente cedidas pelo Laboratério de Microbiologia Clinica e Biologia Molecular do Hospital de Egas Moniz, CHLO — E.P.E.
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encerra uma imunogenicidade menor do que a do LPS
de aerdbios Gram negativo. A produgdo constitutiva de
B-lactamases por Bacteroides spp. tem implicagbes tera-
péuticas importantes na gestao de infegdes intra-abdomi-
nais. A colonizagdo oral e genital justifica a participagéo
destes agentes na etiopatogenia de abcessos periodontais,
periamigdalinos, pulmonares, pneumonia de aspiragao, in-
fegOes pélvicas/obstétricas e neonatais.

Prevotella e Porphyromonas spp. (filo Bacteroidetes)

A pigmentacao das colénias de Prevotella spp. e Por-
phyromonas spp. (Fig. 1) bem como a sua fluorescéncia
cor-de-tijolo apds exposigao a luz ultravioleta (UV) auxiliam
a identificagdo das estirpes mais patogénicas: Prevotella
intermedia, Prevotella melaninogenica, Prophyromonas
asaccharolytica e Prophyromonas gengivalis, entre outras.
Sao agentes pleomorficos, bacilares ou cocobacilares e
colonizam predominantemente a mucosa oral e vaginal,
sendo importantes agentes de infe¢des ginecoldgicas/obs-
tétricas (Prevotella bivia e Prevotella disiens), periodontite
aguda, abcessos dentarios e outras entidades com ponto
de partida na cavidade oral (pneumonia de aspiragéo, ab-
cessos pulmonares, otite média, rinossinusite, mastoidite,
abcessos cerebrais, paroniquias e abcessos cervicais pro-
fundos.

Fusobacterium spp. (filo Fusobacter)

Sao agentes pleomorficos, apresentando formas coco-
bacilares ou bacilares filamentosas com extremidades afi-
ladas (a morfologia fusiforme é caracteristica das estirpes
mais patogénicas). Neste género incluem-se algumas das
espécies anaerdbias mais virulentas, como o Fusobacte-
rium necrophorum, Fusobacterium nucleatum e Fusobac-
terium mortiferum. Sao agentes capsulados com proprieda-
des abcessogénicas. Contrariamente aos géneros Bacte-
roides, Prevotella e Porphyromonas, o LPS constituinte da
membrana plasmatica dos Fusobacterium spp. detém de
elevado potencial endotdxico, comparavel ao de aerdbios
Gram negativo, podendo desencadear quadros de choque
séptico.

Colonizam a orofaringe e biofilmes dentarios, contri-
buindo para infegdes com origem ou contiguas a cavidade
oral: periodontite aguda/crénica, abcessos dentarios, otite
média, rinossinusite, faringoamigdalites, abcessos retro/
parafaringeas, sindrome de Lemierre e infegdes intracra-
nianas. Num estudo norte-americano que incluiu 312 adul-
tos jovens com faringite aguda, o Fusobacterium necropho-
rum foi o microorganismo mais frequentemente isolado,
com incidéncia superior ao Streptococcus B-hemolitico dos
grupos A, C ou G nesta faixa etaria.”

Cocos Gram negativo
Veillonella spp. (filo Firmicutes)

Dos trés géneros de cocos anaerébios Gram negativo
descritos (Veillonella, Acidaminococcus e Megasphaera),
apenas o primeiro tem relevancia epidemioldgica. O seu
significado clinico é incerto, sendo considerados organis-

mos de baixa viruléncia.® Destacam-se as espécies Vei-
llonella parvula, Veillonella atypica e Veillonella dispar,
que colonizam predominantemente a cavidade oral, mas
também a mucosa intestinal e genitourinaria. Sdo agentes
pioneiros na colonizagao dos sulcos gengivais, servindo de
substrato, em coagregacéo com Streptococcus spp., para o
desenvolvimento de biofilmes dentarios. Contabilizam 10%
das primeiras comunidades bacterianas a fixarem-se sobre
o esmalte dentario.®

Bacilos Gram positivo — formadores de esporos
Clostridium spp. (filo Firmicutes)

Sao agentes pleomérficos, com morfologia variando
entre formas cocodides (Fig. 1) ou filamentosas longas e
encurvadas. Em condigdes adversas, os Clostridia entram
em fase de esporulagédo, desenvolvendo um esporo termi-
nal que pode auxiliar a sua identificagdo. Sdo importantes
constituintes da microbiota intestinal de vertebrados (10°
— 10° organismos/grama de fezes em 70% dos individuos
humanos), tendo distribui¢do ubiquitaria (esporos e formas
vegetativas) nos solos e objetos contaminados com excre-
mentos animais.

Existem mais de 200 espécies descritas, sendo as mais
frequentemente isoladas: Clostridium perfingens, Clostri-
dium septicum, Clostridium histolyticum e Clostridium sor-
dellii. Sdo o género bacteriano com produgdo mais variada
de histotoxinas proteicas (neurotoxinas, enterotoxinas, ne-
crotoxinas, colagenases, DNAses, neuraminidases, lipases
e lecitinases), justificando a sua extrema viruléncia e impli-
cagdo em quadros infeciosos agressivos, sistémicos e po-
tencialmente fatais. A a-toxina, uma lecitinase, é a mais his-
totdxica das toxinas extracelulares secretadas pelo género
Clostridium, particularmente pelo Clostridium perfingens.

O ftrato intestinal ou a via transcutanea traumatica sao
portas de entrada possiveis, originando entidades clinicas
com elevada mortalidade associada: mionecrose invasiva,
fasceite necrotizante/gangrena gasosa, enterocolite necro-
tizante e choque téxico. A colonizagdo da mucosa vaginal
ocorre por contaminagéao a partir da regido perianal, haven-
do casos descritos de endometrite necrotizante e doenca
inflamatéria pélvica por Clostridium spp., na sequéncia de
abortos sépticos e procedimentos cirdrgicos ginecologicos.
A utilizagdo de drogas endovenosas é fator de risco para
infecao por Clostridium spp. Em 1999-2000, um surto de
nove casos de fasceite necrotizante por C. sordellii afetou
consumidores de heroina endovenosa na Califérnia, alguns
complicados de choque téxico e morte."°

Qutras espécies, como o Clostridium botulinum, Clostri-
dium tetani e Clostridium difficile originam entidades clini-
cas bem descritas, com fisiopatologia também assente na
producao de exotoxinas: botulismo, tétano e colite pseudo-
membranosa, respetivamente.

Bacilos Gram positivo: ndo formadores de esporos

A sua patogenicidade varia consoante os géneros:
alguns estabelecem uma relagdo bidtica com o hospe-
deiro invariavelmente inécua, podendo outros causar

Revista Cientifica da Ordem dos Médicos 412 www.actamedicaportuguesa.com



Alves J, et al. Bactérias anaerdbias com relevancia clinica, Acta Med Port 2017 May;30(5):409-417

situagbes excepcionais de infecdo disseminada ou focaliza-
da grave, especialmente em imunodeprimidos. Incluem-se
neste grupo os géneros Actinomyces, Bifidobacterium, Eu-
bacterium, Lactobacillus e Propionibacterium, embora néo
se relacionem necessariamente do ponto de vista filogené-
tico, distribuindo-se pelos filos Firmicutes e Actinobacteria."!

Lactobacillus, Bifidobacterium e Eubacterium spp. (filo
Firmicutes)

Incluem dezenas de espécies, geralmente pouco viru-
lentas para individuos imunocompetentes. Raramente iso-
lados em amostras clinicas e, mais raro ainda, como agen-
tes etiopatogénicos unicos.

Os Lactobacilli (L.) colonizam abundantemente o trato
vaginal, intestinal e cavidade oral, ocupando um nicho eco-
légico extenso que impede a proliferagao de agentes mais
patogénicos. Na mucosa vaginal e retal, Lactobacilli pro-
dutores de acido lactico e perdxido de hidrogénio frenam a
proliferacdo de agentes responsaveis pela vaginose bacte-
riana.'? Neste sentido, os Lactobacilli ttém sido estudados
como probidticos na profilaxia de diarreia por Clostridium
difficile e vaginose bacteriana.’ Em imunocomprometidos
submetidos a procedimentos dentarios ou colonoscopia,
uma bacteriemia subsequente por Lactobacilli (por ex. L.
rhamnosus) pode ter significado clinico, havendo relatos de
endocardite subaguda, de tratamento moroso e elevada le-
talidade associada.™

Os Bifidobacteria séo considerados pouco patogénicos,
embora podendo participar na fisiopatologia da periodon-
tite crénica. S&o pioneiros na colonizagdo do intestino do
recém-nascido durante o aleitamento materno, interferindo
na diferenciagéo do tecido linféide associado a mucosa gas-
trointestinal e na indugdo de imunotolerancia a este nivel.'®

Os Eubacteria colonizam a cavidade oral, biofilmes den-
tarios e sulcos gengivais, com relevancia na fisiopatologia
da doenca periodontal e abcessos peridentarios. Tém ain-
da importancia etiopatogénica em infe¢cdes pos-mordedura
humana.

Actinomyces spp. (filo Actinobacteria)

A actinomicose é uma entidade pouco comum, conhe-
cida na literatura médica como ‘grande imitadora’.'® Carac-
teristicas como a evolugdo cronica, formagdo de massas
de crescimento lento (abcessos frios) e refratariedade a
ciclos curtos de antibioterapia, mimetizam neoplasias, tu-
berculose ou nocardiose. Curiosamente existe proximidade
filogenética entre os géneros Actinomyces, Mycobacterium
e Nocardia, pertencendo todos ao filo Actinobacteria. Ao
exame direto, os Actinomyces spp. sao bacilos filamento-
sos longos e ramificados, assemelhando-se a micélios fun-
gicos. Todas estas particularidades confundem os clinicos,
atrasando frequentemente o diagndstico de actinomicose.

Existem mais de 30 espécies descritas. Actinomyces
israelii, Actinomyces gerencseriae e Actinomyces meyeri
sdo alguns dos com maior relevancia clinica. Colonizam
sulcos gengivais, criptas amigdalinas, célon e vagina, sen-
do responsaveis por infe¢cdes indolentes, supurativas e que

envolvem qualquer tecido/orgao. Os focos de actinomicose
apresentam tipicamente granulos de enxofre amarelados e
visiveis a olho nu, ajudando na suspeigéo clinica da actino-
micose. Como apresentagdes clinicas classicas destacam-
-se a actinomicose cervicofacial geralmente consequente
a infecdo periodontal; actinomicose pélvica em mulheres
com dispositivos intrauterinos e actinomicose pulmonar
em fumadores com periodontite cronica.’”” Antibioterapia
prolongada até 12 meses € necessaria, podendo a cirurgia
abreviar o seu curso."”

Propionibacterium spp. (filo Actinobacteria)

Geralmente pouco virulento, o Propionibacterium acnes
é a principal espécie com significado clinico. E o anaeré-
bio colonizador da pele mais prevalente, especialmente
em regides anatomicas ricas em foliculos pilosebaceos
(face, canal auditivo externo, axilas, tronco) onde o inéculo
bacteriano aerébio é menor.” E ainda comensal da flora
oral, conjuntival e intestinal.’ Para além da implicagédo na
patogénese do acne vulgaris, o Propionibacterium acnes
tem-se associado a infe¢cdes de dispositivos médicos, no-
meadamente proteses articulares, derivagdes ventriculo-
peritoneais, implantes mamarios, lentes intraoculares e
proteses valvulares cardiacas no pds-operatério tardio.?® A
endocardite de valvula nativa também esta descrita.?" Es-
pecula-se ainda a implicagdo do Propionibacterium acnes
como agente precipitante de sarcoidose ou da sindrome
SAPHO (sinovite, acne, pustulose palmoplantar, hiperosto-
se e osteite).?

Cocos Gram positivo
Peptostreptococcus, Anaerococcus, Finegoldia,
Parvimonas e Peptoniphilus spp. (filo Firmicutes)

Sao os anaerobios Gram positivo mais prevalentes em
amostras clinicas correspondendo a 25 - 30% dos isola-
mentos de anaerdbios.?® Sdo organismos virulentos e o seu
valor patogénico em infegdes polimicrobianas é negligen-
ciado. A organizagao taxonémica deste grupo heterogénio
tem sofrido sucessivas reclassificagbes. Estirpes que no
passado se classificavam como Peptostreptococcus, sao
hoje incluidas em novos géneros: Anaerococcus, Finegol-
dia, Parvimonas e Peptoniphilus.

Finegoldia magna, Parvimonas micra, Peptoniphilus
harei e Peptostreptococcus anaerobius sdo algumas das
espécies com maior potencial patogénico.? Idade avanca-
da, imunodepresséao e presenga de material protésico con-
tituem risco para o estabelecimento de infe¢cdes por cocos
anaerdbios Gram positivo.?®

Sao constituintes prevalentes da microbiota da pele,
orofaringe, trato respiratério, intestinal e genitourinario,
associando-se a patologia infeciosa contigua a estes lo-
cais anatémicos. Num estudo de 2004, os cocos Gram po-
sitivo foram os agentes anaerobios mais frequentemente
isolados em 198 empiemas pleurais.?> O Peptostreptococ-
cus anaerobius tem implicacdo etiopatogénica importan-
te na vaginose bacteriana. A Finegoldia magna, a seme-
Ihanga dos seus congéneres aerdbios (Streptococcus e
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Staphylococcus spp.), sintetiza fatores de ades&o implica-
dos na colonizagdo de superficies protésicas, pelo que uma
bacteriemia por este agente pode levantar a suspeita de
infecdo associada a dispositivo.?.

MICROBIOTA HUMANA: QUE ANAEROBIOS NOS
COLONIZAM EM CADA LOCAL ANATOMICO?

O organismo humano é um ecossistema complexo, cor-
respondendo a = 90% da biomassa humana a uma flora
microbiana variada composta de mais de 300 espécies de
bactérias?” em varias estruturas anatdmicas: pele, cavidade
oral, faringe, laringe, mucosa conjuntival, canal auditivo ex-
terno, mucosa nasal, seios perinasais, trato digestivo distal,
vagina e uretra masculina e feminina. Desta coevolugdo ao
longo de milhdes de anos, resultou uma relagao bidtica de
comensalismo ou mesmo mutualismo, com beneficios bem
documentados tanto para os microorganismos colonizan-
tes como para o hospedeiro humano.

Mais de 99% da microbiota cultivavel sdo anaerébios
estritos. No cdlon, a sua frequéncia relativa alcanga os
99,9%."® Anaerébios e aerdbios colonizantes convivem
num sinergismo assente no intercambio de metabolitos es-
senciais e na redugao do potencial oxidativo do meio pelos
aerdbios e anaerdbios facultativos que consomem O,, favo-
recendo a proliferagdo dos anaerdébios estritos.

Sumariamente, destacam-se como propriedades mu-
tualisticas da microbiota anaerébia humana: (1) ocupagao
de um nicho ecoldgico de outra forma apropriado por agen-
tes patogénicos — fenémeno de “interferéncia bacteriana”;
(2) produgédo de metabolitos absorvidos e utilizados pelo
hospedeiro (ex. sintese de vitamina K,, fermentag&o de
hidratos de carbono, metabolismo de acidos biliares); (3)
indugao de imunotolerancia que previne estados inflamato-
rios crénicos futuros e (4) modulagdo de genes do hospe-
deiro, direcionando a maturagao vascular, do sistema ner-
voso mioentérico e do tecido linféide associado a mucosa
gastrointestinal.?®

Conhecer a composigéo geral da flora microbiana hu-
mana nos diferentes locais permite conjeturar que microor-
ganismos poderao estar implicados em processos infecio-
sos adjacentes.

Pele

Staphylococcus, Streptococcus, Corynebacterium e Pi-
tyrosporum spp. s&o colonizantes transitérios e potencial-
mente patogénicos da pele. O seu crescimento € inibido
por residentes anaerébios permanentes, nomeadamente
Propionibacterium spp., produtores de acidos gordos livres
bactericidas e fungicidas, resultando na sua preponderan-
cia sobre aerébios e fungos comensais. A pele da regido
perioral e dedos, regido perineal e genitais externos aproxi-
ma-se da composicao da flora da cavidade oral, intestinal e
vaginal, respetivamente.?”

O Propionibacterium acnes é o colonizante anaerébio
predominante (100 a 1000 vezes mais prevalente que ou-
tros anaerobios). Propionibacterium granulosum, Propioni-
bacterium avidum e Peptostreptococcus spp. sdo exemplos

de colonizantes anaerdbios menos numerosos. A propor-
¢éo de Propionibacterium acnes aumenta consideravel-
mente apds a puberdade, paralelamente ao aumento de
foliculos pilosebaceos na face, regides auriculares e tron-
co. Estas séo superficies densamente colonizadas, embora
com menor variabilidade de espécies.

Cavidade oral

A flora oral varia, quantitativa e qualitativamente, con-
soante o local anatémico, a higiene oral e a ocorréncia de
periodontite crénica. O racio anaerdbios/aerdbios alcanca
um maximo a nivel dos sulcos gengivais e criptas amigda-
linas (1000:1), onde coexistem bactérias de praticamente
todos os géneros anaerdbios. Amostras gengivais contabi-
lizam até 10'2 bactérias anaerébias/ml, superior a sua con-
centragdo na saliva (10° bactérias anaerébias /ml).*

Bacteroides néo-fragilis, Prevotella, Porphyromonas
Spp. s&o os géneros mais abundantes. Fusobacterium,
Actinomyces, Lactobacillus, Bifidobacterium, Eubacterium,
Propionibacterium, Veillonella spp. e cocos Gram positivo
séo também frequentes.

Trato gastrointestinal

A colonizagdo do sistema digestivo inicia-se no parto
aquando da passagem pelo canal vaginal ou no periodo
pos-natal em individuos nascidos por cesariana. A carga
bacteriana aumenta do estbmago até ao célon, num total
de 10 a 100 trilides de organismos (99,9% da microbiota
humana), residentes maioritariamente no ilio terminal e co-
lon.

No célon contabilizam-se = 10'? bactérias/ml de fezes,
com racio anaerdbios/aerébios de 1000:1.* Predominam
estirpes de Bacteroides grupo-fragilis (B. fragilis, B. thetaio-
taomicron, B. vulgatus, Parabacteroides distasonis, efc).
Bifidobacterium, Lactobacillus e Clostridium spp. séo tam-
bém prevalentes. Em menor numero, encontram-se estir-
pes de Fusobacterium, Actinomyces, Propionibacterium e
cocos anaerobios Gram positivo.

No estdmago, a microbiota é diminuta, podendo-se
equivaler qualitativamente a flora oral, no caso de toma de
antiacidos ou entubagéo nasogastrica.?%

Trato genitourinario feminino

Uma amostra vaginal contém = 108 bactérias/ml,* com
racio anaerébios/aerébios menor do que noutros locais
(10:1). Os Lactobacilli séo os principais colonizantes, com
predominancia alcangada apos a puberdade, dado o au-
mento da produgéo de glicogénio pela mucosa vaginal. Na
mulher adulta, incluindo gravidez, os Lactobacilli prolife-
ram e acidificam o canal vaginal por fermentagéo lactica
do glicogénio (Lactobacillus acidophilus), antagonizando o
crescimento de agentes patogénicos: Streptococcus aga-
lactiae, Staphylococcus spp., Candida spp., Gardnerella
vaginalis, Enterococcus spp. e Enterobacteriaceae.®!

A microbiota genitourindria anaerdbia inclui ainda
Clostridium ramosum, Clostridium bifermentans, Peptos-
treptococcus anaerobius, Prevotella disiens, Prevotella
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Tabela 2 - Colheita de amostras para cultura de anaerébios

Procedimentos aceitaveis

Aspiracao com agulha de fluidos bioldgicos estéreis.*
Aspiracao de urina por pungao suprapubica.

Aspiracao traqueal percutanea.

Pungéo pulmonar transtoracica.

Lavado broncoalveolar com cateter protegido (duplo lumen).t
Culdocentese apds descontaminagao vaginal.t

Aspiragdo percutanea ou transmucosa de abcesso fechado.

Aspiracao de exsudado profundo de Ulcera cutanea.

Procedimentos nao aceitaveis

Zaragatoa nasal, orofaringea ou gengival.

Colheita de expetoragéo.

Aspiracao oro ou nasotraqueal de secregoes.
Broncofibroscopia com cateter ndo protegido.
Aspiracao de conteudo por ileostomia ou colostomia.
Colheita de fezes.§

Zaragatoa retal.

Zaragatoa vaginal ou cervical.

Urina de jato médio ou de catéter vesical.

Zaragatoa ou aspiragdo de exsudado superficial de Ulcera
cutanea.

* Sangue, liquido pleural, peritonial, sinovial, cefalorraquidiano; t A cultura deve ser
realizada segundo método quantitativo;  Aspiragdo com agulha do espaco retouterino,
por via transvaginal; § Excepto para pesquisa de toxina de Clostridium difficile.

bivia, Porphyromonas, Bacteroides grupo-fragilis, Fusobac-
terium, Veillonella, Bifidobacterium e Eubacterium spp. @"

DIAGNOSTICO MICROBIOLOGICO

A menor notoriedade clinica dos anaerobios prende-se
com a sua natureza fastidiosa. O seu crescimento cultural é
lento e tecnicamente laborioso. Métodos de colheita, trans-

porte e processamento sdo raramente realizados de forma
apropriada.?’” Em infegbes mistas, a identificagdo cultural
menos exigente de aerdbios/anaerdbios facultativos resul-
ta frequentemente num diagnéstico etiolégico incompleto,
com subnotificagéo de infegbes por anaerodbios estritos.

Colheita

A validagdo microbiolégica da etiologia bacteriana
anaerobia pressupde minimizar a contaminagado da amos-
tra pela flora adjacente aquando da colheita. Com efeito,
existem procedimentos de colheita ‘aceitaveis’ e ‘néo acei-
taveis’ para o isolamento de anaerdbios (Tabela 2). A co-
Iheita assética de um fluido estéril (sangue, liquido pleural,
peritonial, sinovial, cefalorraquidiano) é apropriada para a
cultura de anaerdbios. A aspiragdo percutanea de abcesso
com agulha exige a descontaminagao da superficie com
clorohexidina ou iodopovidona e a obteng¢ao de pelo menos
2 ml de exsudado, que deve ser imediatamente inoculado
num meio de transporte em anaerobiose (Fig. 2). Em alter-
nativa, deve-se eliminar o excesso de ar da seringa, vedar
e transportar rapidamente ao laboratério, sob o risco de
difus@o do O, através de seringas de plastico em = 30 mi-
nutos. O exame microbiolégico de bidpsia de tecido apre-
senta também boa rentabilidade no isolamento de anaero-
bios. Colheitas por zaragatoa ndo sao recomendadas, pela
elevada probabilidade de contaminagéo, exposi¢ao ao ar e
quantidade diminuta de produto.

Transporte

Apés a colheita, o contato com O, inviabiliza os anae-
rébios estritos em < 1 hora. Um transporte em atmosfera
controlada é pois um passo critico para o isolamento cul-
tural destes agentes, existindo sistemas de transporte,
comercialmente disponiveis, adequados ao acondiciona-
mento em anaerobiose de fluidos bioldgicos e pecgas de

Figura 2 — Material de colheita, transporte e processamento de amostras biolégicas em anaerobiose: (A) meio de colheita e transporte
especifico para anaerdébios; (B) meio de cultura em gelose de sangue especifico para o crescimento de anaerobios fastidiosos; (C) jarra
de anaerobiose para acondicionamento das amostras cultivadas em atmosfera anaerdbia controlada.
Imagens gentilmente cedidas pelo Laboratério de Microbiologia Clinica e Biologia Molecular do Hospital de Egas Moniz, CHLO — E.P.E.
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biopsia.’®?% Estes possuem, por norma, um meio semi-so-
lido esterilizado, pré-reduzido, em atmosfera andxica, con-
tendo um indicador de oxirredugao, preservando a maioria
dos anaerdbios viaveis até 48 horas.®® Nao obstante, reco-
menda-se o transporte célere da amostra para o laboratério
de microbiologia, com vista a evitar o sobrecrescimento de
anaerébios facultativos, em detrimento de estirpes mais fas-
tidiosas.?62-% O transporte deve ser realizado a temperatura
ambiente, nunca refrigerado nem excedendo os 37° C.?

Processamento

Para além do exame macroscépico, o exame direto for-
nece dados de diversidade e propor¢do dos microorganis-
mos, permitindo selecionar meios de cultura e controlar a
validade do isolamento obtido.

Detalhes sobre as complexos metodologias de cultura
ultrapassam o objectivo desta revisao, podendo ser consul-
tadas em manuais de Microbiologia.*** Como requisito mi-
nimo para o isolamento de anaerdbios, a amostra deve ser
prontamente inoculada em meio de gelose de sangue nao
seletivo, pré-reduzido e enriquecido com fitomenadiona e
hemina,? existindo igualmente meios seletivos para o cres-
cimento de estirpes mais fastidiosas. O acondicionamento
hermético em jarras de anaerobiose garante a manutengéo
de atmosfera andxica (Fig. 2), por um tempo de incubagéo
que deve ser de 5 - 7 dias (até 14 dias se suspeita de ac-
tinomicose). Neste intervalo, testes bioquimicos/manuais
podem ser aplicados para identificacdo de género e espé-
cie. Técnicas de biologia molecular (amplificagdo do gene
16S ARNrr) tém tido uso crescente no diagndstico microbio-
l6gico, sensivel e especifico.®

Testes de susceptibilidade aos antimicrobianos séo re-
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