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RESUMO

ARCANJO, R.A. Monitorizacdo de pacientes para microrganismos resistentes em uma
unidade de terapia intensiva: uma analise da incidéncia e dos fatores associados. 2014.
Dissertagdo (Mestrado em Enfermagem) - Escola de Enfermagem, Universidade Federal de
Minas Gerais, Belo Horizonte, 2014.

As infeccOes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS) causadas por microrganismos
resistentes (MR) representam um importante problema de saude publica, sendo causa de
maior morbimortalidade, aumento no tempo de internagéo, custos associados, principalmente
por ser considerada a possibilidade de prevencao. A infeccdo e ou colonizagdo por bactérias
resistentes se destacam nas Unidades de Terapia Intensiva (UTI). A utilizacdo rotineira de
ferramentas que facilitem o monitoramento dos pacientes portadores de MR ainda é reduzida
e devem integrar mecanismos essenciais no controle da disseminagdo dos mesmos na préatica
clinica. Diante disto, objetivou-se monitorar os pacientes de uma unidade de terapia intensiva
por meio de culturas de vigilancia a admissdo e durante a internacdo, para colonizacdo por
microrganismos resistentes. Trata-se de um estudo epidemioldgico do tipo coorte prospectivo
realizada em uma UTI, do interior de Minas Gerais. Foram acompanhados todos os pacientes
admitidos na UTI no periodo de maio a agosto de 2014. Estes foram incluidos no protocolo de
cultura de vigilancia a admissao e durante o tempo de permanéncia na unidade. Foi realizada
monitorizacao dos pacientes com culturas por meio de swabs nasal, axilar e de virilha durante
0 periodo de internacdo até a alta ou 6bito. Foram acompanhados 64 pacientes durante o
periodo do estudo e realizadas 252 culturas de vigilancia, das quais 28/252 (11,1%) culturas
positivas localizadas na virilha, 20/252 (7,9%) na regido nasal e 10/252 (3,9%) na axila.
Destes, foram observados 41/64 casos de colonizacdo por MR, sendo que 22/64 pacientes
estavam colonizados na admisséo e 19/64 durante a permanéncia na UTI. Os microrganismos
resistentes mais frequentemente isolados foram: Staphylococcus aureus, Pseudomonas
aeruginosa e Acinetobacter baumanni. O uso de antimicrobianos (fluoroquinolona e
glicopeptideo) e a internacdo prévia em UTI foram relevantes na ocorréncia de colonizacao
(p=0,001). Conclui-se que colonizacdo por microrganismos resistentes € uma consequente
ocorréncia de infeccdo em unidades de alto risco, reafirma-se a importancia da vigilancia
epidemioldgica das infecgbes nessa unidade. A vigilancia ativa aliada a fatores de risco
previamente identificados pode reconhecer pacientes com alto risco de colonizagdo e assim

antecipar medidas de prevencéo e deteccdo de MR.



Palavras-chave: Controle de infecgOes. Infeccdo. Resisténcia microbiana a medicamentos.
Seguranca do paciente. Unidade de Terapia Intensiva.



ABSTRACT

ARCANJO, R.A. Monitoring patients for resistant microorganisms in a intensive care
unit: analysis of incidence and associated factors. 2014. Dissertation (Master's degree in
Nursing) - School of Nursing, Minas Gerais Federal University, Belo Horizonte, 2014.

The health care associated infections (HAIs) caused by resistant microorganisms (MR)
represent a major public health problem, because of increased morbidity and mortality,
increase in length of stay associated costs, mainly for being considered the possibility of
prevention. Infection and colonization by resistant bacteria or stand out in Intensive Care
Units (ICU). The routine use of tools that facilitate monitoring of MR patients is still limited
and should integrate essential mechanisms in controlling the spread of these in clinical
practice. Given this, aimed to monitor patients in a intensive care unit through admission to
surveillance cultures and during hospitalization for colonization by resistant microorganisms.
This is an epidemiological study of prospective cohort performed in an ICU, in Minas Gerais.
Were followed all patients admitted to the ICU from May to August 2014. These were
included in the admission to surveillance culture protocol and during the time spent in the
unit. Was carried out monitoring of patients with cultures through nasal swabs, axillary and
groin during the hospital stay until discharge or death. 64 patients were followed during the
study period and conducted 252 surveillance cultures, of which 28/252 (11.1%) positive
cultures located in the groin, 20/252 (7.9%) in the nasal region and 10/252 (3.9%) in the
armpit. These were observed 41/64 patients colonized by MR, and 22/64 patients were
colonized on admission and 19/64 during the ICU stay. The resistant microorganisms
commonly isolated were Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa and Acinetobacter
baumanni. The use of antibiotics (fluoroquinolone and glycopeptide) and previous
hospitalization in ICU were relevant in the occurrence of colonization (p = 0.001). It is
concluded that colonization by resistant microorganisms is a consequent occurrence of
infection in high-risk units, reaffirms the importance of surveillance of infections that drive.
Active surveillance combined with previously identified risk factors can recognize patients at

high risk of colonization and thus anticipate measures to prevent and MR detection.

Keywords: Infection. Infection Control. Intensive Care Unit. Microbial Drug. Patient Safety

Resistance.
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Introdug¢do

1. INTRODUCAO

As infecgdes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS) sdo definidas como aquelas
adquiridas apds a admissao do paciente com manifestacdo durante a internacao ou apos a alta
quando relacionadas a internagdes ou procedimentos realizados durante a assisténcia.
Entretanto, ndo é restrito exclusivamente ao ambiente hospitalar e se refere ao fato de que as
IRAS podem ocorrer em varios niveis de atencdo a salde. Portanto, o Centers for Disease
Control and Prevention (CDC), prop6s a substituicdo em 2007 do termo infeccdo hospitalar
por infec¢Bes relacionadas a assisténcia a saude com a amplia¢do do foco para o cuidado
prestado também no ambiente extra - hospitalar, como: ambulatérios, home care e clinicas
especializadas (SIEGEL et al., 2007).

As IRAS representam um importante problema de saude publica, tanto nos paises
desenvolvidos quanto nas nagdes em desenvolvimento, sendo causa de maior morbidade,
aumento no tempo de internacdo e incremento dos custos (SIEGEL et al., 2006; LISSOVOY
et al., 2009).

Cerca de 5% a 15% dos pacientes hospitalizados no mundo adquirem IRAS. Nos
Estados Unidos da América (EUA), estima-se que anualmente ocorram préximo de dois
milhdes de casos, ocasionando, em média 90 mil mortes e mais de cinco milhdes de dblares
gastos em tratamentos (RUTALLA et al., 2006; MARDANI, 2009). No Brasil, os dados sobre
as infeccBes sdo pouco divulgados, além disso, ndo sdo publicados por muitos hospitais o que
dificulta o conhecimento da magnitude do problema no pais. O Ministério da Saude (MS)
infere que a taxa global de infecc¢des seja de 14%, sendo que 9% dos pacientes diagnosticados
com este evento adverso evoluem a Obito como causa direta dele ou a ele associado
(SANTOS et al., 2005; MOURA et al., 2007; CANDIDO et al., 2012; RULKA; LIMA;
NEVES, 2012).

Dentre os microrganismos causadores das IRAS, as bactérias contribuem com
aproximadamente 95% das infeccdes, com um percentual consideravel de isolados
bacterianos, resistentes aos antimicrobianos, sendo denominados microrganismos resistentes
(MR). Esta resisténcia se refere a capacidade dos patdgenos, especialmente das bactérias de
crescerem em laboratorio (in vitro) em uma concentracdo de antimicrobiano que seria

suficiente para inibir o crescimento daqueles microrganismos sensiveis e que habitualmente
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Introdug¢do

ndo causaria toxicidade em niveis séricos ao organismo humano (WRIGHT, 2007; CLSI,
2009).

A resisténcia a antimicrobianos tem se tornado um desafio crescente, na medida em
que as opc¢Oes terapéuticas para o tratamento de algumas infeccdes causadas por MR tém sido
cada vez mais restritas. A constatacdo de que cerca de 70% dos patdgenos isolados em
hospitais americanos sdo resistentes a pelo menos um antibidtico (ATB) reafirma a
preocupacdo com tal cenario (SIEGEL et al., 2006; TENOVER, 2006).

Devido aos riscos que acometem o paciente durante o cuidado assistencial, a
Organizacdo Mundial de Saiude (OMS) lancou, em 2004, a Alianca Mundial pela Seguranca
dos Pacientes, cujo principal objetivo é tornar o cuidado em salde mais seguro. O primeiro
desafio escolhido em 2005 foi denominado “Cuidado limpo ¢ cuidado seguro” (WHO, 2005).
Seguido em 2007 da proposta “Cirurgias seguras salvam vidas” (WHO, 2008). Estes tém o
intuito de reduzir complicagdes a partir da adogdo de medidas simples como a higienizagéo
das méos e daquelas com forca de evidéncia para melhorar o cuidado de todos os pacientes e,
sobretudo com destaque para o paciente cirurgico favorecendo uma assisténcia segura.

Em 2008, comecou a ser discutida a proposta de um terceiro desafio global lancado
em 2010, que atenta para a resisténcia bacteriana com enfoque no controle da disseminagdo de
patdgenos resistentes e nas implicacbes destes para a seguran¢a do paciente (PEDREIRA,
2009; WHO, 2009).

Devido a importancia dada ao tema, a OMS sugeriu para o Dia Mundial da Saude do
ano de 2011 o tema “Resisténcia antimicrobiana: nenhuma ag¢ao hoje, nenhuma cura amanha”,
que tinha como objetivo fazer com que os profissionais da salde percebessem a necessidade
de realizar acbes emergenciais e cotidianas para favorecer a reducdo da disseminacdo da
resisténcia bacteriana e o controle deste problema (WHO, 2011).

Apesar do perfil dos microrganismos resistentes apresentarem variacdes nos diferentes
estabelecimentos de salde, no ambiente hospitalar, setores criticos, como a Unidade de
Terapia Intensiva (UTI) é apontada como a de maior atencdo quanto a prevaléncia de
microrganismos resistentes (HARDY et al., 2006; HUANG et al.,2006; YLIPALOSAARI et
al., 2006; OLIVEIRA; CARDOSO; MASCARENHAS, 2009; FREITAS, 2010; FAVARIN;
CAMPONOGARA, 2012; ROSENTHAL et al., 2014; GONCALVES-PEREIRA et al.,
2014).
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Introdug¢do

As UTI reportam ainda associacdo entre uso de dispositivos invasivos: sondas
vesicais de demora, cateteres centrais e ventilacdo mecanica ao aumento de infeccoes
desenvolvidas nessas unidades, o que contribui como fator de risco independente para a
ocorréncia de 6bitos entre pacientes. Devido a natureza dos cuidados nessas unidades como as
intervengdes maltiplas, fatores relacionados ao proprio paciente: perfil de gravidade, além de
atendimento de alta complexidade e maiores demandas de cuidados intensivos e de ATB, as
pessoas expostas ao cuidado critico estdo mais predispostas a infeccbes (ANDRADE;
LEOPOLDO; HAAS, 2006; RITCHIE; ALEXANDER; FINNEGAN, 2009, BRITO et al.,
2010).

Dessa forma, os pacientes admitidos em UTI, estdo sujeitos a uma mortalidade
elevada, sendo registradas taxas que variam de 9 a 38%, e quando esses pacientes
desenvolvem IRAS, essa taxa pode chegar a 70% (COLPAN et al., 2005; OLIVER; BLAKE;
STEED, 2008; CRAVEN; HJALMARSON, 2010). Outros estudos reportam taxas
semelhantes chegando a 50% quando associadas a infecgdes por microrganismos resistentes
(ANDRADE, LEOPOLDO; HAAS, 2006; LIMA; ANDRADE; HAAS, 2007; CANDIDO et
al., 2012).

Os sitios de infeccBes relacionadas a assisténcia a saude mais prevalentes, em geral na
UTI sdo: sistema respiratorio (pneumonias), seguido do sistema circulatério (infecgbes da
corrente sanguinea - ICS), sistema urinario (infeccdes do trato urinario) e infeccGes de sitio
cirdrgico. Entre as bactérias resistentes causadoras de IRAS, tanto em paises desenvolvidos
como nagueles em desenvolvimento, destacam-se como as mais frequentes: Enterococcus
resistentes a vancomicina (VRE), Staphylococcus aureus-meticilina-resistentes (MRSA) e de
niveis intermediarios de resisténcia, Staphylococcus coagulase negativa (ECN) com perfil de
sensibilidade reduzida e resisténcia a oxacilina e a cefalotina, caracterizando uma importante
heteroresisténcia a oxacilina e cefalotina, ou seja, quando resistente a esses medicamentos
podem apresentar resisténcia cruzada a p-lactamicos e outras classes de ATB (ROSA et al.,
2009; QUIAN et al., 2010; HOECKE; DELOOF; CLAEYS, 2011).

Entre os bacilos Gram negativos (BGN), destacam-se também: Escherichia coli e
Klebsiella pneumoniae produtoras de R-lactamase de espectro extendido incluindo a
carbapenemase, Escherichia coli resistentes a fluorquinolonas, Pseudomonas aeruginosa

resistentes a carbapenémicos e Enterobacter resistentes a aminoglicosideos, cefalosporinas de
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32 geracdo e fluoroquinolonas (QUEENAN; BUSH, 2007; CLSI, 2009; PEIRANO et al.,
2009; RITCHIE; ALEXANDER; FINNEGAN, 2009).

Considerando-se os sitios de infec¢cbes mais comuns e 0s principais microrganismos a
eles associados, a infeccdo por Staphylococcus aureus merece destaque pela presenca na
microbiota transitoria das maos dos profissionais de salde e em superficies inanimadas do
ambiente hospitalar, o que pode favorecer a transmissdo cruzada desse microrganismo
(SALOMAO et al., 2008; KLUYTMANS; STRUELENS, 2009; GUZMAN-BLANCO et al.,
2009; VALLEZ; FERRER, 2009).

A disseminacdo da resisténcia bacteriana quase sempre esta vinculada a pacientes
colonizados ou infectados. No que se refere a colonizacdo, os sintomas clinicos e
imunoldgicos estdo ausentes, mas 0s patdgenos estdo presentes em varios locais do organismo
em especial na pele nas mucosas do individuo (LANKFORD et al., 2006; ROGHMANN;
MCGRAIL, 2006).

A colonizacdo de pacientes por microrganismos potencialmente patogénicos pode
ocorrer rapidamente apos a internacéo, principalmente em UTI. Os pacientes colonizados com
bactérias resistentes apresentam epidemiologicamente a mesma importancia dos clinicamente
infectados, podendo na maioria das vezes passar despercebidos pela auséncia de
manifestacdes clinicas que levem a suspeita de sua ocorréncia (GAGLIARBI; FERNANDES;
CAVALCANTE, 2000; PIRES et al., 2007).

Apdbs a hospitalizacdo, portadores assintomaticos de MR constituem o principal
reservatorio e fonte de transmissdo dos mesmos. A Society for Healthcare Epidemiology of
America (SHEA), publicou diretrizes em 2003 que incentivam o uso de culturas de vigilancia
(Active Surveillance Cultures - ASC), em combinacdo com outras praticas de controle de
infeccdo para identificacdo precoce de pacientes colonizados (MUTO et al., 2003; SIEGEL et
al., 2006).

A viruléncia e a transmissibilidade de alguns microrganismos tém tornado evidente a
dificuldade de erradicar esses agentes, assim como a necessidade de procurar novos métodos
de controle (MINHAS et al., 2011). Estudos mostram que € Util a realizacdo de culturas de
vigilancia para conhecer a real dimensdo do problema da resisténcia nas unidades de saude
(CANO et al., 2008; HARRIS et al., 2010; MINHAS et al., 2011).

No Brasil, destacam-se algumas iniciativas, como: Programa de Vigilancia

Epidemioldgica e Resisténcia Antimicrobiana (SENTRY) para a América latina e Brasil; e 0
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estudo multicéntrico de vigilancia anual Meropenem Yearly Susceptibility Test Information
Collection (MYSTIC) (SADER et al., 2004; MENDES et al., 2005a).

O SENTRY é um programa mundial de vigilancia longitudinal da resisténcia a
antimicrobianos, planejado para monitorar a susceptibilidade dos microrganismos causadores
das IRAS e as infeccBes na comunidade. Similarmente, 0 MYSTIC também é um programa
de vigilancia longitudinal que acompanha o padrdo de susceptibilidade de bastonetes Gram
negativos aos antimicrobianos, isolados de infec¢bes nosocomiais (SADER et al., 2004,
MENDES et al., 2005a).

No entanto a conduta dos profissionais de saude para a realizacdo de medidas de
controle na disseminacgdo da colonizacdo por MR é de extrema importancia. Apesar disso, a
adesdo dos profissionais a tais medidas ainda é insatisfatdria, a exemplo da higienizacdo das
maos (WARYE; MURPHY, 2008; OLIVEIRA; CARDOSO, MASCARENHAS, 2009).

As acdes de controle da disseminagdo de MR devem ser subsidiadas pela vigilancia
epidemioldgica das infecgdes, procedimento que consiste na observacdo ativa, sistematica e
continua de sua frequéncia entre os pacientes e dos fatores de risco. Fundamenta-se na coleta,
analise e interpretacdo dos dados observados, fornecendo informacdes indispensaveis para o
planejamento e a implementacdo de medidas de prevencdo e controle de infeccbes em
unidades de atencdo a satde (SMITH et al., 2008).

Diversas iniciativas tém sido propostas com a finalidade de prevenir e minimizar a
disseminacdo de bactérias resistentes. A continua emergéncia desses microrganismos nas
insttuicGes de salde, no entanto, tem se constituido um grande desafio. Observa-se que
medidas rotineiramente adotadas como auditoria de antimicrobianos, protocolos que orientam
boas préticas para a realizacdo de procedimentos invasivos, estratégias que estimulem a
adesdo a higiene de mdos e a educacdo em servico nem sempre tem repercutido na
contribuicdo esperada para o controle da resisténcia. O uso de ferramentas que facilitem o
monitoramento dos pacientes portadores de MR devem integrar mecanismos essenciais no
controle da disseminacdo dos mesmos na pratica clinica. A identificacdo precoce dos
pacientes colonizados e infectados pode favorecer a implementacdo de condutas imediatas e
adequadas para estes casos (VONBERG et al., 2008; BOUCHER et al., 2009).

Intervengdes para a prevencdo da propagacdo de microrganismos de importancia
epidemioldgica devem incluir possibilidades de deteccdo de pacientes sob o risco de

colonizagdo. O metodo de vigilancia ativa é uma importante medida para deteccéo precoce de
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MR. Condutas vém sendo realizadas para verificar a colonizacdo em pacientes na UTI, como
0 teste molecular rapido e o screening através das culturas por swab de vigilancia
(BOUCHER et al., 2009; OLIVEIRA,; SILVA, 2008).

A utilizacdo de screening, nas unidades de saude, recomendada por Guidelines,
reporta métodos de rastreamento dos pacientes, para identificagdo de possiveis portadores de
MR, atraves de triagem na admissdo e durante a internacdo na UTI para pacientes que estdo
sob o risco de colonizacdo (COOPER, 2004; TOMIC et al., 2004; LUCET et al., 2005;
SCHELENZ et al., 2005; WERNITZ et al., 2005).

A deteccdo de pacientes colonizados permite a implementacdo oportuna de
intervencdes destinadas a prevenir a transmissdo de MR e consequentemente a infeccéo
(COIlA et al., 2006; SIEGEL et al., 2006; TURNER et al., 2011).

Apesar de muitos estudos documentarem que o uso de culturas de vigilancia, pode
controlar a transmissédo de infeccdo no ambiente hospitalar, a utilizacdo rotineira dessa
abordagem ainda é reduzida (BOUCHER et al., 2009; HORNER et al., 2013).

A ndo utilizacdo de culturas de vigilancia para deteccdo de colonizacdo por MR, em
muitas instituicGes, pode estar condicionada ao custo elevado das mesmas, tempo de espera
para liberacdo dos resultados, dificuldade institucional de locais adequados para isolamento
dos pacientes e equipe de salde capacitada para atendimento de portadores de MR, além do
efetivo suporte laboratorial (COIA et al., 2006; SALGADO; FARR, 2006; CARRIAGE,
2009; ROBOTHAM et al., 2011).

Estudos tém demonstrado que o rastreamento e controle da disseminacdo de MR,
podem reduzir substancialmente as infeccOes relacionadas a assisténcia a salde, porém
pesquisas que analisem os fatores associados ao risco de colonizagdo por microrganismos de
importancia epidemioldgica devem ser propostas, a vigilancia ativa aliada a fatores de risco
previamente identificados pode reconhecer pacientes com alto risco de colonizacdo e assim
antecipar medidas de prevencédo e deteccdo de MR. (KESHTGAR et al., 2008; KYPRAIOS
etal., 2010; TURNER et al., 2011).

Portanto, apesar de ser discutida e recomendada na pratica, a monitorizacdo com o
rastreamento de portadores assintomaticos de MR ainda ndo é uma rotina na maioria das
instituicOes de saude. Nesse contexto tornou-se relevante questionar se o0 uso da cultura de

vigilancia para o rastreamento de pacientes portadores de MR, na UTI, aliado a identificagcédo

20



Introdug¢do

de possiveis fatores associados a coloniza¢do contribui para a deteccdo precoce dos
portadores de MR.

Assim este estudo subsidia também contribui¢cBes a pratica clinica, como: maior
conhecimento da equipe da UTI com relagéo aos fatores de risco que podem estar associados
a colonizagdo, sendo possivel a implementacdo e avaliacdo de protocolos que contemplem
estratégias de planejamento das a¢des de cuidado, para identificacdo precoce desses pacientes,
e direcionar a sistematizacdo de condutas que previnam infeccGes relacionadas a assisténcia a
salde, a fim de oferecer uma assisténcia segura no ambiente hospitalar.

Espera-se com os resultados obtidos contribuir para a implementacdo de politicas de
identificacdo prévia de pacientes colonizados através da identificacdo precoce dos possiveis
fatores de risco que possam estar associados a colonizacdo, permitindo direcionar condutas
gue diminuam a colonizacdo por MR e sua disseminacdo, garantindo a qualidade da

assisténcia prestada.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Monitorar os pacientes da unidade de terapia intensiva por meio de culturas de

vigilancia a admissdo e durante a internacdo, para colonizacdo por microrganismos

resistentes.

2.2 Objetivos especificos

Caracterizar os pacientes em relagdo aos fatores séciodemograficos, uso de
antibidtico prévio em internagdo anterior a UTI e na UT], uso de procedimento
invasivo; tempo de permanéncia na UTI, colonizacdo prévia por
microrganismos resistentes ou durante a interna¢do na UTI, microrganismo
associado a colonizacdo (perfil de resisténcia), doenca infecciosa por MR em
internac&o prévia e durante a permanéncia na unidade e o desfecho do paciente
(alta ou o6bito);

Descrever o perfil dos pacientes em relacdo a clinica de admissdo, origem a
admissdo na UTI, o indice de gravidade, por meio da mortalidade estimada,
APACHE Il (Acute Physiology and Chronic Health disease Classification
System 1) e o intervalo entre tempo de permanéncia do paciente na UTI e a
colonizagdo ou infeccdo por microrganismo resistente e o tempo entre a
admissdo na UTI e o desenvolvimento da colonizagdo e/ou infecgao;

Identificar microrganismos resistentes isolados atraves da cultura de vigilancia
ativa pela coleta de swab da virilha, nasal e axilar na admissdo e durante a
internacdo na UTI;

Identificar os fatores de risco associados a colonizacdo, destes pacientes apds

positividade dos swabs para culturas de vigilancia.
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3. REVISAO DE LITERATURA

3.1 A resisténcia bacteriana

Os primeiros hospitais surgiram por volta do ano de 349 d.C., com uma fungéo de
assisténcia aos pobres, invalidos, peregrinos e doentes. Suas caracteristicas sanitarias e de
assisténcia eram precarias, em ambientes mal arejados e escuros (FINLAND; CRAVEN,
1986).

Este cenario favorecia a disseminacgdo de patdgenos, e consequentemente favorecendo
a infeccdo, uma vez que ndo havia conhecimento dos microrganismos ou dos modos de
transmissdo das doencas. Acreditava-se que as doencas eram castigo dos deuses (FINLAND;
CRAVEN, 1986).

Foi na ldade Média que se iniciaram as suspeitas de doencas que pudessem ser
transmitidas de um individuo a outro. O medico italiano de Verona, Francastorius, no seu
livro De Contagione, descreveu doencas epidémicas e fez referéncias a forma de transmisséo
por contéagio. (PELCZAR, 1996; FERNANDES, 2000).

Em 1546, Francastorius, descreveu 0 mecanismo de transmissdo das doencas
infecciosas, de trés modos: por contato direto, através do contato indireto pelos fomites em
roupas e objetos e por transmissdo a distancia sem o contato direto (RODRIGUES, 1997).

Com o Renascimento (1300-1650) periodo de novo avango das ciéncias e das artes,
surgiu a imprensa e, com ela, publicactes e ilustracbes sobre as doencas comecaram a ser
veiculadas. O primeiro livro sobre higiene e pediatria foi publicado em 1472, de autoria de
Paolo Bagellardo e as suas ilustracBGes referiam-se a hanseniase. Estudou-se a variola, tifo,
escarlatina e, em 1603, na Europa, fundaram-se as primeiras associacdes e criaram-se as
revistas cientificas e literarias (RODRIGUES, 1997).

No século XVIII, as infeccbes foram relacionadas as precérias condicdes de
atendimento (FINLAND, 1986), o corpo passou a ser visto como objeto de trabalho, o qual
precisava de cuidados, assim, o hospital deixou de ser um abrigo aos necessitados e assumiu
suas primeiras fungbes como local de assisténcia & saude. Neste contexto, surgiram as
primeiras medidas voltadas para a qualidade assistencial e a seguranca do paciente
(FOUCAULT, 1978; COUTO et al., 2009).
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A medida de controle da disseminacdo de infeccbes amplamente reconhecida foi
introduzida em 1847, por Ignaz Phillip Semmelweis, o qual estabeleceu a hipétese da
contagiosidade da febre puerperal e instituiu a obrigatoriedade da lavagem das maos com
solucdo clorada a todos os profissionais antes de entrarem nas salas de partos, a qual
fundamentou a efetividade do ato de higienizacdo das maos como medida isolada na reducéo
das infeccdes e, consequentemente, da mortalidade entre parturientes (FONTANA, 2006).

Paralelo as iniciativas de Semmelweiss, durante a guerra da Criméia, no ano de 1854,
a enfermeira Florence Nightingale, implementou um conjunto de procedimentos voltados para
a higiene do paciente e do ambiente, priorizando o cuidado com as feridas, nutricdo, repouso
do paciente e limpeza de roupas. Neste sentido, os pressupostos de Florence, fundamentaram
as bases para o cuidado seguro com énfase na importancia de ambientes arejados e limpos,
bem como explicitou a transmissdo da infeccdo especialmente por contato com substancias
organicas (OLIVEIRA, 2005; FONTANA, 2006).

Além dos cuidados descritos, Florence, se pautou em registros dos eventos adversos
decorrentes do processo assistencial e as causas de mortalidade durante os meses do ano, com
0 uso da estatistica, estabelecendo as principais causas de morte favorecendo o conhecimento
da situacdo a época. Essas contribuicdes foram essenciais para o avanco do estudo das
infeccbes hospitalares, sua epidemiologia e prevencao, ainda no século XIX, e, sobretudo,
para a melhoria das praticas do cuidar em satde (FONTANA, 2006).

Outra grande iniciativa de destaque foi registrada na década de 1930, quando o
bacteriologista Alexander Fleming, acidentalmente observou que um fungo do género
Penicillium produzia uma substéncia bactericida que apresentava propriedade de penetrar na
membrana da célula bacteriana e interromper uma funcdo especifica da bactéria,
caracterizando a descoberta da penicilina. A partir de sua sintese e comercializacéo, verificou-
se de forma rapida, o seu uso no tratamento de infec¢des e em 1940, foi amplamente utilizada
pela comunidade (DECKER; SCHAFFNER, 1989; FERNANDES, 2000; TAVARES, 2000).

O uso clinico dos antibidticos, a partir da década de 1940, com as penicilinas, trouxe a
ideia de que o problema das infeccBes havia sido solucionado. Entretanto, em um curto
periodo de tempo, em 1946, ja se registravam isolados bacterianos resistentes as penicilinas, e
assim ocorreram o0s relatos de resisténcia intrinseca do Staphylococcus aureus a esta droga.
Tais fatos marcaram o inicio ao desafio contra a resisténcia bacteriana, fazendo com que a

indUstria farmacéutica rapidamente sintetizasse novos farmacos, que apés sua introducdo no
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mercado foram responsaveis pelo surgimento de isolados resistentes a eles (RABELO;
SOUZA, 2009).

Na década de 1960, com o surgimento no mercado das cefalosporinas e da penicilina
semissintética, acreditou-se que a resisténcia bacteriana ndo mais ameacaria a populacéo.
Entretanto, na década de 1970, observou-se que esta perspectiva era bastante fugaz, devido a
imediata resposta dos microrganismos, que desenvolveram novos mecanismos de resisténcia
(COHEN; TARTSKY, 1997; VERMELHO; BASTOS; SA, 2007).

Surtos de infec¢do por microrganismos Gram negativos, na década de 1970, em alguns
paises, aumentaram 0s custos hospitalares, originando interesse para medidas de controle de
infeccdo. Apesar da diversidade de mecanismos de ac¢do dos antimicrobianos, a exposi¢ao aos
farmacos contribuiu para que as bactérias também se adaptassem a eles favorecendo
diferentes formas de resisténcia (COHEN; TARTSKY, 1997).

Com o avanc¢o da industria farmacéutica na década de 1980 e a descoberta de novos
antibiodticos, imaginava-se que o desenvolvimento de resisténcia a algumas drogas de largo
espectro seria impossivel. Porém, nos anos de 1990, as evidéncias da ndo resposta dos
microrganismos aos antibioéticos novamente surpreenderam a comunidade cientifica e
diferentes mecanismos de resisténcia dos microrganismos foram descritos (COHEN;
TARTSKY, 1997; OLIVEIRA, 2005; RICE; OHIO, 2010).

A resisténcia bacteriana pode ser classificada de acordo com sua origem na célula
bacteriana como: natural (intrinseca) ou adquirida. A resisténcia natural constitui-se como
uma propriedade da bactéria e se expressa continuamente, € caracteristico deste tipo de
resisténcia a auséncia da necessidade de estimulo prévio e todas as bactérias da mesma
espécie apresentam-se resistentes a alguns grupos de antibidticos, e isto lhes possibilita
vantagens competitivas em relacdo as outras, como por exemplo, a resisténcia a polimixina
apresentada pela Stenotrophomona maltophiliae a dos beta-lactdmicos apresentada pelos
Mycoplasmas. (COHEN; TARTSKY, 1997; MENDONCA, 1997; VERMELHO; BASTOS;
SA, 2007).

Além disso, a resisténcia bacteriana adquirida constitui um problema clinico, uma vez
que é produzida pela célula bacteriana exposta a um agente indutor, por meio de mutagdes, ou
na aquisicdo de genes de resisténcia, por transmissédo de material genético entre as bactérias.
Nessa forma de resisténcia é que se deve concentrar a maior parte de nossa atencéo, ja que é

através do aumento da pressao seletiva ou até da disseminagdo de genes de resisténcia dentro
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de unidades hospitalares, identificados por testes, o que se associa a falha terapéutica em
pacientes infectados (COHEN; TARTSKY, 1997; MENDONCA, 1997; VERMELHO;
BASTOS; SA, 2007).

Do ponto de vista clinico, uma bactéria é considerada resistente a um determinado
antibacteriano, quando € capaz de crescer, in vitro, em concentra¢cdes mais altas do que a
maior concentracdo alcancada pelo farmaco no sitio da infeccdo (TORTORA; FUNKE;
CASE, 2005; TRABULSI; ALTHERTHUM, 2005; HOIBY et al., 2010). Esta resisténcia é
determinada pelo genoma da bactéria, que codifica a expressdo de mecanismos bioquimicos
capazes de neutralizar os efeitos dos antibacterianos (DA SILVA 2010; OBATA, 2010).

O conceito de resisténcia é relativo e € definido em funcdo das concentragdes
inibitérias minimas, possiveis de serem atingidas na corrente sanguinea, com o objetivo
terapéutico que pode ser bastante inferior aquela alcancada em certos fluidos, secrecoes e
tecidas (ANG; EZIKE; ASMAR, 2004).

Assim, uma bactéria pode ser resistente a concentracdo da droga no sangue, mas ser
eliminada por esta mesma droga ao se localizar, por exemplo, nas vias respiratérias, devido as
mais altas concentracdes alcancadas neste local. O contrario pode acontecer, quando uma
bactéria sensivel se localiza em uma area onde o antibacteriano ndo atinge uma boa
concentragdo (RIVERON et al., 2003; JACOB; ANON; APPELBAUN, 2004; GARZA-
RAMOS; SILVA-SANCHEZ; MARTINEZ-ROMERO, 2009).

Para avaliar o perfil de sensibilidade de uma bactéria a um antibiético é realizado o
Teste de Sensibilidade aos Antibidticos (TSA), exame realizado em laboratério de
microbiologia, que avalia a capacidade de um antibidtico de inibir o crescimento
de bactérias em meio de cultura. Este teste indica, através do teste de sensibilidade, o
antibidtico que apresentou melhores resultados através do valor da concentracdo inibitdria
minima (MIC), que se refere a menor concentracdo do antimicrobiano adequada para inibir o
crescimento da bactéria e identificar espécies resistentes ou susceptiveis (CLSI, 2009).

A determinagdo do MIC de um antimicrobiano favorece a escolha de uma dosagem
adequada, evitando o seu uso indiscriminado. Consequentemente, a escolha da dose correta
pode prevenir o surgimento da resisténcia bacteriana (CLSI, 2009).

Na analise da susceptibilidade in vitro de microrganismos aos antimicrobianos por
meio do disco de difuséo, observa-se a presenca ou auséncia de uma zona de inibicéo. A zona,

ou halo, de inibi¢do é determinado pela medida do didmetro em torno do disco impregnado
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pelo antimicrobiano no qual foi verificado que ndo ha crescimento do microrganismo testado
(CLSI, 2009).

Os agentes antimicrobianos sao classificados para uso, de acordo com a sua eficacia
clinica, prevaléncia de resisténcia, custos e recomendacGes em consenso para a escolha
priméria ou alternativa de um antimicrobiano, considerando também a topografia da infeccdo.
Quanto a utilizacdo de um antimicrobiano estes podem ser selecionados pela escolha para uso
primario, secundario ou alternativo (CLSI, 2009).

Os resultados dos testes de susceptibilidade in vitro dos microrganismos aos

antimicrobianos séo reportados em trés categorias (Figura 1):

a) Isolados sensiveis — com o crescimento inibido em concentracBes usuais do agente
antimicrobiano para tratamento das infeccGes. Na leitura do antibiograma, os isolados
sensiveis apresentam maiores halos de inibicdo em torno do disco contendo antimicrobiano.
b) Isolados intermediarios — apresentam o valor de MIC proximo a concentragdo sérica do
antimicrobiano, com possibilidade de menor inibicdo do crescimento em comparacdo aos
sensiveis.

c) Isolados resistentes — com crescimento nas concentragdes testadas. Ou seja, ndo sdo
inibidos na presenca do antimicrobiano. Para os isolados resistentes, observam-se halos
menores ou ausentes em torno do disco contendo antimicrobiano (CLSI, 2009).

Figura 1: Teste de susceptibilidade dos microrganismos em disco de difusdo em agar

Muller Hinton com discos de ceftriaxona, ciprofloxacina e vancomicina

Resistente - auséncia do

halo de inibicao. =
> Sensivel - halo de
Crescimento do .
. . inibicdo formado
microrganismo em

. em torno do disco
torno do disco contendo

S " contendo
antimicrobiano.

antimicrobiano.

Fonte: DAMASCENO, 2010, p. 25.
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Considerando a importéncia clinica e epidemioldgica da resisténcia bacteriana, alguns
agentes incidem em adicional preocupacgdo nas instituicbes de saude em todo o mundo as
infeccbes provocadas por: Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella
pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa e Enterobacter, tendo em
vista a alta patogenicidade, a facilidade de transmissdo cruzada e a maior resisténcia destes
aos antimicrobianos. Segundo dados da National Healthcare Safety Network ha evidéncias de
que estes patdgenos sejam responsaveis, em média, por 40% das infeccBes em pacientes
hospitalizados (RICE; OHIO, 2010).

As bactérias que merecem destaque sdo os bacilos Gram-negativos como a Klebsiella
pneumoniae produtora de carbapenemase (KPC). A resisténcia aos carbapenémicos também
tem sido observada em diversas Enterobacteriaceas, incluindo Enterobacter, Escherichia coli,
Salmonella e Citrobacter spp. (RICE; OHIO, 2010).

A prevaléncia da KPC pode variar geograficamente, de acordo com o European
Antimicrobial Resistance Surveillance System tendo sido identificada em diversos paises e ja
se tornando endémica em alguns como a Grécia, devido as taxas elevadas de isolados (WHO,
2009).

As carbapenemases presentes na Klebsiella pneumoniae, geralmente conferem
resisténcia a todos 0s agentes beta-lactdmicos, incluindo penicilinas, cefalosporinas,
monobactamicos e carbapenémicos. A preocupacao da comunidade cientifica é ainda maior
quando se refere a identificacdo da KPC em laboratorios, pelo uso de sistemas automatizados,
0 que pode subestimar o valor do MIC, que se refere a menor concentracdo do antimicrobiano
adequada para inibir o crescimento da KPC e identificar espécies resistentes como
susceptiveis (MOELLERING et al., 2007).

Na evolucdo da resisténcia bacteriana, outro fato se refere a identificacdo em 2009, na
india, da Klebsiella pnemoniae e Escherichi coli produtora de metalobetalactamase
denominada NDM-1 (metalo-betalactamase 1 de Nova Delhi), com agdo idénticas a da KPC
tendo sido registradas também no Paquistdo, Inglaterra, Portugal e Estados Unidos. As novas
bactérias chegaram a Gra-Bretanha, trazidas por pacientes que viajaram para a India ou
Paquistdo para realizar tratamentos cosméticos, recentemente no Brasil, foram detectados

casos de microrganismos produtores de NDM-1 na cidade de Porto Alegre, no estado do Rio
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Grande do Sul. Estima-se que a velocidade com a qual a NDM-1 propaga este mecanismo de
resisténcia seja 100 vezes maior que a KPC (KUMARASAMY et al., 2010; ANVISA, 2013).

A enzima NDM-1 causa a inativacdo de antimicrobianos, sendo resistentes aos
betalactamicos disponiveis, incluindo os carbapenémicos. Cepas produtoras de NDM-1 estdo
associadas ao aumento da morbidade e da mortalidade das infecgdes relacionadas a
assisténcia a saude. As implicacbes em relagdo ao tratamento das infecgdes causadas por esse
grupo de bactérias sdo relevantes, uma vez que as opgOes terapéuticas tornam-se mais
limitadas quando comparadas a outros agentes com perfil de resisténcia. Além do impacto
clinico, ha também o epidemioldgico, ja que os genes que codificam essas enzimas estdo
localizados em plasmidios, que podem ser transferidos facilmente entre diferentes géneros e
espécies bacterianas (ANVISA, 2013).

As infeccbes causadas por bacilos Gram-positivos (BGP), ainda se mostram
predominantes, caracterizando-se pelo reduzido perfil de sensibilidade a diferentes
antimicrobianos, o que contribui para diminuir as opgoes terapéuticas e os indices elevados de
mortalidade (RICE; OHIO, 2010).

A exemplo do VRE, que apresenta ampla disseminacdo em instituicdes de salde, o
Staphylococcus aureus resistentes a meticilina (MRSA) e oxacilina (ORSA) e Streptococcus
pneumoniae resistentes a penicilina estdo presentes em hospitais e na comunidade (HUANG
et al., 2006).

Para a contencdo da resisténcia bacteriana, cabe ainda ressaltar os registros da
colonizacdo por Staphylococcus aureus resistentes a meticilina, conhecido por ser uma das
principais causas de IRAS em todo mundo nos ambientes hospitalares e na comunidade. No
ambiente hospitalar o Staphylococcus aureus resistentes a meticilina (HA-MRSA), afeta
pacientes com fatores predisponentes (hospitalizacdo prolongada, procedimentos cirlrgicos e
uso de dispositivos invasivos). Em pacientes advindos da comunidade o Staphylococcus
aureus resistentes a meticilina (CA-MRSA), coloniza pacientes saudaveis, comumente em
locais fechados onde vérias pessoas estdo em contacto directo ou indirecto umas com as
outras, camo: prisfes; quartéis militares; escolas; ginasios e academias (KLUYTMANS-
VANDENBERGH; KLUYTMANS, 2006). No Brasil, apesar de ainda haver poucos estudos
sobre a magnitude de CA-MRSA, pode-se inferir em possivel subnotificagdo por dificuldades
de identificacdo que seguramente também vé&o repercutir em aumento dos casos nos hospitais
(HORNER et al., 2013).
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A continua emergéncia de microrganismos resistentes nas instituicdes de saude e até
mesmo na comunidade tem se constituido um grande desafio, sendo assim, a resisténcia
bacteriana emerge como um problema mundial de satde pablica, atraindo a atencdo de 6rgéos
governamentais nacionais e internacionais como a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA), OMS, o CDC e associacdes de controladores de infecgdes hospitalares nacionais
e internacionais, além da industria farmacéutica internacional (HAMBRAEUS, 2005;
PASKOVATY et al., 2005; BECKER, HU, BILLER-ANDORNO, 2006).

O conhecimento da resisténcia bacteriana bem como seus mecanismos de ocorréncia,
evidencia o desenvolvimento de mudangas significativas nos perfis de colonizagéo e IRAS
dos pacientes na UTI, favorecendo subsidios para adogdo precoce de medidas adequadas que

permitam a prevencdo e o controle de eventos indesejaveis nestas unidades.

3.2 Epidemiologia das Infec¢bes Relacionadas a Assisténcia a Saude

As infeccBes adquiridas no ambiente hospitalar podem estar associadas a
procedimentos diagndsticos e/ou terapéuticos, realizados durante o periodo de internacao ou
na assisténcia recebida, em home care, clinicas especializadas e outros. Os fatores de risco
associados a aquisicdo de infecgdes, de um modo geral, estdo relacionados ao paciente e ao
uso de procedimentos invasivos (MINISTERIO DA SAUDE, 1998).

O envelhecimento das populacdes e a ocorréncia cada vez mais frequente de situacfes
que predispdem os individuos a incapacidade imunoldgica, tais como o emprego de farmacos
imunossupressores, a adogdo de técnicas invasivas de diagnostico, e 0 uso de antibidticos
favoreceram o surgimento de agentes oportunistas que em condi¢des propicias assumem um
papel relevante enquanto agentes patogénicos (TAVORA et al.. 2008; HOOTON; GUPTA,
2012).

Devido ao avango da tecnologia empregada nas unidades de terapia intensiva, essa
constitui um importante foco de atencédo relacionada as praticas assistenciais por representar,
em média de 20 a 30% de todas as infec¢des notificadas no &mbito hospitalar (SILVA, 2003;
BANDERO FILHO; RESCHKE; HORNER, 2006).

Na UTI ha elevada incidéncia de bacterias resistentes, com repercussdes dentro da

unidade e em todo o hospital, j& que pacientes advindos desses setores podem manter-se como

30



Revisdo de literatura

reservatorios assintométicos desses germes, disseminando-os intra e interinstitucionalmente
(CARVALHO et al., 2007).

As bactérias Gram positivas sdo 0s patdgenos mais frequentemente relatados,
destacando-se o Staphylococcus aureus meticilino-resistente responsavel por 60% das IRAS
em UTI, outros agentes etioldgicos isolados sdo: Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter,
Klebsiella e Enterobacter (ESEN; LEBLEBICIOGLU, 2004; MESIANO; MEICHAN-
HAMANN, 2007; FLORES; PICOLLI, 2008).

A gravidade e a extensdo das complicacdes causadas por microrganismos resistentes
variam de acordo com a populagédo afetada, a estimativa do European Center ou centre for
Disease Prevention and Control (ECDC) é de que as IRAS causadas por MR atinjam um em
cada vinte pacientes hospitalizados, o aumento da morbidade e da mortalidade decorrente
dessas infeccbes estd diretamente relacionado ao dificil tratamento, em razdo da pouca
disponibilidade de drogas eficazes (SADER et al.,2004; SIEGEL et al., 2006; ZARB et al.,
2012).

Na Europa, o sistema de vigilancia de resisténcias antimicrobianas, The European
Antimicrobial Resistance Surveillance System (EARSS), disponibiliza dados sobre a
susceptibilidade de bactérias relevantes no continente europeu. Permite assim a analise dos
padrbes de resisténcia bacteriana ao longo do tempo, entre diferentes regides e paises (WHO,
2009).

Segundo o Centers for Disease Control and Prevention, nos Estados Unidos, a cada
ano, um em cada 20 (5%) pacientes internados nos hospitais adquire IRAS, gerando gastos
que chegam, aproximadamente, entre 26 a 33 bilhdes de délares (SIEGEL et al., 2007).

No Brasil, a magnitude do problema das infeccdes relacionadas a atencdo a saude
apesar de sistematizada em muitos hospitais ndo é realizada rotineiramente, mas em um
estudo realizado em 99 hospitais, revelou uma prevaléncia de infec¢do hospitalar de 15,5%,
observou-se também que acdes de controle de infec¢des tornadas obrigatdrias desde 1983,
ainda ndo eram executadas por diversos hospitais. Além disso, instituicGes de satde publica
possuiam taxa de prevaléncia de IRAS de 18,4%, possivelmente associado ao atendimento de
casos de maior complexidade comparado aos privados, que quase sempre se destinam
prioritariamente a assisténcia a pacientes conveniados, atendendo casos mais seletivos e em

uma clientela com menor perfil de gravidade (PRADE et al., 1995).

31



Revisdo de literatura

Em uma andlise retrospectiva de 512 prontudrios analisados em um hospital pablico
universitario do Ceard, referéncia em transplante hepatico e renal, no ano de 2008, constatou-
se que 260 (50,8%) pacientes foram acometidos por IRAS. A prevaléncia das infecgcdes por
sitio foi: pneumonia (29%), septicemias (27%), trato urinario (17%), cateter central (11%) e
incisdo cirdrgica (9%). Os principais microrganismos encontrados foram Klebsiela
pneumoniae (22%), Staphylococcus aureus (20%), Pseudomonas aeruginosa (14%)
Acinetobacter (13%), Escherichia coli (10%) e Enterobacter spp. (9%) (NOGUEIRA et al.,
2009).

Vérios fatores sdo identificados como de risco para aumento das IRAS, como: a
hospitalizacdo anterior em UTI, uso prévio de antimicrobianos, tempo de internacdo
prolongado, comorbidades, tratamentos domiciliares, residéncia em instituicdes de longa
permanéncia, uso de cateteres, ventilagdo mecanica e a colonizacdo (D'AGATA, 2005; FISH;
OHLINGER, 2006; MONTERO et al., 2010; MAGIORAKOS et al., 2012).

A colonizagdo por MR em pacientes hospitalizados tem merecido crescente atencéo
dos servicos de controle de infeccdo hospitalar, pacientes assintomaticos é o principal
reservatorio de microrganismo resistente. O impacto dessa colonizagdo pode levar o individuo
a disseminar o MR e a desenvolver IRAS que se traduz por reinternagdes, sequelas, aumento
de custo e 6bito (FERRAREZE et al., 2007; SCHOEVAERDTS et al., 2012).

Pacientes com internacdo em UTI que ocupam leito, anteriormente ocupado por
pacientes que foram portadores de MR, tem risco quase 70 vezes maior, para O
desenvolvimento de colonizacdo e consequentemente de infeccdo, quando comparados a
outros pacientes (PHILIPE et al., 2010, REBMANN; ROSENBAUN, 2011 ).

A colonizagdo das mucosas e da pele por MR €, frequentemente, o primeiro passo na
patogénese das infeccBes hospitalares (JUNG et al., 2010; HORNER et al, 2013).

Vérias evidéncias apontam que a permanéncia de MR colonizando pacientes pode ser
longa. Um estudo na nova Zelandia acompanhou pacientes que adquiriram colonizacdo pelo
MRSA enquanto hospitalizados. Um ano ap0és a alta, 60% ainda estavam colonizados e, apds
trés anos, 39% ainda mantinham cultura de rastreamento positivo para 0 MRSA (ROBERTS;
WEST; MORRIS, 2004).

Na Franca pacientes identificados como portadores de MRSA em internagoes

anteriores mantiveram culturas de rastreamento no momento das readmissoes, e 40% deles
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eram portadores persistentes desse microrganismo, em média esses pacientes demoraram oito
meses para negativar as culturas (SCANVIC et al., 2001).

Na Espanha, em um estudo retrospectivo realizado em 2008, entre pacientes admitidos
na UTI, foi observada uma taxa de infecgdo treze vezes maior entre os pacientes colonizados,
destacando para pacientes com infeccdes por MRSA e bacilos Gram-negativos: Pseudomonas
aeruginosa e Acinetobacter baumanni multiressistentes (MOORE; COWMAN, 2008). Um
estudo na Holanda rastreou a colonizacdo por MRSA na admissdo hospitalar em cerca de
14.000 pacientes e encontrou associacdo com risco trés vezes maior de bacteremia nos
pacientes colonizados (WERTHEIM, et al., 2005).

Nos Estados Unidos, um estudo realizado em 2008, acompanhou pacientes que foram
colonizados por MR, durante a internacdo em uma UTI, foi observado que entre os 175
pacientes do estudo, 23% tiveram infeccdo durante o periodo de internacdo sendo 70% destas
por MR, com os sitios de infeccdo mais prevalente: sistema respiratério (54%); sistema
urinério (26%); infecgdes de sitio cirargico (14%) e sistema circulatorio (6%). Um ano apds a
alta 34% permaneceram colonizados sendo 0s microrganismos mais prevalentes 0 MRSA
(33%), Acinetobacter baumannii (25%), Pseudomonas aeruginosa (20%) e Klebsiella
pneumonia (12%) (DATTA; HUANG, 2008). Outro estudo acompanhou em uma UTI onde
52 pacientes que foram colonizados por MR sendo os mais prevalentes: Acinetobacter
baumannii (30%), MRSA (22%), Pseudomonas aeruginosa (18%), Enterobacter (16%),
Klebsiella pneumonia (10%) e Escherichia coli (4%), foi observado que dentre esses
pacientes o risco de adquirir IRAS foi treze vezes maior quando comparados aos pacientes
ndo colonizados (DAVIS et al., 2005).

De acordo com a Association for Professionals in Infection Control and Epidemiology
(APIC), sdo inaceitaveis praticas e comportamentos inseguros que cologuem em risco
pacientes e profissionais de saide (WARYE; MURPHY, 2008).

No entanto, segundo dados do CDC, estima-se que 30% das infec¢Oes hospitalares
podem ser evitadas por meio de medidas as precaucfes padrdo e, baseadas em vias de
transmissdo das doencas (NOGUEIRA et al., 2009; SYDNOR; PERL, 2011).

Estudos tém evidenciado que a identificacdo precoce de pacientes colonizados pode
aumentar a adesdo dos profissionais as boas praticas, diminuindo a infeccdo entre esses
pacientes, estes mostraram uma taxa 30% menor de IRAS associada a0 MRSA que em outros

hospitais que ndo instituiram medidas de vigilancia e o isolamento de pacientes colonizados
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(MCGINIGLE; GOURLAY; BUCHANAN, 2008; LUCET et al., 2005, BRENWALD;
BAKER; OPPENHEIM, 2010)

O uso de vigilancia ativa para deteccdo precoce de portadores assintomaticos de
bactérias resistentes tem sido discutido em alguns estudos, pacientes que apresentam
colonizagdo por MR em um ou VArios sitios do corpo podem apresentar risco de contaminacao
de profissionais de saude e do ambiente, com consequente chance de maior transmissao, seja
através de contato direto ou ambiental, além da sua presenca estar associada ao aumento da
morbidade e mortalidade entre os pacientes que desenvolvem infeccdo (CORDOBA et al.,
2011; HORNER et al., 2013; GOLDSACK, et al., 2014).

O uso de culturas de vigilancia pode reduzir a incidéncia de infeccdo por MR, mas
recomendacdes, sobre os métodos de deteccdo precoce devam ser baseados em evidéncias
definitivas para serem realizados (KUMAR et al., 2009).

Em suas diretrizes, as organizagOes profissionais, como a Society for Healthcare
Epidemiology of America e o Institute for Healthcare Improvement, recomendam o uso de
culturas de vigilancia, no entanto, ndo ha consenso entre os especialistas, sobre a definicao de
detalhes da implantacdo e instituicdo dos protocolos para as culturas de vigilancia (MUTO et
al., 2003; WEINGER, 2008).

Medidas de controle para prevencdo da disseminacdo de MR, através da vigilancia
epidemioldgica de pacientes colonizados, devem ser norteadas por a¢des sistematizadas a fim
de prevenir as IRAS, faz-se necessario concentrar pesquisas sobre a definicdo de detalhes
como: avaliacdo da populacdo de riscos para colonizacdo, custo dos métodos de cultura,

definicdo do método e das rotinas para a efetiva implementacdo das culturas de vigilancia.

3.3  Seguranca do paciente como meta para prevencao de Infeccdes Relacionadas a

Assisténcia a Saude

Eventos adversos (EA), segundo a Organizacdo Mundial de Salde, sdo ocorréncias
indesejaveis e evitaveis, que resulta, em dano desnecessario ao paciente comprometendo a
seguranca daqueles que se encontram sob os cuidados dos profissionais de satde (IOM, 2000;
RUNCIMAN, et al., 2009; NABHAN, et al., 2012). Os agravos gerados por esses eventos

podem ser de carater fisico, social ou psicologico, podendo acarretar em algum efeito nocivo

34



Revisdo de literatura

como: doenca, lesdo, incapacitante ou a morte (PADILHA, 2001; GALLOTTI, 2004; WHO,
2005).

A ocorréncia de EA é considerada um sério problema relacionado a seguranca do
paciente que reflete na qualidade do cuidado prestado em todo o mundo (NASCIMENTO et
al., 2008; GIORDANI, et al., 2012).

Nos Estados Unidos estima-se que a incidéncia de EA em pacientes hospitalizados
ocorra em 3,7% dos pacientes internados, sendo que destes eventos 30% poderiam ter sido
evitados e 6,6% relacionaram-se com o Obito. Nos paises da Europa (Franca, Espanha e
Portugal) essa taxa esta em torno de 5,7% e os eventos adversos prolongaram o tempo de
internacdo em média 9 dias (ARANAZ-ANDRES et al, 2008; WILSON et al, 2012).

No Brasil, um estudo realizado em trés hospitais de ensino, com 27.350 pacientes,
mostrou que a incidéncia de EA foi de 7,6% e, destes, 66,7% poderiam ter sido evitados.
(MENDES et al, 2009).

A alta incidéncia de EA na assisténcia a salde tem provocado, ja ha alguns anos,
debates com vistas ao estabelecimento de medidas que minimizem a sua ocorréncia, por se
tratar de uma grave consequéncia ndo intencional do cuidado, passivel de prevencdo e com
repercussdes para a qualidade de vida do individuo acometido, sociedade e sistema de salde
em geral (MURFF et al., 2003; WHO, 2003; ANVISA, 2004; MENDES et al., 2005b;
ANVISA, 2011; MANSOA et al., 2011).

Sendo assim, no final da década de 1990, o Institute of Medicine (IOM) publicou o
relatorio “To Err is Humam: Building a Safer Health Care System”, estimando que entre
44.000 a 98.000 americanos morriam a cada ano, em funcdo de eventos adversos relacionados
a assisténcia a satde (WEINGER, 2008).

Segundo a OMS a magnitude do problema pode ser evidenciada pelos resultados do
relatorio do IOM, o qual aponta que 4% dos pacientes sofrem algum tipo de dano no hospital;
25% séo negligenciados, 70% desses eventos adversos provocam uma incapacidade temporal
e 14% dos incidentes sdo fatais (LAZAROU; POMERANZ; COREY, 1998; MENDES et al.,
2005a; WHO, 2008).

O impacto dos EA no sistema de salde, nas organizacBes governamentais e ndo
governamentais levou a adocéo de iniciativas para reduzir falhas, sendo uma delas a criagéo
da Alianca Mundial para a Seguranca do Paciente, pela OMS, responsavel por promover

acOes de monitoramento, reducéo e prevencéo desses eventos (WHO, 2003).
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A Alianca Mundial para Seguranga do Paciente, em 2004, mobilizou-se frente a
seguranca do paciente e a qualidade do cuidado, na Assembleia Mundial de Saude. A The
Joint Commission on Acreditation of Healthcare Organizations (JCAHO), a mais importante
organizacdo de certificacdo de qualidade em assisténcia medico-hospitalar e a Joint
Commission International, foram designadas como centros colaboradores da OMS em
“Solugdes para seguranca do paciente” (YOKOE; CLASSEN, 2008).

No ano de 2005 o Institute of Healthcare Improvement lancou a primeira campanha
para evitar, pelo menos, 100 mil mortes desnecessarias causadas por EA, teve a participacao
de aproximadamente 3.100 hospitais nos Estados Unidos, compartilhando dados de
mortalidade e implementando procedimentos para melhorar o cuidado de saude. Os avangos
incluiam a formacdo de equipes de resposta rapida, para atendimentos de emergéncia,
procedimentos para evitar infec¢cbes em UTI e em cirurgias e monitoramento de erros, como
na administracdo de medicamentos. O resultado superou as expectativas, evitando-se mais
mortes do que se esperava inicialmente (WEINGER, 2008).

Diante das boas perspectivas com a campanha anterior uma nova proposta, em 2006
foi lancada com o desafio de salvar 5 milhdes de vidas e como plataforma iniciativas para
melhorar a seguranca do paciente e impactando na qualidade da assisténcia nos Estados
Unidos. (WHO, 2009).

Dados da Organizacdo Mundial de Salde indicam que a cada dez pessoas que
precisam de cuidado a saude, pelo menos uma sofrera agravo decorrente de EA sendo que em
unidades de terapia intensiva, pode representar mais de 20% dos pacientes acometidos (WHO,
2003; MENDES et al., 2005b;).

Nas UTI o evento adverso mais frequente encontrado € a infeccdo relacionada a
assisténcia a salde, que afeta aproximadamente 2 milhdes de pessoas, causando cerca de
100.000 mortes, com custo estimado de 5 bilhdes de dolares por ano, nesse contexto destaca-
se a disseminacdo de microrganismos resistente impulsionada pelo uso indiscriminado e
inadequado de antimicrobianos (MANSOA et al., 2011).

A emergéncia dos MR tem sido progressiva nas Ultimas décadas, constituindo-se em
uma ameaca a salde publica em todo o mundo, sendo assim, a prevencdo da disseminagéo de
MR, constitui uma importante meta da alian¢ca mundial para a seguranca do paciente (MURFF
et al.,, 2003; WHO, 2003; ANVISA, 2004; MENDES et al., 2005b; ANVISA, 2011,
MANSOA et al., 2011).
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Pacientes colonizados representam a principal fonte de disseminacdo de MR, na
colonizagdo, apesar de ndo haver sintomas clinicos e imunolégicos de infeccdo, os
microrganismos estdo presentes nas superficies cutaneas e mucosas e podem atuar como
reservatorios de patogenos (GALOISE-GUIBAL et al., 2006; HENDERSON, 2006; BOYCE,
2007; DEDRICK et al., 2007; TREAKLE et al., 2009; OLIVEIRA; CARDOSO;
MASCARENHAS, 2009; OMS, 2009).

Todavia, a colonizacdo de pacientes ndo € rotineiramente identificada, apesar de
constituir uma fonte de microrganismos, muitas vezes, subestimada nos estabelecimentos de
cuidados em saude (SIEGEL et al., 2007; CALFEE, JENKINS, 2008; MARTINEZ-
CAPOLINO et al., 2010; ZAHAR et al., 2010; BIRGAND et al., 2013; MUZSLAY et al.,
2013).

Para a contencdo da disseminacdo de bactérias resistentes, medidas como cultura de
vigilancia e isolamento de pacientes portadores desses microrganismos sao destacadas em
diversos estudos. Ainda que tais recomendagdes sejam relevantes, sdo verificados como
lacunas a determinacdo do impacto/efetividade que cada medida produz (GBAGUIDI-
HAORE et al., 2008; RODRIGUEZ- BANO et al., 2009; MARTINEZ-CAPOLINO et al.,
2010; VIKRAM et al., 2010; BIRGAND et al., 2013).

Estratégias voltadas para a contencdo da disseminacao da resisténcia bacteriana tém se
pautado, essencialmente, na utilizacdo adequada de precaucOes-padréo e de contato, pelas
precaucOes por vias de transmissdo de microrganismos, buscando favorecer o controle das
infeccbes e prevencdo da disseminacdo de patdgenos entre pacientes, profissionais e
ambientes (SIEGEL et al., 2006; SIEGEL et al., 2007).

Dentre as medidas de precaucdo, merece destaque a higienizagdo das méos, indicada
antes e apds o contato com o0 paciente, apds a remocdo das luvas, antes de manipular
dispositivos invasivos, apos o contato com fluidos ou secre¢des corporais, pele ndo integra e
feridas, ao mudar de um sitio contaminado do corpo do paciente para outro limpo e apos
contato com objetos inanimados (OMS, 2009; RANDLE, ARTHUR, VAUGHAN, 2010;
SMITH et al., 2012).

Apesar do reconhecimento dos desafios no controle das infec¢bes resultantes do
crescente registro de bactérias resistentes, na pratica didria do cuidado realizado nas
instituicOes de saude, ainda se observam dificuldades de adesdo as praticas de um cuidado

seguro, sendo que a higienizacdo das méos ndo ultrapassa 50% de adesdo nas situagoes
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necessarias (CLOCK et al., 2010; MAYER et al., 2011; SMITH et al., 2012; KALATA,
KALANGE, MUULA, 2013).

A rapida deteccdo de pacientes colonizados por bactérias resistentes, acrescida da
adesdo as medidas de controle, pode reduzir a disseminacdo destes patdgenos e impactar as
taxas de infeccGes, morbi-mortalidade e, consequentemente, nos custos hospitalares
(TACCONELLLI, 2009; REILLY etal., 2012 ; LANDELLE, PAGANI, HARBARTH, 2013).

A resisténcia, embora seja considerada um problema critico, especialmente entre
microrganismos associados as IRAS nos paises desenvolvidos, € mais grave naqueles em
desenvolvimento, onde faltam recursos financeiros, humanos e laboratorios de microbiologia
e de qualidade desejavel na maioria dos existentes (CORDOBA et al., 2011; KABBANI et al,
2013; SIEVERT et al., 2013).

Para evitar o avanco dos casos de contaminacdo por bactérias resistentes, a Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) tem proposto estratégias para contencdo da
resisténcia microbiana como: medidas de controle de infeccdo relacionado a assisténcia a
salde, desenvolvimento de protocolos terapéuticos para infeccdes prevalentes, normas para
prescricdo e dispensacdo de antimicrobianos a fim de controlar o uso indiscriminado dos
mesmos pela populagéo, controle de qualidade de laboratorios de anélises microbioldgicas e
autorizacdo de comercializagdo somente para antibidticos que atendem a padrbes
internacionais de eficacia, seguranca e qualidade (ANVISA, 2013).

No entanto, segundo Furrow (2011), apesar de esforcos e varias iniciativas observadas
apos a publicagdo “To err is human”, a dissemina¢do de MR e o nivel de ocorréncias de
infeccBes em hospitais ndo mudou significativamente.

Pela magnitude das IRAS, estudos indicam que cuidados de saude, realizados de
forma insegura, tem resultado em expressiva morbidade e mortalidade impactando
diretamente na baixa qualidade da assisténcia prestada, evidenciando a associacao direta entre
a ocorréncia deste evento adverso e 0 aumento do tempo de permanéncia refletindo ainda no
maior custo hospitalar (MURFF et al., 2003; LEAPE, 2008; MANSOA et al., 2011).

Contudo, estudos sobre a magnitude da incidéncia de colonizacdo, os fatores
associados e sua repercussdao nas IRAS, ainda representam uma lacuna importante na
realidade brasileira, indicando a necessidade e a importancia da realizacdo de mais pesquisas

sobre o assunto, 0 que possibilitaria a consolidacdo de estratégias de monitoramento da
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qualidade e da seguranca do paciente, voltadas especificamente para a prevengdo das mesmas
no ambiente hospitalar.
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4. METODOLOGIA

4.1 DELINEAMENTO DA PESQUISA

Trata-se de um estudo epidemioldgico do tipo coorte prospectivo. O estudo de coorte
permite 0 acompanhamento continuo de uma populacdo exposta a determinado risco. O
delineamento de coorte possibilita ainda, a determinacdo de caracteristicas associadas a um
desfecho especifico e o estabelecimento de uma relacdo temporal entre causa e efeito, com
forte base para interpretacdo causal (FLETCHER; FLETCHER, 2006).

4.2 LOCAL DO ESTUDO

A pesquisa foi realizada na Unidade de Terapia Intensiva, de uma instituicio
filantropica de medio porte, com nove leitos ativos de UTI geral, que atende uma
microrregido, composta por sete cidades que compreende aproximadamente 130 mil
habitantes, definida pelo Plano Diretor de Regionalizacdo da Saude de Minas Gerais.

A UTI recebe pacientes cirdrgicos, clinicos, de outros setores do hospital, da
comunidade, do pronto-atendimento e de outros hospitais.

A instituicdo estudada dispde dos seguintes servicos: pediatria, neurologia,
neurocirurgia, clinica médica, cirurgia geral, urologia, nefrologia, otorrinolaringologia,
cirurgia plastica, pneumologia, geriatria, cirurgia vascular, anestesiologia, radiologia,
hemodinamica, oftalmologia, broncoscopia, colonoscopia, endoscopia digestiva, servigo de
diagnostico por imagem, psiquiatria, hemodidlise entre outros.

A UTI ¢é classificada como de nivel Il, segundo critérios da ANVISA, por seus
procedimentos de alta complexidade ndo se estenderem aos pacientes do SUS, sendo apenas
contemplados com alta complexidade os pacientes de atendimentos conveniados e
particulares (ANVISA, 2010).

Segundo dados de 2014 dos registros da comissao de controle de infec¢do hospitalar, a
unidade estudada tem em média: taxa de ocupacdo de 87%, com mortalidade absoluta de
23,7%, taxa de infeccéo geral média da unidade de 17% e média de permanéncia de 8 dias. Os
sitios de infeccdo mais prevalentes sdo: sistema respiratorio (pneumonias) 28%, com 25% de
pneumonia associada a ventilagdo mecénica, sistema urinario (infeccbes do trato urinario)

10%, infeccBes de sitio cirargico (ISC) 5% e 3% infeccdes da corrente sanguinea (ICS).
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As bactérias resistentes com maior predominancia nos casos de infec¢do sdo:
Pseudomonas aeruginosas, Acinetobacter baumanni, Echerichia Coli, Enterococus e

Staphylococcus aureus.

4.3 POPULACAO/ AMOSTRAGEM

Participaram do estudo todos os pacientes admitidos na UTI, alvos do estudo, no
periodo de maio a agosto de 2014.
A coleta de dados teve inicio apés a assinatura do TCLE pelo préprio paciente ou por

familiar.

4.3.1 Critérios de inclusao

Foram elegiveis pacientes acima de 18 anos que atenderam aos seguintes critérios de
inclusdo:

e Admisséo por transferéncia de outra unidade hospitalar;

e Historia de internacdo prévia em UTI de até 1 ano;

e Pacientes institucionalizados (asilares, casa de repouso, presidiarios, etc).

Uma vez admitidos na UTI e enquadrados no protocolo de cultura de vigilancia, pelos
critérios de inclusdo ja descritos, estes eram, entdo, submetidos a coleta de culturas por meio
de swabs, os sitios de coleta compreenderam o nasal, axilar e virilha, para esses pacientes,
posteriormente, novas coletas eram realizadas semanalmente até a alta ou 6bito da UTI.

Para os pacientes que ndo se enquadraram nos critérios de inclusdo da admissdo, apds
permanecerem na unidade por sete dias, foram coletadas culturas de vigilancia, sendo nesses
pacientes realizadas novas coletas de acompanhamento de todos os sitios pré-definidos

semanalmente até sua alta ou ébito.

4.3.2 Critérios de exclusao
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Foram excluidos os pacientes que apresentaram as seguintes caracteristicas: ndo foram
elegiveis para o segmento de monitorizacdo aqueles que ndo atenderam aos critérios de

inclusdo na admissao e aqueles que permaneceram na UTI por periodo inferior a sete dias.

4.4 VARIAVEIS DO ESTUDO

4.4.1. Variavel dependente: Colonizacdo de pacientes por microrganismos resistentes
internados na UTI.
a) Sim
b) Néo

4.4.2. Variaveis independentes

1- Data da admisséo na UTI: Importante para determinar o tempo de permanéncia

e os intervalos de dias entre colonizacdo, infeccdo e desfecho.

2- Sexo

a) Masculino

b) Feminino

3- ldade

A idade foi calculada a partir da data de nascimento do paciente, expressas em anos

completos, e foi apresentada de acordo com o valor da mediana.

4- Origem do paciente

A procedéncia do paciente foi categorizada de acordo com a origem deste, da seguinte
forma:
a) Domicilio
b) OQutro hospital
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c) Outra unidade do hospital: especificado qual o local de procedéncia
d) Asilo

e) Outros: especificado qual o local de procedéncia

5- Internagdo anterior no Ultimo ano

A internacdo anterior do paciente no ultimo ano foi categorizada de acordo com o

local de internacéo em instituicdo hospitalar, da seguinte forma:

a) Sim
b) Nao

Onde: Local de internagdo anterior
a) UTI
b) Enfermaria

c) Outros

6- Especialidade clinica na admisséo, tipo de tratamento

O tipo de especialidade a qual o paciente pertencia foi avaliada de acordo com o

tratamento ao qual o mesmo foi submetido no momento da admisséo, podendo ser:

a) Clinico que englobam as especialidades:
-Clinico neurologico;
-Clinico cardiovascular;
-Clinico nefroldgico;
-Clinico geral.

b) Cirurgia

-Geral,
-Ortopédica;
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7- Indice de gravidade na admiss&o

Para a caracterizacdo da severidade clinica dos pacientes, foi adotado o indice de
gravidade clinica a admissao, segundo o critério APACHE Il (Acute Physiology and Chronic
Health Evaluation I1), aceito internacionalmente e utilizado para avaliar o risco do paciente
admitido na UTI de evoluir ao ébito (NOGUEIRA et al., 2007).

Para o calculo do APACHE II, foram consideradas as primeiras 24 horas da admisséo
do paciente na UTI, sendo as principais variaveis fisiologicas avaliadas: idade, patologia de
base, temperatura, pressdo arterial sistémica, frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria,
pressao de oxigénio, escala de Glasgow, sodio, potéssio e creatinina, dentre outras.

O APACHE II gera valores continuos, que variam de O (zero) a 71, sendo que guanto
maior a gravidade do paciente mais elevado o valor encontrado e maior o risco do paciente
evoluir a 6bito (NOGUEIRA et al., 2007). Neste estudo, esta varidvel foi expressa de acordo

com o valor da mediana.

8- Uso de antimicrobiano prévio a internacéo na UT]

O uso de antimicrobiano prévio a internacdo no UTI foi categorizado da seguinte

forma:

a) Sim
b) Né&o

Em caso positivo, para analise, os antimicrobianos foram alocados em categorias de
acordo com as classes indicadas: Penicilinas, cefalosporinas, aminoglicosideos,

carbapenémicos, peptdeoglicanos, polimixinas e fluorogquinolonas.

9- Histdria prévia de coloniza¢ao e/ou doenca infecciosa

Os microrganismos considerados resistentes, para colonizacdo e ou infeccdo foram
aqueles de relevancia epidemiologica, identificados de acordo com a especie e o perfil de

resisténcia:
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a) Sim
b) Néo

Em caso positivo, foi por Colonizacéo ou infeccéo:
a) Colonizacao;
b) Infeccéo.

Se infecgéo, especificar o sitio:
a) Infeccdo do trato respiratorio;
b) Infeccdo do trato urinrio;
c) Infeccdo da corrente sanguinea;

d) Infeccéo de sitio cirurgico.

10- Permanéncia prévia do paciente a UTI na instituicdo

Foi considerado o tempo de permanéncia do paciente prévia na UTI da instituicdo, em

dias completos, no periodo de um ano, expressa de acordo com o valor da mediana.

11- Permanéncia prévia do paciente a UTI, se de outra instituicdo

Foi considerado o tempo de permanéncia do paciente prévia na UTI de outra
instituicdo, em dias completos, no periodo de um ano, expressa de acordo com o valor da

mediana.

12- Uso de procedimento invasivo

Foi considerado o uso de dispositivo invasivo, de acordo com a presenca ou nao do
mesmo.
a) Sim
b) Né&o

Se sim, tipo de dispositivo invasivo:
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a) Sonda vesical de demora;
b) Cateter Venoso central;

c) Ventilacdo mecanica;

d) Sonda nasal (Nasoentérica);

e) Drenos.

13- Infeccéo relacionada a procedimento invasivo

Foi considerada infeccédo relacionada a procedimento invasivo, a presenga de infec¢ao
durante o periodo de internacdo na unidade, associada a ventilagdo mecanica, infeccdo do
trato urinario, associada ao cateter venoso central e outros, reportada em prontuario pelo
profissional médico, foi também verificado qual o tipo de antimicrobiano utilizado e os dias
de duracéo do tratamento.

a) Sim
b) Néao

Em caso positivo foi determinado qual o procedimento invasivo, e se houve
tratamento com antimicrobiano:
a) Sim;
b) Néo.

Em caso positivo, foi evidenciado qual o antimicrobiano utilizado e a duracdo do

tratamento em dias.

14- Uso de antibioticoterapia

Foi considerado o uso de antibiotico:
a) Sim
b) Nao

Foi considerado o tempo de uso de antibioticoterapia, durante a internagdo na unidade

e 0 periodo da duragdo do tratamento, sendo expresso de acordo com o valor da mediana,
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segundo a duracéo terapéutica recomendada por guidelines internacionais (ASTIGARRAGA
etal., 2007; MENSA et al., 2008; MERMEL et al., 2009; LIU et al., 2011)

15- Dias de dispositivos invasivos até a colonizacéo

Foi considerado o tempo de permanéncia dos procedimentos invasivos, em dias, até a

colonizacdo por microrganismo resistente.
a) Dias de uso de sonda vesical de demora;
b) Dias de uso de do Cateter venoso central;
c) Dias de uso de ventilacdo mecanica.

16- Doenga infecciosa por MR

a) Sim
b) Nao

17- Isolamento de microrganismos da infec¢ao

Os microrganismos considerados para a infeccdo dos pacientes foram aqueles de

relevancia epidemioldgica, identificados de acordo com a espécie e o perfil de resisténcia:

Quadro 1 - Marcadores de resisténcia aos antimicrobianos dos microrganismos de

relevancia epidemioldgica

Microrganismos Antimicrobianos
Enterococcus faecium Ampicilina e vancomicina
Staphylococcus aureus Oxacilina, vancomicina
Klebsiella pneumoniae Ceftriaxona, carbapenémicos (imipenem)
Acinetobacter baumannii Ciprofloxacina, ceftriaxona, carbapenémicos (imipenem)
Pseudomonas aeruginosa Ciprofloxacina, ceftriaxona, carbapenémicos (imipenem)
Enterobactérias Ampicilina, ceftriaxona e ciprofloxacina

Fonte: CLSI, 2011; RICE; OHIO, 2010.
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O perfil de resistétncia foi determinado considerando o0s antimicrobianos
recomendados para teste e de maior frequéncia de utilizacdo na UTI de estudo para tratamento
das infeccdes causadas pelas principais espécies bacterianas de relevancia epidemioldgica
destacados no quadro 1 (CLSI, 2011).

18- Desfecho

Foram consideradas como desfecho do paciente, ap6s o tratamento, as seguintes
condigdes:
a) Obito
b) Alta

19- Tempo de permanéncia na UTI

Considerado o tempo de permanéncia do paciente na UTI, da data de admissdo neste
setor até a alta da UTI para outra unidade ou 6bito, em dias completos, expressa de acordo

com o valor da mediana.

20- Cultura de vigilancia

Foi considerada cultura de vigilancia a coleta realizada com swab axilar, nasal e de
virilha.

Foi realizada a cultura de vigilancia e o numero de coletas realizadas foi descritas de
acordo com o numero de vezes em que foi necessario realizar o procedimento, com a

descricdo da data da coleta e o resultado.

Primeira coleta: com indicacéo da data em que foi realizada.
Resultado do swab:
a) Negativo
b) Positivo
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Em caso positivo foi assinalado no quadro 2 qual(is) microrganismo(s) foi(ram)

isolado(s) e em quais sitios:

Quadro 2 — identificacéo de sitio de colonizacdo quanto ao perfil de resisténcia do

microrganismo

Sitio de Microrganismo(s) Perfil de resisténcia
coleta
1- Nasal: ( ) sensivel () resistente
2- Virilha ( ) sensivel () resistente
3- Axilar ( ) sensivel () resistente

21- Intervalo entre a colonizagdo e a admissao

Foi considerado o tempo, em dias, entre a admissdo do paciente e a colonizacdo por

microrganismo resistente, expressa de acordo com o valor da mediana.

22- Intervalo entre a colonizagéo e a alta da UTI

Foi considerado o tempo, em dias, entre a colonizacdo do paciente, por microrganismo

resistente, e a alta da UT], expressa de acordo com o valor da mediana.

23- Intervalo entre a colonizacao e diagnostico da infec¢cao

Foi considerado o tempo, em dias, entre a colonizacdo do paciente, por microrganismo

resistente, e o diagndstico de infeccao, expressa de acordo com o valor da mediana.

24- Intervalo entre a colonizacao e o dbito

Foi considerado o tempo, em dias, entre a colonizacdo do paciente, por microrganismo

resistente, e 0 dbito, expressa de acordo com o valor da mediana.
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4.5 ROTINA DE MONITORIZACAO NA INSTITUICAO

4.5.1 Coleta das amostras das culturas de vigilancia

A coleta das amostras era realizada rotineiramente na unidade, de acordo com o
protocolo de cultura de vigilancia da instituigdo, que consistia em coletas de swabs realizadas
na admissdo para os pacientes que contemplavam os critérios no momento da internacéo, e
caso esses pacientes permanecessem na UTI, apos sete dias eram novamente coletados os
swabs. Para aqueles que ndo foram submetidos ao protocolo no momento da admisséo e que
permaneceram na unidade, a cada sete dias eram coletadas amostras.

Ressalta-se que durante o periodo do estudo, as amostras foram realizadas pela propria
pesquisadora, na admissao e durante a permanéncia do paciente na unidade, afim de assegurar
a técnica correta de coleta e 0 envio em tempo habil das amostras ao laboratdrio para analise.

Para assegurar a coleta da admissdo, os enfermeiros da unidade comunicavam a
pesquisadora quando havia internacdes na UTI, e para a continuidade das coletas elaborou-se
um cronograma com a previsao das datas das coletas subsequentes.

Era utilizada a técnica de Swabs (Swab Haste Plastico - J. P), para cada sitio anatémico
dos pacientes foi rolado um swab estéril embebido com solugdo salina sobre a &rea
delimitada, conforme explicado abaixo.

4.5.2 Sitios anatdmicos

4.5.2.1. Swab de mucosa nasal (MERMEL et al., 2011)
a) O swab umedecido em salina estéril foi introduzido na narina anterior, com duas rotacdes

em contato com a membrana nasal.
4.5.2.1. Swab axilar (MERMEL et al., 2011)
a) O swab umedecido em salina estéril foi rolado atécnica em Z durante 10 segundos em cada

uma das pregas axilares anterior para as posteriores da linha axilar lateral.

4.5.2.1. Swab de virilha (MERMEL et al., 2011)
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a) O swab foi umedecido em salina estéril e rolado com a técnica em Z por 10 segundos da

virilha anterior lateral para a anterior medial.

4.5.3 ldentificacdo dos microrganismos

A identificacdo dos microrganismos foi realizada pelo laboratério na instituicdo, de
acordo com a rotina, da seguinte forma: as amostras clinicas foram distribuidas em 100ul, de
cada diluicdo, pela técnica de espalhamento, com alca de Drigalski estéril, em meios de
cultivo seletivos para os microrganismos.

As diluicbes foram preparadas em consonancia com a possibilidade de carga

microbiana das principais espécies bacterianas colonizadoras nos sitios de coleta (Quadro 3).

Quadro 3 — Meios de cultura utilizados no cultivo das amostras

Meios de cultura Bactérias
Agar MacConkey Klebsiella pneumoniae e Acinetobacter baumannii
Agar cetrimida Pseudomonas aeruginosa

Agar Baird Parker e Salt manitol | Staphylococcus aureus

Agar Bile Esculina Enterococcus spp

Fonte: CLSI, 2011

Para a obtencdo de culturas puras cada morfotipo foi cultivado em meio Brain Heart
Infusion - BHI, que foram utilizadas nos testes de identificacdo. A partir da cultura pura, todas
as amostras foram submetidas aos testes de coloracdo de Gram e catalase. Para a identificacdo
mais precisa em espécie, utilizou-se cartdes com testes bioquimicos Vitek para bactérias
Gram-negativas e Gram-positivas.

Os isolados identificados foram submetidos ao teste de antibiograma pelo método de
Bauer-Kirby (usando discos de difusdo contendo os antimicrobianos), 0s antimicrobianos
testados foram utilizados de acordo com o perfil dos marcadores de resisténcia dos
microrganismos de relevancia epidemiologica: a) para Enterococcus faecium foi testado
ampicilina e vancomicina, b) para Staphylococcus aureus foi testado oxacilina e vancomicina,
c) para Klebsiella pneumoniae foi testada ceftriaxona e carbapenémicos (imipenem), d) para

Acinetobacter baumannii e Pseudomonas aeruginosa foram testados ciprofloxacina,
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ceftriaxona e carbapenémicos (imipenem) e €) para Enterobactérias: ampicilina, ceftriaxona e
ciprofloxacina (CLSI, 2011).

4.6 COLETA DE DADOS

As informacdes foram coletadas pela prépria pesquisadora, diariamente na unidade de
estudo, utilizando-se registros dos prontuarios dos pacientes e resultados de exames
microbiologicos emitidos apds realizacdo das culturas de vigilancia na UTI.

Para a coleta de dados, foi elaborado um instrumento que reuniu as variaveis
dependentes e independentes descritas anteriormente, para atingir os objetivos definidos e que
serviu para registro de todas as informacdes (APENDICE A).

Foi necessario coletar informacdes sobre resultados de exames laboratoriais, para
pacientes com internagdes prévias em outras instituicdes, a fim de alcancar dados para o
estudo.

Ao término do segmento para cada paciente foi identificado o seu desfecho, seja por

alta ou obito.

4.7 ANALISE DOS DADOS

Os dados foram tabulados no programa estatistico Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) para Windows versao 19.0.

Primeiramente, foi realizada a analise descritiva dos dados para caracterizar a
populacdo de estudo, com a apresentacdo dos valores das medianas das varidveis continuas,
uma vez que as variaveis continuas nao apresentaram distribui¢do normal, e do valor absoluto
e percentual das varidveis categoricas. Para testar a normalidade das variaveis, utilizou-se o
teste Kolmogorov - Smirnov.

A analise estatistica foi realizada pelo teste T de Student, teste x* (qui-quadrado). A
analise bivariada foi utilizada para identificar as variaveis com P < 0,20 para insercdo destas
em modelo multivariado.

As variaveis associadas a colonizacdo de pacientes com P < 0,20 foram inseridas no
modelo de regressdo logistica. Foi considerado um nivel de significancia de 5% e intervalo de

confianca de 95%.
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4.8 ASPECTOS ETICOS DA PESQUISA

Atendendo a Resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saude este estudo foi
submetido a0 Comité de Etica em Pesquisa (COEP) da Universidade Federal de Minas Gerais
(UFMG), tendo sido aprovado, conforme parecer CAAE - 25496113.1.0000.5149 (ANEXO
1) e, ainda, por se tratar de um estudo realizado no ambito do Hospital S&o Jodo Batista
(Vicosa/MG), também foi encaminhado a Comissdo de Ensino, Pesquisa e Extensédo (CEPE),
tendo recebido aprovacdo (ANEXO 2).

Os preceitos da referida Resolucdo para pesquisas envolvendo seres humanos foram
seguidos, ao paciente ou ao seu responsavel, apos sua anuéncia em participar do estudo foi
apresentado o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (APENDICE B). Aos
pacientes ou ao seu responsavel, foi garantido o anonimato e o carater voluntario da sua
participacdo, sendo que estes poderiam se retirar da pesquisa em qualquer momento, sem
nenhum o6nus. Ainda foi esclarecido que a utilizacdo dos dados seria destinada apenas para
finalidades académicas.

O TCLE continha as principais informacdes sobre a pesquisa, tais como objetivos,
contribuicdes, possiveis riscos, contato do pesquisador principal e Comité de Etica em
Pesquisa.

Ressalta-se que os resultados obtidos nesta pesquisa serdo colocados a disposi¢do dos
responsaveis pelos servicos participantes e a pesquisadora se colocou ao dispor para quaisquer

esclarecimentos que se fizessem necessario.
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5. RESULTADOS

Os pacientes incluidos no estudo foram divididos de acordo com o fluxograma abaixo,

que apresenta a distribuicdo dos pacientes ao longo do estudo (figura 2):

Figura 2 — Fluxograma com a distribuicdo dos pacientes investigados com swab de

cultura de vigilancia para presenca de MR, Vicosa, 2014

Total de Pacientes admitidos
(178)

Pacientes ndo incluidos no
protocolo de cultura de vigilancia
(114)

Pacientes no protocolo de cultura
de vigilancia (64)

Pacientes colonizados por MR Pacientes néo colonizados (23)
(41)

Pacientes colonizados por MR na
admisséo (22)

Pacientes colonizados por MR
durante a permanéncia na UTI
(19)

De acordo com o observado no fluxograma, apenas 64 pacientes foram incluidos no
estudo por preencherem os critérios do protocolo de cultura de vigilancia da instituicéo.
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Para fins didaticos, os resultados foram agrupados, de acordo com os dados

encontrados no estudo, sendo apresentados da seguinte forma:

Carateristicas dos pacientes submetidos ao protocolo de cultura de vigilancia:
descricdo das variaveis para os 64 pacientes incluidos no estudo;

Resultados das culturas de vigilancia e colonizacdo por MR: distribuicdo do
resultado de culturas realizadas para os trés sitios de coleta dos 64 pacientes incluidos,
e dos 41 pacientes que apresentaram cultura positiva;

Caracterizacdo dos pacientes que apresentaram colonizacdo a admissao:
descricdo das caracteristicas dos 22 pacientes que apresentaram colonizacao positiva
no momento da admissdo a unidade. Ressalta-se que esses pacientes ndo apresentaram
colonizagdo durante a permanéncia na UTI de estudo;

Caracterizacdo dos pacientes colonizados por MR durante a permanéncia na
UT]I: avaliacdo das varidveis para os 19 pacientes que foram colonizados por bactérias

resistentes durante a permanéncia na UTI.

5.1. Carateristicas dos pacientes submetidos ao protocolo de cultura de vigilancia

Em relacdo aos 64 pacientes que foram incluidos no estudo, a tabela 1, apresenta as

caracteristicas gerais destes, de acordo com as variaveis coletadas na admissdo a UTI.

Destaca-se que dos 64 pacientes analisados, 16/64 (25,0%) tiveram internacdo prévia

em UTI tanto da instituicdo em estudo quanto em outras instituicdes no Gltimo ano.
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TABELA 1: Caracteristicas gerais dos pacientes (n=64) acompanhados, de acordo com as

variaveis coletadas na admissdo a UTI - Vicosa — 2014

Variaveis Distribuicdo

N (%)
Sexo
Masculino 36 56,3
Feminino 28 43,8
Idade (Mediana em anos) 72 (40-93) -
Origem
Emergéncia 28 43,8
Outro hospital 8 12,5
Enfermaria 22 34,4
Institucionalizados 2 31
Domicilio 4 6,3
Gravidade - APACHE 11
<20 20 31,2
>20 44 68,8
Tipo de paciente
Clinico 58 90,6
Cirurgico 6 9,4
Internacdo anterior no altimo ano
Né&o 20 31,2
UTI 38 59,4
Enfermaria 6 9,4
Internacéo prévia na UTI da instituicao
Sim 27 42,2
Né&o 37 57,8
Internacéo prévia em UTI de outra instituicdo
Sim 34 53,1
Né&o 30 46,9

Quanto ao uso de dispositivo invasivo prévio: sonda vesical de demora, cateter venoso
central, ventilagdo mecéanica e sonda nasoentérica e a infeccdo anterior relacionada a

procedimento invasivo seguem os dados apresentados na tabela 2.
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TABELA 2: Distribuicdo dos pacientes submetidos ao protocolo de cultura de vigilancia
(n=64) quanto ao uso prévio de dispositivos invasivos e infeccdo anterior a internacdo —
Vigosa — 2014

Varidveis Distribuicao
N (%)
Uso de dispositivo invasivo prévio
Ventilagdo mecanica 30 46,8
Sonda vesical 45 70,3
Cateter venoso central 42 65,7
Sonda nasal 37 578
Drenos 2 3,1
Infeccdo em internagéo anterior relacionada a procedimento invasivo
Infeccdo respiratoria 18 28,1
Infeccdo Urinaria 5 94
Infeccdo Corrente sanguinea 3 4,7
Infeccdo do sitio cirurgico 2 3,1

Verificou-se que 65,6% (42/64) dos pacientes utilizaram mais de um tipo de
procedimentos invasivo prévio, os tempos médios de uso para SVD, SNE, VM e CVC foram:
12; 22; 8 e 7,6 dias respectivamente.

Na Tabela 3 estdo apresentados os dados relativos ao uso de antibidtico.

Constatou-se 0 uso prévio de mais de uma classe de antimicrobianos, sendo que 29/64
(45,3%) dos pacientes tiveram infeccdo relacionada a assisténcia a salde, com maior
prevaléncia de infeccéo do trato respiratorio 28,1% (18/64).

Dentre os pacientes avaliados 25,0% (16/64) foram portadores de microrganismos
resistentes em internacdo anterior, destaca-se que 6/64 (9,4%) apresentaram esses
microrganismos em colonizacédo e 10/64 (15,6%) em infec¢éo.

Os MR mais prevalentes encontrados nos casos de infeccdo prévia foram:
Acinetobacter baumanii (50,0%), Staphylococcus aureus (30,0%) e Pseudomonas aeruginosa
(20,0%).

57



Resultados

TABELA 3: Distribuicdo dos pacientes submetidos ao protocolo de cultura de vigilancia
(n=64) quanto ao uso prévio de antibidtico e as classes de antimicrobianos utilizadas

previamente — Vigosa — 2014

Varidveis Distribuicao

N (%)

Uso de antibiotico prévio

Sim 29 453

Né&o 35 54,7

Classe de Antimicrobianos (tempo em mediana de dias de terapia

antimicrobiana prévia)

Carbapenémicos 12 -

Glicopeptideos 10 -

Fluoroquinolonas 7 -

Cefalosporinas 5 -

As variaveis coletadas durante o periodo de permanéncia na unidade de estudo
(infeccdo por procedimento invasivo durante a internacdo, uso de antibioticos com destaque
para as classes e dias de uso, ser portador de MR na internacdo, o tempo de permanéncia e 0
desfecho) estdo apresentadas na Tabela 4.

Dos 35 pacientes que fizeram uso de ATB, avaliados durante o periodo de
permanéncia na unidade, observou-se que 54,7% (20/35) usaram associac¢do de dois ou mais
antibiodticos. Destacando-se 45% (9/20) de uso para glicopeptideo, 30% (6/20) para
cefalosporina de 32 e 42 geracdo e 20% (4/20) de carbapenémicos.

Durante o periodo de permanéncia na unidade, observou-se que 38/64 (59,4%) dos
pacientes tiveram infeccdo e a maioria apresentou IRAS associada a ventilagdo mecanica.

Quanto a evolucdo do quadro dos pacientes, 20/64 (31,3%) evoluiram a ébito, sendo
que destes, 11/64 (17,2%) tiveram infeccdo durante a internacdo e 20/64 (31,2%) foram
portadores de MR.
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TABELA 4: Distribuicdo dos pacientes submetidos ao protocolo de cultura de vigilancia
(n=64) de acordo com o uso de antimicrobianos, infeccdo por dispositivo invasivo, tipo de
antibiotico utilizado, tempo de permanéncia e desfecho durante a internacdo na UTI - Vigosa
—2014

Distribuicao
Variaveis
N %

Infeccdo por procedimento invasivo durante a internacao
Ventilagdo mecéanica 18 28,1
Sonda vesical 12 18,8
Cateter venoso central 5) 7,8
Sonda nasal (nasoentérica) 2 3,1
Drenos 1 1,6
Uso de Antibiotico durante a internacéo
Sim 35 547
Né&o 29 453
Classe de Antimicrobianos usados durante a internagdo (tempo médio em
dias de terapia antimicrobiana)
Carbapenémicos 15 -
Glicopeptideos 12 -
Fluoroquinolonas S -
Cefalosporinas 7 -
Dias de uso de ATB até a colonizacao (mediana em dias) 7 -
Portador de MR com infeccéo na internacéo (%)
Sim 15 234
Né&o 49 76,6
Dias de permanéncia (mediana em dias) 5,66 -
Desfecho
Alta 44 68,8
Obito 20 313

5.2. Resultados das culturas de vigilancia e coloniza¢do por MR

Dentre 0s 64 pacientes que participaram do protocolo de cultura de vigilancia,
41(64,1%) apresentaram colonizagdo por MR, para os quais foram realizadas 252 culturas de
vigilancia para trés diferentes sitios de coleta (axilar, nasal e virilha), sendo 58 (20,8%)
culturas positivas para MR (tabela 5).
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TABELA 5: Distribuicdo das culturas de vigilancia de pacientes internados em UTI de acordo

com sitio e 0 MR encontrado. Vigosa - 2014

Culturas de Vigilancia Total 252 (100%)

Culturas Positivas 58 (23%)

Total
Microrganismos Virilha Nasal Axila

Pseudomonas 6 0 5 11
Enterococcus faecium 5 0 0 5
Staphylococcus aureus 0 17 1 18
Acinetobacter 6 2 3 11
Enterobactérias 8 0 0 8
Klebsiela Pneumoniae 3 1 1 5
Total 28 20 10 58

Culturas Negativas 56 64 74 194

Quanto ao perfil de sensibilidade aos antimicrobianos nas amostras para MR foram
encontrados 0s seguintes resultados: Acinetobacter baumannii e Pseudomonas aeruginosa
resistentes a ciprofloxacina; ceftriaxona e carbapenémicos (imipenem) para todas as amostras;
para as cepas de Klebsiella pneumoniae foi encontrada resisténcia a ceftriaxona e
carbapenémicos (imipenem); nas culturas positivas para Staphylococcus aureus todas foram
resistentes a oxacilina (ORSA), mas nenhuma a vancomicina; para o0s achados de
Enterococcus faecium as amostras eram resistentes a ampicilina e vancomicina (VRE) e para
Enterobactérias: resisténcia a ampicilina, ceftriaxona e ciprofloxacina.

Em 26,8% (11/41) dos pacientes verificou-se colonizagdo por mais de uma espécie
bacteriana resistente simultaneamente. Nestes casos, foram registradas as seguintes
caracteristicas: a) apresentacdo de mais de uma bactéria Gram-negativa na virilha = 2 casos;
b) colonizacdo por Gram-negativo e ORSA = 6 casos; c) presenca de Klebsiela Pneumoniae e
ORSA =1 caso; e d) colonizacdo por Pseudomonas aeruginosa e Acinetobacter baumanni =
2 Casos.

Em relacdo a positividade das culturas de vigilancia e a distribuicdo do numero de

culturas coletadas e realizadas, seguem os dados apresentados na Tabela 6.
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TABELA 6: Distribuicdo das culturas de vigilancia positivas de acordo com o total de

pacientes colonizados por MR e o0 nimero de coletas realizadas - Vicosa - 2014

Culturas de vigilancia Total 252 (100%o)

Culturas Positivas Total de pacientes com culturas

= ] Total
Coletas Virilha Nasal Axila positivas
12 Coleta 10 8 4 22 22
2% Coleta 18 12 4 34 17
3% Coleta 0 0 1 1 1
42 Coleta 0 0 1 1
Total 28 20 10 58 41

Dentre os 22 pacientes com cultura positiva na admissao, 17 (77,3%), permaneceram
na unidade por sete dias e foram submetidos a novas culturas, sendo encontrada positividade
nos mesmos sitios e para 0s microrganismos encontrados anteriormente, sendo assim, esses
pacientes ndo foram reincluidos no estudo, uma vez que ndo apresentaram colonizagdo por

outros MR diferentes, daqueles encontrados anteriormente.

5.3. Caracterizacao dos pacientes que apresentaram colonizacdo a admissao

Dentre os 64 pacientes do estudo, de acordo com os critérios de inclusdo do protocolo
de cultura de vigilancia a admissdo na unidade (admissdo por transferéncia de outra unidade
hospitalar, historia de internacdo prévia em UTI de até 1 ano e pacientes institucionalizados),
62,5% (40/64) dos foram submetidos as coletas de swabs no momento de admissédo a UT], por
se enquadrarem em alguns dos critérios descritos acima, 59,4% (38/64) tiveram coletas de
culturas por ja terem internacdo prévia em UTI e 3,1% (2/64) por serem pacientes
institucionalizados.

Dentre os pacientes submetidos ao protocolo de cultura de vigilancia na admissao a
unidade, 55,0% (22/40), apresentaram colonizacdo positiva e 45,0% (18/40) apresentaram
culturas negativas.

Portanto, tornou-se relevante caracterizar e avaliar a distribuicdo destes pacientes
quanto as caracteristicas prévias a internacdo, pois 0s mesmos ndo se colonizaram durante o
periodo de internacdo na unidade, estando previamente colonizados.

Entre os pacientes colonizados na admissdo, na Tabela 7, estdo apresentadas as

caracteristicas dos pacientes colonizados e ndo colonizados.
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TABELA 7: Caracteristicas clinicas e assistenciais dos pacientes colonizados (n=22) e néo

colonizados (n=18) a admissdo na unidade. Unidade de Terapia Intensiva — Vigcosa — 2014

Colonizados na N&o colonizados | Valor-
Variaveis admissdo (N=22) na admissao p
(N=18)
N | % N | %

Sexo
Masculino 14 63,6 10 55,5 0.76
Feminino 8 36,4 8 44,5 ’
Idade (mediana em anos) 76 (68- - 74 (58-89) - 0.17

93) ’
Uso de antibi6tico prévio
Sim 12 54,6 7 38,9 0.03
Né&o 10 45,4 11 61,1 ’
Internacéo anterior em UTI
Sim 14 63,6 3 16,7 0.01
Né&o 8 36,4 15 83,3 ’
Classe de Antimicrobianos prévios
(tempo mediano em dias de terapia
antimicrobiana prévia)
Carbapenémicos 14(7-21) - 7(4-10) - 0,04
Glicopeptideos 20(10- - 0(0-0) - 0,01

30)
Fluoroquinolonas 7(5-10) - 7(4-12) - 0,48
Cefalosporinas 10(7-14) - 10(7-14) - 0,53
Uso de dispositivo invasivo prévio
Ventilagdo mecénica 9 41,0 5 27,8 0,02
Sonda vesical 15 68,2 9 50,0 0,68
Cateter venoso central 8 36,4 3 16,7 0,05
Sonda nasal (nasoentérica) 12 54,6 6 33,3 0,10
Drenos 2 9,0 0 0,0 0,20
Infeccdo em internagéo anterior
Né&o 1 4,5 13 72,2 0,07
Infeccdo respiratoria 7 31,8 3 16,7 0,78
Infeccdo Urinéria 10 45,5 2 111 0,06
Infeccdo Corrente sanguinea 3 13,6 0 0,0 0,40
Infeccdo do sitio cirurgico 1 4,5 0 0,0 0,38

Conforme dados da Tabela 7, entre os pacientes com colonizagcdo positiva na

admisséo, destacaram-se 0 uso de antibiotico prévio, mais especificamente os carbapenémicos
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e glicopeptideos, uso de dispositivo invasivo (ventilagdo mecanica) e internacdo prévia em
UT]I, entre os dois grupos analisados (p<0,05).

Dentre os pacientes com internacdo prévia em UTI, a maioria esteve internado nos
ultimos 3 meses que antecederam a entrada na unidade, com mediana de 12 dias de
permanéncia.

Para o indice de gravidade prévio, ndo se realizou analise comparativa, pois muitos
pacientes apresentaram internacdo prévia em UTI de outra instituicdo, portanto ndo foi
possivel ter acesso aos prontuarios, mas na avaliacdo a admisséo, 72,7% (16/22) apresentaram
pontuacdo de APACHE Il com mediana de 25 (19-27) pontos.

Quanto a origem dos pacientes, 68,2% (15/22) eram provenientes do setor de
emergéncia e 91% (20/22) tinham diagnostico clinico a admisséo.

Em relacdo aos dispositivos invasivos, 41% (9/22) utilizaram dois ou mais em
internacdo anterior. Similarmente, constatou-se o uso prévio de mais de uma classe de
antimicrobianos, sendo que entre os pacientes que apresentaram infecgdes, 14/22 (63,6%)
utilizaram ATB de forma empirica e 8/22(36,4%) no tratamento de infeccdes com
microrganismos previamente identificados para perfil de sensibilidade aos antibidticos
(Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus spp, Escherichia coli e Acinetobacter baumannii). O
tempo médio de utilizacdo prévia desses ATB no tratamento de pacientes com infecgdes foi
de 12 dias.

Dentre os pacientes colonizados a admisséao, 36,4% (8/22) tinham MR identificado em
infeccdo prévia, 13,6% (3/22) apresentaram infeccdo por Acinetobacter baumannii, 9,1 %
(2/22) por Escherichia coli e por Staphylococcus spp.

A distribuicdo dos MR encontrados em colonizagdo & admisséo nos sitios anatdmicos
estdo demonstrados no Grafico 1.

Para os pacientes colonizados na admissdo, os MR mais prevalentes foram: 45,5%
(10/22) dos pacientes com Staphylococcus aureus em swab nasal, 18,2% (4/22) com
Enterobactéria, para swab nasal e 13,6% (3/22) com Enterococcus faecium em regido de
virilha.

Em relacdo a infecgdo, 12/22 (54,5%) desenvolveram infeccdo relacionada a
assisténcia a saude ap0s admissdo na unidade, sendo 3/22 (13,6%) apos trés dias de admisséo,
5/22 (22,7%) no 5° dia e 4/22 (18,2%) no 7° dia de permanéncia. Entretanto, 45,5% (10/22)

dos pacientes tinham diagnostico de infec¢do na admisséo.
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Gréfico 1 — Distribui¢ao dos MR de acordo com os sitios de coloniza¢do na admissao -
Vigosa - 2014
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Na Tabela 8 esta apresentado o modelo final de regressdo logistica, na analise

multivariada, para avaliagdo das varidveis associadas a colonizagao por MR.

TABELA 8: Ajuste do modelo de analise multivariada de variaveis associadas a colonizacéo

por MR de pacientes internados em UTI, Vicosa, 2014

Variavel Odds Ratio Intervalo de Valor-p
Confianca (95%)
Uso de Glicopeptideo prévio 10,0 4,46-14,33 0,001
Internacdo prévia em UTI 14,0 10,23-25,69 0,001

De acordo com a Tabela 8, permaneceram no modelo final de regressdo logistica, as
variaveis: uso de glicopeptideo e internacdo prévia em UTI com associa¢do a ocorréncia de
colonizacdo entre os pacientes com cultura positiva na admissdo. Além disto, ter tido
internacdo anterior em UTI e usar glicopeptideo aumentou a chance em 14 e 10 vezes,
respectivamente, de colonizacéo por MR.
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5.4. Caracterizacao dos pacientes colonizados por MR durante a permanéncia na UTI

Foram caracterizados 0s pacientes que apresentaram cultura positiva apenas durante a
permanéncia na unidade, ou seja, 41 tiveram colonizacdo, mas 22, ja estavam colonizados na
admissdo, sendo assim foram avaliados os 19 pacientes colonizados por bactérias resistentes
durante a internagéo.

Para identificacdo de fatores de risco para colonizacdo durante a internacdo, realizou
uma comparacdo dos grupos na andlise bivariada, entre pacientes colonizados durante a
internacdo e aqueles que em nenhum momento do estudo apresentaram cultura de vigilancia
positiva (23).

Portanto, entre os pacientes colonizados na unidade, a maioria era do sexo masculino,
pacientes clinicos e provenientes do setor de emergéncia, conforme dados apresentados na
Tabela 9.

Conforme a Tabela 9, na colonizagdo por MR durante a permanéncia na unidade,
destacaram-se o uso de antibio6tico prévio (Fluoroquinolonas), uso de dispositivos invasivos
(CVC e VM) e internacdo prévia em UTI.

Os MR mais prevalentes, em colonizacdo, foram: 26,3% (5/19) Pseudomonas
aeruginosa, 26,3% (5/19) Staphylococcus aureus, 44,4% (4/19) Enterobactérias, 15,8% (3/19)
Acinetobacter baumanni e 10,5% (2/19) Klebsiela pneumoniae.

Entre os 19 pacientes colonizados avaliados, 36,8% (7/19) evoluiram para infeccdes
durante a permanéncia hospitalar, apds segunda semana de permanéncia na unidade.
Entretanto 31,6% (6/19) destes pacientes estavam colonizados por bactérias resistentes com
perfil de sensibilidade aos antibidticos similares as bactérias isoladas em infec¢éo.

O tempo, de permanéncia na unidade, para pacientes colonizados, que durante a
internacdo desenvolveram infeccdo por MR, com perfil aos ATB semelhantes foi de mediana
de 10 dias.

Nas infec¢bes por bactérias resistentes com perfil de sensibilidade similar aqueles
presentes na colonizacdo, foram identificados Staphylococcus aureus 15,8% (3/19),
Acinetobacter baumannii 10,5% (2/19) e Pseudomonas aeruginosa 5,3% (1/19).

O Staphylococcus aureus resistente a oxacilina e Acinetobacter baumannii resistente

a carbapenémicos foram os principais microrganismos identificados em infecgdes na UTI.
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TABELA 9: Distribuicdo dos pacientes considerando as varidveis coletadas, segundo a
colonizacdo por MR durante a permanéncia na Unidade de Terapia Intensiva — Vigosa — 2014

Colonizagéo por MR

Variaveis Valor

Sim % Nao % p
(n=19) (n=23)

Sexo

Feminino 42,1 45,4 0.16

Masculino 57,9 54,5 ’

Idade (mediana em anos) 76,0 (54,0- 86,0) 68,0 (55,0-79,0) 0,40

Tipo de paciente

Cirdraico 21.0 27.3 ’

Origem

Emergéncia 63,2 50,0 0.78

Enfermaria 36,8 13,6 ’

Severidade Clinica

APACHE lI 26,0 (24,0-32,0)  15,0(10,0-22,0) 0,45

Internacgéo anterior no ultimo ano

UTI 52,6 34,8 0.02

Enfermaria 31,6 18,2 ’

Uso de antibidtico prévio

Sim 78,9 8,7

Néo 10,5 91,3 0,01

Classes de Antimicrobianos usados

previamente

Penicilinas 42,1 39,1 0,35

Glicopeptideos 31,6 21,7 0,62

Fluoroquinolonas 47,4 17,4 0,02

Carbapenémicos 42,1 21,7 0,76

Uso de procedimento invasivo prévio

Cateter venoso central 57,9 36,4 0,03

Ventilagdo mecanica 47,4 22,7 0,02

Sonda vesical 63,2 59,0 0,10

Sonda nasal (nasoentérica) 52.6 36.4 0.05

Dreno 0.0 0.0 -

Tempo de permanéncia na UTI (mediana em 8.5 6.5 0,09

dias)

66



Resultados

O periodo compreendido entre a colonizagdo e a ocorréncia de infec¢des por bactérias
resistentes com mesmo perfil de sensibilidade a antimicrobianos, aqueles presentes nos sitios

de pacientes previamente colonizados, variou de acordo com a espécie bacteriana (Gréafico 2).

Gréfico 2 — Periodo entre colonizacéo e ocorréncia de infec¢gdes por MR, com mesmo
perfil de sensibilidade antimicrobiana, entre pacientes internados em UTI - Vigosa -
2014
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As infecgdes por Staphylococcus aureus foram registradas, sete dias apds a
identificacdo de colonizacdo por este microrganismo. No caso de Pseudomonas aeruginosa,
foram verificadas infeccdes 14 dias apds a identificacdo de colonizacdo pelo microrganismo.

O tempo médio de uso de ATB entre os pacientes com infec¢do foi de 10 dias, com
destaque para uso de Fluoroquinolonas.

Em relacdo ao indice de gravidade na admissdo, a pontuacéo de mediana de APACHE
Il foi de 26,0 (24,0-32,0) pontos.

Entre os 19 pacientes com coloniza¢do durante a permanéncia na unidade, para o
modelo final de regressdo logistica, destacou-se a variavel: uso de Fluoroquinolonas e
internagdo prévia em UTI conforme resultado apresentado na Tabela 10.
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TABELA 10: Ajuste do modelo de analise multivariada de varidveis associadas a colonizagéo
por MR, de pacientes internados em UT], Vigosa, 2014

Variavel Odds Ratio Intervalo de Valor-p
Confianca (95%)
Uso de Fluoroquinolona prévia 4,50 2,86-10,23 0,001
Internagdo prévia em UTI 8,5 4,3-19,8 0,001

O uso de Fluoroquinolona e internacdo prévia em UTI, estiveram relacionados a

chance de colonizagéo por MR.
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6. DISCUSSAO

6.1 Carateristicas dos pacientes submetidos ao protocolo de cultura de vigilancia

Para 0 numero de pacientes selecionados no estudo, segundo os critérios de admissdo
no protocolo de cultura de vigilancia (n = 64), durante o segmento deste, verificou-se
similaridade com outros estudos que se propuseram a monitorar a colonizacdo por MR, em
UTI, em periodos que variaram de trés meses a dois anos, cujo total de pacientes avaliados
variou de 26 a 480 (LUCET et al.,, 2009; WEBER et al., 2010; MERMEL et al., 2011;
ALEXANDER et al., 2011; DERDE, et al., 2014).

A taxa global de colonizacdo por MR durante a permanéncia na UTI foi 64,1%, maior
do que resultados encontrados em outros estudos que evidenciaram percentuais semelhantes
variando de 13 a 54% (ANDRADE et al., 2006; WEBER et al., 2010; MORAES et al., 2013).

Verificou-se entre os pacientes colonizados que a maioria era do sexo masculino,
sendo que alguns estudos tém demonstrado que caracteristicas demogréaficas, em relacdo ao
sexo confirmam estes achados, uma vez que o numero de homens admitidos nas UTI foi
consideravelmente maior que de mulheres. Esses dados sdo compartilhados em muitos paises,
possivelmente devido aos habitos socioculturais, caracterizado por exercerem mais atividades
de risco, maior envolvimento em acidentes, uso de bebidas alcodlicas e fumo, por cuidarem
menos da saude e por terem dificuldades em se afastar do trabalho, procurando por ajuda
médica apenas diante de situagbes criticas (OLIVER; BLAKE; STEED, 2008;
MARKOGIANNAKIS et al., 2009).

Em relacdo a idade dos pacientes, estudos realizados em diversos paises, conduzidos
em UTI, mostraram idade semelhante para os pacientes colonizados, demonstrando que a
populacdo predominante foi de idosos com idade superior a 60 anos. O aumento na
expectativa de vida tem trazido novos desafios a satde publica, especialmente nos paises em
desenvolvimento (LIMA-COSTA; VERAS, 2003; ALMEIDA; LOURENCO, 2007). Os
pacientes idosos sdo responsaveis por 42 a 52% das admissGes em UTI e consomem cerca de
60% das diarias disponiveis, sendo a idade preditora do padrdo de morbimortalidade e
aumento do risco de aquisicio de microrganismo de importancia epidemiolégica (FEIJO et al,
2006; ALMEIDA; LOURENCO, 2007; NOGUEIRA et al, 2007; SHEIN; CESAR, 2010).

A taxa de pacientes portadores de MR, advindos do setor de emergéncia, foi
equivalente ao que é evidenciado em outros estudos com percentuais de 13 a 54%. Devido a

escassez de leitos em UTI, o setor de emergéncia mantem pacientes criticos que estdo em uso
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de procedimentos invasivos e antimicrobianos com permanéncia superior & recomendada, 0
que faz com que pacientes advindos dessa unidade tenham importancia epidemioldgica,
quando avaliados (MARDANI, 2009; OLIVEIRA et al., 2012).

Neste estudo ndo foi encontrado associacdo entre colonizacdo e o0 tempo de
permanéncia na UTI, talvez por ser este evidenciado como periodo mais curto que o
encontrado em estudos que tém relatado que o periodo de internacdo prolongado,
normalmente associado as condicOes clinicas dos individuos ou a complicacdes decorrentes
destas, tem se configurado como um fator de risco para a aquisicdo de microrganismos
resistentes (OLIVEIRA; BETTCHER, 2010; PARM et al., 2011; MORAES et al., 2013).

A avaliacdo da mortalidade estimada em pacientes hospitalizados portadores de MR,
apresentou mediana de 20,0 pontos, resultado semelhante a outros estudos realizados em UTI
(DEGORICIJA et al., 2006; LISBOA, et al., 2007). O APACHE Il é uma pontuacdo que tem
exatamente a funcdo de prever o risco de 6bito, sendo a avaliagdo dos indices prognosticos
objetivo de diversos estudos nacionais e internacionais. Na literatura ja esta estabelecida a
relevancia da utilizacdo desses sistemas nas UTI, sendo considerados indicadores importantes
para avaliacdo da assisténcia ao paciente critico (NOGUEIRA et al., 2007; FREITAS, 2010).

No que se refere aos diagndsticos de admisséo, resultado semelhante a este estudo foi
encontrado em outra investigacdo, na qual prevaleceram admissGes por pacientes clinicos
(71,3%), com maior taxa por complicacdes respiratorias (EVEILLARD et al, 2007; ZANON
et al, 2008).

6.2 Resultados das culturas de vigilancia e colonizagéo por MR

Estudos tém demonstrado que a recuperacdo de microrganismos resistentes de
importancia epidemioldgica em UT]I através de culturas de vigilancia, apresentam prevaléncia
para 0s seguintes sitios: nasal (58 a 91%), virilha (26 a 63%) e axilar (16 a 32%). Na
recuperacdo de MR, do presente estudo, na regido nasal e axilar foram encontradas taxas
menores do que nos estudos descritos, mas para regido da virilha, os dados sdo comparaveis,
com incidéncia de 48,3% de colonizacdo nessa regido do corpo (EVEILLARD et al., 2007,
MERMEL, et al., 2011).

Na pele, em locais parcialmente ocluidos, a exemplo da prega inguinal e regido axilar,

as populacgdes bacterianas podem ser mais estaveis ao longo do tempo. Em contrapartida, nos
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locais mais secos e mais expostos, a diversidade microbiana pode ser mais elevada e com
maior oscilacdo temporal. As alteracGes podem ocorrer ap6s alguns fatores externos, como o
uso de antibidticos ou a aquisi¢do de algum patégeno (GRICE et al., 2009; CHEN; TSAO,
2013).

Na avaliagdo da microbiota de popula¢des saudaveis, a mucosa nasal e a virilha foram
identificadas entre os sitios mais consistentes em relagdo & composi¢do e a estrutura da
comunidade microbiana em um estudo de caracterizacdo da variagdo temporal da microbiota
(GRICE et al., 2009).

Os microrganismos de relevancia epidemioldgica com maior incidéncia identificados
na colonizacdo de pacientes na UTI avaliada, foram os bastonetes Gram-negativos: Klebsiella
pneumoniae, Acinetobacter baumannii e Pseudomonas aeruginosa resistentes aos
carbapenémicos. Dentre os cocos Gram-positivos destacaram-se 0s Enterococcus faecium
resistentes a vancomicina e Staphylococcus aureus resistente a oxacilina. Um perfil similar de
colonizagdo por espécies bacterianas de relevancia epidemioldgica foi verificado em um
segmento de pacientes em instituicdo de longa permanéncia (PACIO et al., 2003).

Na colonizacdo por VRE, no presente estudo destacou-se o Enterococcus faecium,
igualmente ao registrado em estudos internacionais, nos quais verificou-se a predominancia
do mesmo microrganismo, porém em estudos com recuperacdo por swab na regido retal,
sendo registrado para esta espécie multirresisténcia a varios antibioticos, além de apresentar a
aquisicdo de resisténcia nos ultimos anos a vancomicina, linezolida e daptomicina
(HAYAKAWA et al.,, 2013; ZHANG et al., 2013). Frequentemente em estudos sobre
colonizacdo por VRE, o monitoramento é realizado por swab retal ou perianal e/ou amostras
de fezes ndo sendo rotineiramente encontrado em swab de virilha (PACIO et al., 2003;
BABADY etal., 2012; KIM et al., 2012; SOHN et al., 2013).

Estudos realizados no Brasil destacam maiores taxas de colonizagdo por Enterococcus
faecalis, ja estudos realizados nos EUA, demonstram a predominéncia de Enterococcus
faecium resistentes, registrando-se aumento nos altimos anos de 0,4% para 23,2% em
pacientes internados em UTI (WINSTON et al., 2002; FURTADO et al., 2011; ZHANG et
al., 2013).

No Brasil, alguns estudos prospectivos em UTI mostram taxas entre 14% e 25% de
colonizacao retal, em geral em pacientes com uso prévio de antibioticos (vancomicina) e com

historia de longa permanéncia hospitalar. Os Enterococcus resistentes a vancomicina tém sido
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associados a uma maior probabilidade em eventos de conjugacdo com transferéncia de genes
codificadores de resisténcia a vancomicina para Staphylococcus aureus (FURUNO et al.,
2005; HAYAKAWA et al., 2013).

A colonizacdo por Staphylococcus aureus resistentes a oxacilina, identificado em
pacientes na UTI, apresentaram taxas semelhantes as verificadas em um segmento onde
identificou 45,8% dos pacientes da UTI portadores de ORSA na regido nasal (STENEHJEM;
RIMLAND, 2013).

Ressalta-se que nos registros de estudos com pacientes colonizados por
Staphylococcus aureus, a prevaléncia desse microrganismo é mais evidenciada naqueles
pacientes com fatores predisponentes como: hospitalizagcdo prolongada, procedimentos
cirargicos e uso de dispositivos invasivos (MARDANI, 2009). Estudos recentes tém
demonstrado que colonizacdo por ORSA é um fator de risco conhecido para a infeccao
estafilococica subsequente e é a base para muitas intervengdes de programas de controle de
infeccdo (KALMEIJER et al., 2000; NOUWEN et al., 2005; STENEHJEM; RIMLAND,
2013).

Todavia, 0 maior percentual de colonizacdo durante o monitoramento na UTI foi
registrado em relagdo aos microrganismos Gram-negativos com destaque para Acinetobacter
baumannii e Pseudomonas aeruginosa resistentes e com menor incidéncia para Klebsiella
pneumoniae, similar ao encontrado em outros estudos realizados, onde foi observada a
colonizacdo por esses MR, identificando-se que o uso de dispositivos invasivos, a severidade
clinica e a presenca de feridas crénicas constituiram-se em fator importante na ocorréncia da
colonizagdo (SNYDER, O’FALLON, D’AGATA, 2011; KEMPF; ROLAIN, 2012).

O Acinetobacter baumannii, € amplamente descrito na literatura como um dos
principais microrganismos causadores de colonizacgéo e infeccdo nas instituicbes hospitalares.
Varios estudos tém relatado a presenca desse microrganismo, com cepas resistentes, presentes
na pele de pacientes hospitalizados em UTI, com destaque para recuperacdo desses
microrganismos na regido da virilha e axilar, dados que corroboram com os encontrados neste
estudo, onde observamos maior incidéncia desses MR nos mesmos sitios relatados
(GBAGUIDI-HAORE et al., 2008; CEZARIO et al., 2009; KEMPF; ROLAIN, 2012;
FORTALEZA; FREITAS; LAUTELBACH, 2013).

Um estudo de coorte realizado em um hospital de ensino situado no municipio de Séo

Paulo identificou por meio de busca ativa através de culturas de vigilancia, uma taxa de
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16,5% de colonizacdo de pacientes em UTI por Pseudomonas aeruginosa resistente a
carbapenémicos, sendo que os principais sitios de colonizagdo foram na regido axilar e nasal
(FERRAREZE et al., 2007; MONTERO et al., 2010).

Em um estudo transversal em hospitais de longa permanéncia, na avaliacdo da
colonizagdo de pacientes em multiplos sitios anatdbmicos, verificou-se a necessidade de
screening em mais de um sitio anatbmico para a deteccdo dos casos de colonizagdo por
Klebsiella pneumoniae resistente a carbapenémico, sendo 0s principais sitios para detec¢édo de
Klebsiella pneumoniae foram o retal e o inguinal (THURLOW et al., 2013). Ja entre os
pacientes avaliados na UTI, para os sitios de colonizacdo do presente estudo, a virilha
constituiu o principal sitio de recuperacdo de Klebsiella pneumoniae.

Ressalta-se que a Klebsiella pneumoniae é uma bactéria que expressa resisténcia a até
95% dos antimicrobianos existentes no mercado farmacéutico, sendo uma das principais
causas de falha terapéutica, a producéo de beta-lactamases de espectro estendido (ESBL) por
esta bactéria. Cepas produtoras de ESBL frequentemente apresentam resisténcia aos
antimicrobianos de importancia clinica, como penicilinas, cefalosporinas, aminoglicosideos e
quinolonas (BRADFORD, 2004). Outras formas de resisténcia emergentes, de grande
importancia sdo a producdo de beta-lactamases tipo AmpC, que hidrolizam cefoxitina, e de
carbapenemases, como as metalo-beta-lactamases (MBL) e carbapenemases tipo KPC
(PEIRANO et al., 2009).

Os bacilos gram-negativos tem se destacado progressivamente, sobretudo pelo maior
desafio para o tratamento a medida que novos mecanismos de resisténcia tém sido
identificados como os recentes achados da producéo da enzima metalobetalactamases (NDM-
1) (ANVISA, 2013). Cepas produtoras de NDM-1 estdo associadas ao aumento da morbidade
e da mortalidade das infec¢des relacionadas a assisténcia a saide (BENENSON et al., 2009).

A permanéncia de um patégeno como colonizador pode implicar na possibilidade de
desfecho de infeccdo, dependendo das condi¢bes imunolégicas do paciente, e de associacao
com outros fatores preditivos das infeccfes, devido a aspectos do microrganismo, como
viruléncia e carga microbiana, ou da resposta imune do hospedeiro (CASADEVALL,
PIROFSKI, 2003; ROBINSON, BOHANNAN, YOUNG, 2010).
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6.3 Caracteristicas relacionadas a colonizacdo na admissao e durante a permanéncia
na UTI

Além dos fatores sdcio demograficos ja descritos, o presente estudo avaliou os fatores
de risco prévio, capazes de identificar associagdes com a colonizacao por MR.

A maioria dos estudos que avaliaram a resisténcia aos antibiéticos foi centrada em um
unico microrganismo resistente. Este estudo teve a intencdo de definir aqueles pacientes com
maior probabilidade de serem portadores de microrganismos resistentes, em diversos sitios do
corpo. Isso se justifica quando se observa que os fatores de risco para resisténcia séo
compartilhados por vérias espécies bacterianas (OLIVEIRA; SILVA, 2008; FORTALEZA et
al., 2013).

Os fatores de risco para a aquisicdo de colonizagdo nas UTI podem ser enddgenos,
como idade, uso de imunossupressores, antimicrobianos e quimioterapicos, estado nutricional,
presenca de doenca cronica, tempo prolongado de internacdo em instituicdes hospitalares e o
contato prévio com o servigco de salde ou exdgenos como uso de procedimentos invasivos,
uso de materiais e equipamentos contaminados, baixa adesdo a higienizacdo das maos e
limpeza e desinfec¢do inadequadas do ambiente (GRAHAM; MORITZ; WILLIAMS, 2006;
CHENG et al., 2008).

Um estudo que investigou a colonizacéo de pacientes na admissao e durante o periodo
de internacdo, em UT], evidenciou que 19% dos pacientes estavam colonizados na admisséo e
25% tornaram-se colonizados durante a internacdo na unidade (DAVIS et al., 2005). Taxas
maiores foram identificadas no presente, 53,6% dos pacientes apresentaram colonizacdo na
admisséo e 46,3% durante a permanéncia na unidade.

Quanto ao tempo de internacdo na UTI, estudos tém relatado que periodos de
permanéncia maior ou igual a sete dias, nessas unidades, tém se configurado como fator de
risco importante para coloniza¢do por microrganismo resistente, uma vez que quanto maior a
permanéncia do individuo no ambiente hospitalar, maior a possibilidade de aquisicdo e/ou
disseminacéo desses microrganismos (FERRAREZE et al., 2006; OLIVEIRA et al., 2010).

Estudo realizado com 61 pacientes, no hospital do cancer de Barretos, identificou a
exposicdo ao ambiente hospitalar com internacdo prévia em UTI, como fator de risco para
colonizagdo por microrganismo resistente (CATANEO et al., 2011). Outro estudo que

investigou fatores de risco para aquisicdo de MR, na UTI de um hospital de ensino,
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identificou que pacientes com internagdo prévia em UTI apresentaram risco de 10,5 (IC: 7,45-
15,23) vezes para 0 desenvolvimento de colonizagdes, quando comparados aos que nao
tinham internacdo prévia nessa unidade. Dados estes que corroboram com os do presente
estudo, onde se evidenciou grande incidéncia de pacientes com histdria de internacdo prévia
em UTI (MORAES et al., 2013).

Em relagdo ao uso de procedimentos invasivos, estudos evidenciaram os cateteres
endovenosos como um dos fatores de risco mais frequentes para a colonizacdo por MR
(CATANEO et al., 2011; FORTALEZA et al., 2013). No presente estudo na avaliacdo de
pacientes com colonizagdo positiva para MR, durante a permanéncia na unidade, foi
evidenciado que o uso de CVC e VM constituiam fatores de risco para a colonizag&o.

O uso prévio de antimicrobianos tem sido identificado, como um importante fator de
risco para a aquisicdo de microrganismos resistentes (CORONA-NAKAMURA; MIRANDA-
NOVALES; LEANOS-MIRANDA, 2001; HARDY et al., 2006; SCHECHNER et al., 2013).
Conforme verificado, o uso de ATB prévio esteve associado ao risco de colonizagdo por MR
entre os pacientes colonizados na admissao e naqueles durante a permanéncia na unidade.

A importancia do uso de antimicrobianos e a colonizacdo por bactérias resistentes
verificada neste estudo pode estar relacionada as alteragdes ocorridas na microbiota apos
terapia antimicrobiana. Uma das caracteristicas relacionadas a colonizagéo por microrganismo
resistente foi o uso prévio de fluorogquinolonas, glicopeptideo e carbapenemicos Outros
estudos relataram que as principais caracteristicas relacionadas a colonizacdo por Gram-
positivo, em especial ao ORSA foram o uso de fluoroquinolonas e glicopeptideo de forma
inapropriada e sem critério, e na colonizacdo por VRE, destacou-se 0 uso de glicopeptideo
prévio (ALEXANDER et al., 2011; BABADY et al., 2012; ALMEIDA et al., 2014).

O uso dos antimicrobianos de uma maneira macica e indiscriminada exige medidas
urgentes para combater o surgimento de novas cepas bacterianas resistentes, inclusive aos
medicamentos antimicrobianos recentemente comercializados, levando a consequéncias
importantes, com efeitos diretos na problematica das infecgdes hospitalares (HUANG, et al.,
2006; SCHECHNER et al., 2013).

Para evitar 0 avanco dos casos de contaminacdo e colonizagao por bactérias resistentes
e aumentar a seuranca do paciente, a ANVISA tem proposto estratégias para contencdo da
resisténcia microbiana como: medidas de controle de infeccdo relacionado a assisténcia a

salde, desenvolvimento de protocolos terapéuticos para infeccGes prevalentes, normas para
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prescricdo e dispensacdo de antimicrobianos a fim de controlar o uso indiscriminado dos
mesmos pela populagdo, controle de qualidade de laboratorios de analises microbioldgicas e
autorizacdo de comercializacdo somente para antibidticos que atendem a padrOes
internacionais de eficacia, seguranca e qualidade (ANVISA, 2013).

Em relacdo a ocorréncia de infec¢des a partir do estado de colonizagao prévio para 0s
pacientes monitorados, foi verificada a ocorréncia de infeccdo por bactérias resistentes
semelhantes fenotipicamente aqueles presentes na colonizacdo. Entretanto, ndo foram
realizados testes de biologia molecular para verificar se a cepa presente nos casos de
colonizagdo foi similar aquela associada ao desfecho de infecgdo. Os dados referentes a
ocorréncia de infeccdes e a seus respectivos sitios foram obtidos dos prontuérios dos pacientes
e dos registros hospitalares, portanto, restringindo a possibilidade de comparacdes de
similaridade entre as amostras de colonizacao dos sitios anatdmicos com aquelas identificadas
nos casos de infec¢édo, notificados na UTI de estudo.

Estudos tém demonstrado que um dos maiores problemas relacionados ao cuidado
inseguro em hospitais estdo associados aos EA e sdo ocasionados pelo aumento da
propagacdo de MR no ambiente hospitalar e sua repercussao no desenvolvimento de IRAS.
Uma pesquisa que mensurou a prevaléncia de EA em hospitais de cinco paises da América
Latina mostrou que 37,1% (501/1349) dos eventos ocorreram devido as IRAS causadas por
MR (MENDES et al., 2013; MORAES et al., 2013).

Estratégias voltadas para a contencdo da disseminacao da resisténcia bacteriana tém se
pautado, essencialmente, pela utilizacdo adequada de precaucdes-padrdo, pelas vias de
transmissdo de microrganismos, buscando favorecer o controle das infec¢fes e prevencédo da
disseminacdo de patdgenos entre pacientes, profissionais e ambientes (SIEGEL et al., 2006;
SIEGEL et al., 2007).

As precaucdes-padrdo constituem acgdes preventivas a serem adotadas no cuidado a
todos os pacientes, independente de seu diagnostico. Essas acfes incluem: utilizacdo de
equipamentos de protecdo individual, higienizacdo das mdaos antes e apds o contato com
paciente, descarte adequado dos materiais perfuro cortantes e vacinacdo do profissional de
salide contra hepatite B (SIEGEL et al., 2006; SIEGEL et al., 2007).

Acresce-se a isso a desatencdo com as boas praticas, com destaque para a baixa adesao
a higienizacdo das maos, que representa a principal fonte de disseminacdo de patdgenos,

sobretudo porque na colonizagdo, apesar de ndo haver sintomas clinicos e imunologicos de
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infeccdo, 0s microrganismos estdo presentes nas superficies cutaneas e mucosas (GALOISE-
GUIBAL et al., 2006; HENDERSON, 2006; BOYCE, 2007; DEDRICK et al., 2007,
OLIVEIRA; CARDOSO; MASCARENHAS, 2009; OMS, 2009; TREAKLE et al., 2009).
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7. CONCLUSAO

A colonizacdo foi frequente entre os pacientes ja previamente internados em UTI,
sendo identificada a presenca concomitante, em sitios anatémicos, de bactérias Gram-
negativas e Gram-positivas resistentes aos antimicrobianos. Portanto, ter tido internagédo
prévia em UTI e uso de ATB foi importante na ocorréncia de colonizagao por MR.

Destacou-se o grande uso de dispositivos invasivos, para pacientes colonizados por
MR na admissao e durante a permanéncia na unidade, sendo que o uso desses dispositivos foi
importante na ocorréncia de colonizagdes.

Para os pacientes acompanhados durante o estudo, a maioria destes, apresentou
colonizacdo por MR, sendo os sitios mais incidentes: virilha e nasal. Os microrganismos
identificados nos sitios avaliados foram: bacilos Gram-negativos (Acinetobacter baumanii,
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae e Enterobactérias) resistentes aos
carbapenémicos; e Gram-positivos resistentes a vancomicina (Enterococcus faecium) e
resistentes a oxacillina (Staphylococcus aureus).

O uso de antimicrobianos com espectro de atividade amplo sugere que a utilizacao
desses medicamentos tem a possibilidade de exercer forte pressdo seletiva, favorecendo a
resisténcia bacteriana. O uso de Fluoroguinolona e Glicopeptideo foi importante na ocorréncia
de colonizagdes durante internagéo na UTI.

Os dados contidos em prontuarios complementaram a rede de informacdo ao
disponibilizar mais detalhes para o estudo. Contudo, a qualidade da informacdo obtida em
prontuarios pode variar muito entre instituicGes e a baixa qualidade dos registros é fator
limitante neste tipo de fonte de dados. No caso desta pesquisa, 0s registros clinicos dos
prontudrios consultados foram bastante satisfatorios, contudo, informac6es sobre o perfil de
resisténcia prévia e uso de antibidticos prévios, foi disponivel em apenas uma pequena parcela
dos casos, sugerindo uma baixa valorizagdo desse tipo de informagao.

Outro importante fato é a falta de informagfes contidas nos prontuarios sobre
microrganismo resistente em infeccdo e/ou colonizacdo e a dificuldade em se relatar nos
mesmos, 0 nome e o perfil das bactérias previamente identificadas.

O controle efetivo de microrganismo resistente baseia-se em um conjunto de medidas
de ades&o estrita aos principios basicos do controle da infeccdo como: a higiene das maos, a
identificacdo precoce e o isolamento de pacientes colonizados. O conhecimento dos fatores de
risco e da epidemiologia local desses microrganismos ajuda a aprimorar o cumprimento das

recomendagoes.
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Observa-se a necessidade de medidas de controle, redugdo e prevencdo da
disseminacdo de microrganismos resistentes, além da implementacdo de préaticas que possam
subsidiar o planejamento das acbes do cuidado, para identificacdo prévia de pacientes com
fatores de risco associado a colonizacdo e o direcionamento da sistematizacdo de condutas
que previnam infeccBes relacionadas a assisténcia a saude, a fim de oferecer uma assisténcia

segura no ambiente hospitalar.
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Apéndice

APENDICE A

Instrumento de coleta

Projeto: Monitorizacdo de pacientes para microrganismos resistentes de importancia epidemioldgica
em uma unidade de terapia intensiva: uma analise da incidéncia e dos fatores associados.

Parte | — Identificacdo do paciente

1- Nome:

2- Data da admissao / /

3- Sexo: ( )Masculino ( )Feminino
4- ldade: anos

5- Internag@o anterior no ultimo ano
( )ndo ( )sim

Em caso positivoquando: /[
Onde: () UTI

() enfermaria

() outros

6- Foi portador de microrganismos resistente:
( )Ndo ( )Sim
Em caso positivo, foi por Colonizagdo ou
infeccdo: ( )colonizacdo ( )infeccdo

Parte 1l - Dados de admissdo do paciente

1- indice de gravidade na admisséo - TISS 28:
() Classe |
( )Classe Il
() Classe Il
( ) Classe IV

2- Origem do paciente:
(' )Domicilio
( )Asilo
(' )Outro hospital

Outra unidade do hospital

Qual:
() Qutros:

3- Especialidade clinica na admissdo:
)Clinico;

)Cirurgia geral;

)cirurgia ortopédica;

)clinico neurolégico;
)cardiovascular;

)trauma;

)nefroldgico;

)outras especialidades.

AN AN AN A AN A S

Se infec¢do qual o sitio:

(' )infeccdo do trato respiratério

(' )infeccdo do trato urinario

(' )infeccdo da corrente sanguinea
( )infeccéo de sitio cirdrgico

Uso de antibioticoterapia prévia:
( )N&o ( )Sim

Se usou antibioticoterapia qual foi a
duracéo

Indicacéo

Momento do uso:

() Internacéo anterior;
() domicilio;

( ) Outro

Permanéncia prévia do paciente a UTI na
instituicdo: dias
Permanéncia prévia do paciente a UTI:

dias

Permanéncia total do paciente na
UTI: dias

Presenca de procedimento invasivo:
() Sonda vesical de demora

() Cateter Venoso central

() Ventilagdo mecénica

Dias de procedimento invasivo até a

colonizacéo:

Sonda vesical de demora dias
Cateter Venoso central dias
Ventilagdo mecénica dias

Infeccdo relacionada a procedimento
invasivo:
( )Néo () Sim
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Em caso positivo qual procedimento

invasivo Em caso positivo, qual:

Data da infeccéo Duracéo do tratamento em dias:
10- Tratamento com antimicrobiano: 11- Isolamento de microrganismos da infeccao

( )Sim ( )Nao ( )N&o ( )Sim
Em caso positivo, assinalar qual:

Microrganismos Perfil de resisténcia

1- Pseudomonas aeruginosa ( ) sensivel ( ) resistente
2- Enterococcus faecium ( ) sensivel ( ) resistente
3- Staphylococcus aureus () sensivel () resistente
4-  Acinetobacter baumanii ( ) sensivel ( ) resistente
5- Enterobactérias () sensivel () resistente
6- Proteus ( ) sensivel () resistente
7- Klebsiela pneumoniae ( ) sensivel ( ) resistente
8- Outro () sensivel () resistente

QUADRO 1 - Marcadores de resisténcia aos antimicrobianos dos micro-organismos de relevancia
epidemioldgica

Microrganismos Antimicrobianos

Enterococcus faecium Ampicilina e vancomicina

Staphylococcus aureus Oxacilina, vancomicina

Klebsiella pneumoniae Ceftriaxona, carbapenémicos (imipenem)

Acinetobacter baumannii Ciprofloxacina, ceftriaxona, carbapenémicos (imipenem)
Pseudomonas aeruginosa Ciprofloxacina, ceftriaxona, carbapenémicos (imipenem)
Enterobactérias Ampicilina, ceftriaxona e ciprofloxacina

Fonte: CLSI, 2011; RICE; OHIO, 2010; Infectious Diseases Society of America (IDSA), 2010.

12- Desfecho: 13- Tempos de permanéncia apds alta da UTI:
()Alta ( )o6bito () Transferéncia dias

PARTE I11- Resultados das culturas de vigilancia

1- Cultura de vigilancia- Primeira coleta: data / /

() Negativo

() Positivo
Em caso positivo, qual(is) microrganismo(s) foi isolado, em qual sitio e com qual perfil:
Sitio de coleta | Microrganismo(s) Perfil de resisténcia
1- Nasal: () sensivel () resistente
2- Virilha () sensivel () resistente
3- Axilar () sensivel () resistente

2- Intervalo entre a colonizacéo e a admissdo:
Dias 4- Intervalo entre a colonizagdo e diagnostico
da infeccdo: Dias
3- Intervalo entre a colonizagdo e a alta da
UTI: Dias

PARTE 1V- Sequnda Coleta: dados adicionais de pacientes que serdo submetidos a mais de uma
coleta de swab.

1- ldentificacdo do paciente
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Nome:

2-

Cultura de vigilancia- Segunda coleta: data
/ /

() Negativo
() Positivo

Em caso positivo, qual(is) microrganismo(s) foi isolado, em qual sitio e com qual perfil:

Sitio de coleta Microrganismo(s) Perfil de resisténcia

1- Nasal: ( ) sensivel () resistente
2- Virilha ( ) sensivel () resistente
3- Axilar ( ) sensivel () resistente

3- Intervalo entre a colonizacdo e a admissdo:
Dias

4- Intervalo entre a colonizacdo e a alta da
UTI: Dias

5- Intervalo entre a colonizacdo e diagndstico
da infeccdo: Dias

6-

Cultura de vigilancia- Terceira coleta: data
/ /

() Negativo
() Positivo

Em caso positivo, qual(is) microrganismo(s) foi isolado, em qual sitio e com qual perfil:

Sitio de coleta Microrganismo(s) Perfil de resisténcia

1- Nasal: ( ) sensivel () resistente
2- Virilha ( ) sensivel () resistente
3- Axilar ( ) sensivel () resistente

7- Intervalo entre a colonizagéo e a admissdo:
Dias

8- Intervalo entre a colonizacdo e a alta da
UTI: Dias

O-

Intervalo entre a colonizacdo e diagndstico
da infeccéo: Dias
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APENDICE B
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TCLE

Projeto: “Monitorizacdo de pacientes para microrganismos resistentes em uma
unidade de terapia intensiva: uma analise da incidéncia e dos fatores associados”

Este termo de compromisso pode conter palavras que vocé ndo entenda. Peca a
pesquisadora que expliqgue as palavras ou informacGes ndo compreendidas
completamente.

1- Introducéo
Vocé estd sendo convidada a participar de uma pesquisa que tem como objetivo
monitorar os pacientes da unidade de terapia de intensiva, para avaliar aqueles que estdo
colonizados por microrganismos resistentes e quais os fatores que possam estar
associados a esta colonizacdo, isso sera realizado no momento da admisséo, durante a
internacdo até a alta hospitalar.

2- Procedimentos do estudo
A sua participacdo se dard apds sua permissdo para que suabes sejam coletados em
regides do seu corpo (area axilar, nasal e virilha) no momento de sua admissdo e a cada
sete dias, caso vocé permaneca na UTI neste periodo. A sua autorizagdo possibilita
ainda a utilizacdo de dados importantes de seu prontuério a fim de que seja possivel
avaliar os fatores que possam estar associados a aquisicdo de microrganismos
resistentes.

3- Riscos e desconforto
Esclarecemos que a coleta de suabes constitui uma rotina na instituicdo, e ndo implicara
em nenhum tipo de dano fisico e/ou psicoldgico. Todas as medidas necessarias para que
sua privacidade e intimidade sejam preservadas no momento da coleta serdo adotados,
como o fechamento das cortinas dos boxs ou uso adicional de biombos.

4- Beneficios
A sua participagdo nesta pesquisa contribuird no direcionamento de praticas que
minimizem a colonizacdo por microrganismos resistente e sua disseminacdo na UTI,
melhorando a qualidade da assisténcia prestada, além da implementacédo e avaliacdo de
protocolos de cuidados que auxiliam nas condutas para prevenir infecgdes.

5- Custo/ Reembolso
Vocé ndo tera nenhum gasto com a sua participacdo no estudo e também néo recebera
pagamento ou reembolso pelo mesmo.

6- Carater confidencial dos registros
A sua identidade sera mantida em sigilo. Dessa forma vocé ndo sera identificado (a)
quando o material do seu registro for utilizado para publicacdo cientifica. Os resultados
obtidos serdo para fins académicos e guardados juntos a autora num prazo de 5 anos
para possiveis consultas e questionamentos.

7- Participagéo
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Sua participacdo neste estudo € muito importante e voluntaria. Vocé tem o direito de
ndo querer participar ou de sair deste estudo a qualquer momento, sem prejuizos ou
perdas de qualquer beneficio ou cuidados a que tenha direito nesta instituicéo.
Esclarecimentos, davidas ou informagfes poderdo ser fornecidos pelas pesquisadoras
pessoalmente ou pelos contatos abaixo.

Prof® Adriana Cristina de Oliveira - telefone 3409-9855
Email: adrianacoliveira@gmail.com

Enfermeira/ Mestranda: Rafaela Alves Arcanjo - telefone (31) 8632-3927
Email: rafaelaarcanjo@yahoo.com.br

8- Declaragdo de consentimento
Eu, , portadora de
documento de identidade n° , expedido pela
, estou ciente do que foi exposto acima e autorizo a minha
participacdo neste estudo. Participo de forma voluntaria deste estudo e estou ciente de
que ele ndo trara risco a minha salde.

Vicosa, / /

Assinatura do Participante
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ANEXO 2

FAWYW )
Bt € 517
Vigoseuise S R

FUNDACAO ASSISTENCIAL VIGOSENSE - FAV
HOSPITAL SAO JOAO BATISTA
Entidade Filantrépica de Utilidade Pliblica

" CNPJ 17.989.187/0001-09

Vigosa, 24/12/2013

Da: Comissio de Ensino Pesquisa e Extensdo — HSJB
Para: Rafaela Alves Arcanjo

Oficio n® 15/2013
Ref.: aprovagao de projeto

Venho comunicar que o projeto de pesquisa encaminhado pelo Departamento de
Enfermagem da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), da mestranda Rafaela Alves
Arcanjo sob orientagio da Professora Dr*. Adriana C. Oliveira, com o titulo “SCREENING de
pacientes para microrganismos resistentes em uma unidade de terapia intensiva: uma anélise
da incidéncia e dos fatores associados” foi aprovado pela Coordenagdo do Servigo de Terapia
Intensiva, Diretor Técnico ¢ Comissdo de Ensino, Pesquisa e Extensdo - CEPE do Hospital
Sdo Jodo Batista. Aguardamos liberagio do Comité de Etica em Pesquisa da UFMG para

inicio das atividades. Atenciosamente,

D'. Fernando Fonseca Reis ,
Coordenador do Servigo de Terapia Intensiva

Q_

v . B
Sl

D". Sergio Norfin& Pinto Carla Ifmin Gomide

Diretor Técnico - HSIB Presidente CEPE

Rua Senhor dos Passos, n° 1000 - Fone: (31) 3891-3406
CEP 36570-000 - Vigosa — Minas Gerais
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