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RESUMO

Nas ultimas décadas, o uso de cateteres venosos centrais (CVC) tornou-se essencial para a
assisténcia a saude, possibilitando a administragdo de fluidos e eletrdlitos, antimicrobianos,
hemocomponentes, dentre outros produtos. Os CVC sao necessdrios em pacientes submetidos a
transplante de células-tronco hematopoiéticas (TCTH), mas podem associar-se a diversas
complicacOes, destacando-se as infecciosas. Este estudo objetivou investigar a incidéncia, os
fatores de risco e as consequéncias das complicagdes infecciosas associadas a CVC em um
grupo de pacientes submetidos a TCTH, internados no Hospital das Clinicas da Universidade
Federal de Minas Gerais (HC/UFMG). Pacientes internados para serem submetidos a TCTH no
periodo de maio de 2010 a junho de 2011 foram prospectivamente incluidos, caso
apresentassem idade > 14 anos, fossem submetidos a implantacdo de CVC durante a
internagdo, se submetessem a TCTH em até 28 dias apds a implantacdo do CVC e assinassem
termo de consentimento livre e esclarecido. Os pacientes foram seguidos por 28 dias, com 0s
desfechos “6bito” e “reinternacdo” avaliados também aos 100 dias apds inclusdo. Ao todo, 56
pacientes foram incluidos no estudo; 57% deles eram homens, e a média de idade geral foi de
39,4 anos (DP: 15,8). Cinquenta e dois por cento dos TCTH foram autélogos (AUT), e o
restante alogénico (ALO). Noventa e trés por cento dos TCTH AUT tiveram CVC temporérios,
e o sitio anatdmico de inser¢do mais frequente nesses casos foi a veia jugular interna (59%).
Nos pacientes submetidos a TCTH ALO, todos os CVC eram semi-implantados (SI), e o
principal sitio de inser¢cdo foi a veia subcldvia (96%). Ao todo, 11 episddios de sepse
laboratorialmente confirmada associada a CVC (SLCAC) e cinco episodios de infec¢do no
local de inserc@o do cateter foram notificados. A densidade de incidéncia (DI) de SLCAC foi
de 9,5 por 1.000 CVC-dia; 18,9 por 1.000 CVC-dia para cateter temporario, ¢ 5,0 por 1.000
CVC-dia para cateter SI (p=0,579). Staphylococcus spp coagulase negativa foi o principal
agente etiologico identificado nas SLCAC. Quando comparado a veia subcldvia, a inser¢ao de
CVC na veia jugular interna (VJI) elevou, de forma independente, em sete vezes o risco de
SLCAC (p = 0.038). Dentre os desfechos clinicos avaliados a insuficiéncia renal (IR) foi o
unico com significancia estatistica nos pacientes que apresentaram infec¢ao associada a cateter
(IAC). Conclui-se que as DI de SLCAC encontradas neste estudo foram superiores as
recomendacdes internacionais. Dentre os fatores de risco avaliados, apenas a inser¢do do CVC
em VJI associou-se a maior risco de complicacOes infecciosas, justificando preferéncia pela
veia subcldvia no futuro. O diagnéstico de TAC associou-se a ocorréncia de IR durante o

seguimento de 28 dias, e maior vigilancia deve ser dispensada a func¢do renal nesses pacientes.



Palavras-chave: Cateterismo Venoso Central, Transplante de Medula Ossea, Sepse, Infecgio

Hospitalar.



ABSTRACT

In the last decades, the use of central venous catheters (CVC) have become essential for
health care, enabling the administration of fluids and electrolytes, antimicrobials, blood
products, among others. The insertion of a CVC is routinely required in patients undergoing
hematopoietic stem cell transplantation (HSCT), even though these devices may be associated
with several complications, especially infectious ones. This study aimed to investigate the
incidence, risk factors, and consequences of the infectious complications associated with CVC
in a group of patients undergoing HSCT, at the Hospital das Clinicas, Universidade Federal
de Minas Gerais (HC / UFMG). Patients admitted to undergo HSCT between May 2010 and
June 2011 were prospectively included if they were > 14 years of age, had received a CVC
during hospitalization, underwent HSCT within 28 days after the implantation of CVC, and
signed a consent form. Patients were followed for 28 days for most outcomes, but "death" and
"readmission" were also evaluated at 100 days after inclusion. Overall, 56 patients were
included in the study, 57% were men and the mean age was 39.4 years (SD: 15.8). Fifty-two
percent of HSCT were autologous (AUT), and the remaining cases were allogeneic (ALO).
Ninety-three percent of HSCT AUT had temporary CVC, and the most common anatomical
site of insertion in these cases was the internal jugular vein (59%). In patients undergoing
HSCT ALO, all CVC were semi-implanted (SI), and the main site of insertion was the
subclavian vein (96%). Eleven episodes of laboratory-confirmed sepsis associated with CVC
(SLCAC) and five episodes of infection in the exit site of the CVC were reported. The general
incidence density (ID) of SLCAC was 9.5 per 1,000 CVC-days; 18.9 per 1,000 CVC-days for
temporary catheter, and 5.0 per 1,000 CVC-days for SI catheter (p=0.579). Coagulase-
negative Staphylococci was the main etiologic agent in SLCAC. When compared to the
subclavian vein, the insertion of CVC in the internal jugular vein (IJV) was independently
associated with a seven-fold higher incidence of SLCAC (p = 0.038). Among the
investigated endpoints, renal failure (RF) was the only event associated with the occurrence of
catheter-associated infection during the follow-up of 28 days. We conclude that the DI of
SLCAC found in this study was higher than those stated as acceptable by the main
international recommendations. Among the risk factors evaluated, only CVC insertion in the
IJV was associated with increased risk of infectious complications, and this anatomical site

should be avoided in the future. The diagnosis of IAC was associated with the occurrence of



RF during the follow-up. Therefore, closer observation to the renal function should

considered in these cases.

Keywords: Catheterization, Central Venous, Bone Marrow Transplantation, Sepsis, Cross

Infection.
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1 INTRODUCAO

A crescente complexidade dos pacientes, aliada a disponibilidade de novos procedimentos
propedéuticos e terapéuticos, tem levado ao uso mais frequente de dispositivos intravasculares
na assisténcia a sadde. Os cateteres venosos centrais (CVC), por exemplo, representam
dispositivos usados amiude na pratica médica e trazem consigo risco aumentado de

complicacOes, com destaque para os eventos infecciosos.

Os CVC podem ser tunelizados ou nao tunelizados. Os CVC nido tunelizados, também
conhecidos como cateteres temporarios, sdo inseridos em veias centrais através de pungao. Os
CVC tunelizados, por sua vez, sdo implantados cirurgicamente nas veias jugulares internas,
subcldvias ou femorais, e por isso requerem maior aparato técnico para sua insercdo. Esses
cateteres sdo considerados de longa permanéncia (>30 dias de uso), sendo frequentemente
utilizados no tratamento dos pacientes onco-hematolégicos. Podem ser semi-implantados,
com uma por¢do tunelizada que se exterioriza através da pele (ex: cateter de Hickman), ou
totalmente implantados. No ultimo caso, os CVC apresentam uma bolsa subcutanea (“Port™)
com uma membrana autosselante, por meio da qual as medicacdes sao administradas. Em
geral, os CVC semi-implantados e totalmente implantados permitem permanéncia mais longa
de uma via venosa confidvel e associam-se a menor risco de infeccdo (BROVIAC; COLE,;

SCRIBNER, 1973; HICKMAN et al.,1979; SILVA; MANGINTI, 2005).

O transplante de células-tronco hematopoiéticas (TCTH) representa um procedimento
terapéutico utilizado para o tratamento de vdarias doencas, como aplasia de medula Ossea,
leucemias, linfomas, mieloma multiplo e imunodeficiéncias congénitas, dentre outras
condi¢cdes. Os TCTH sao classificados de acordo com o doador de células-tronco

hematopoéticas (GARBIN, 2010), em trés tipos:

a) autélogo, quando o doador € o préprio paciente;
b) alogénico, quando o doador é compativel, podendo ser parente ou nao;

¢) singénico quando o doador é um irmao gémeo univitelino.

As células-tronco hematopoéticas (CTH) podem ser origindrias da medula 6ssea, do sangue

periférico ou do sangue de corddao umbilical.
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Antes da infusdo das CTH, os pacientes sdo submetidos ao regime de condicionamento que
consiste na administracao de doses elevadas de quimioterapia, com consequente neutropenia.
Para tal, esses pacientes sdo invariavelmente submetidos a inser¢do de CVC, temporarios ou
semi-implantados. Portanto, unem-se dois fatores de risco para complica¢des infecciosas: a
neutropenia e a presenca do CVC. Outros fatores podem aumentar esse risco como, por
exemplo, a ocorréncia de mucosite gastrointestinal. Poucos estudos avaliaram a frequéncia
e/ou as caracteristicas das infec¢des associadas a CVC nos pacientes submetidos a TCTH.
Este estudo propde uma avaliagdo prospectiva das complicacdes infecciosas associadas a
CVC em um grupo de pacientes submetidos TCTH, internados no Hospital das Clinicas da

Universidade Federal de Minas Gerais.



2.REVISAO DA LITERATURA
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2 REVISAO DE LITERATURA

A revisao bibliogréfica foi realizada em bancos de dados das bibliotecas eletronicas Pubmed
(MEDLINE), Bireme e Lilacs, assim como mediante consulta das referéncias bibliogréficas
dos artigos selecionados e de livros texto, sem restricio de periodo, mas limitados a
08/12/2011. Foram selecionados artigos em portugués, inglés, e espanhol, e as seguintes
palavras-chaves foram pesquisadas: bone marrow cell transplantation, bone marrow
transplantation, bloodstream infections, central venous catheter, central venous
catheterization, central catheterization, intravascular catheter infection, catheter-related
bloodstream infections, hospital infection, nosocomial infection, cross infection, Hickman
catheter, Hickman infections. Foram prioritariamente selecionados os artigos com enfoque
nas infec¢Oes associadas a cateter venoso central (CVC) em pacientes hematoldgicos ou
oncoldgicos. Todos os artigos obtidos que abordavam infeccdes associadas a CVC em
pacientes transplantados de células tronco hematopoéticas foram incluidos nesta revisdo. Na
elaboracdo deste trabalho foram utilizadas as normas da Associacdo Brasileira de Normas
Técnicas - ABNT (2011) com algumas adaptacdes para tornar o layout do texto mais

agradavel, facilitando assim a sua compreensao.

2.1 Transplante de células-tronco hematopoéticas

O transplante de células-tronco hematopoéticas (TCTH) foi introduzido para o tratamento de
patologias hematoldgicas por volta da década de 1960, apds a identificagdo dos antigenos
leucocitarios humanos (HLA), o componente mais importante do complexo principal de
histocompatibilidade (GARBIN, 2010). No Brasil, o primeiro TCTH foi realizado em 1979,
no Hospital das Clinicas da Universidade Federal do Parana (VOLTARELLI et al., 2010). O
TCTH € realizado por meio de infusdo intravenosa de células progenitoras hematopoéticas
com o objetivo de restabelecer a fun¢do medular. O TCTH € indicado para o tratamento de
doencas oncoldgicas (mieloma multiplo, leucemia agudas, mielodisplasia, leucemia mieloide
cronica, linfomas, etc.) e doengas hematoldgicas ndo oncoldgicas (anemia apldsica, anemia de

Fanconi, hemoglobinopatias, etc.) (SOARES et al., 2007; BRASIL, 2009).

A realizagdo de um regime de condicionamento € necessaria antes da infusdo das células

tronco hematopoéticas (CTH). Esse regime compreende combinagdes de doses elevadas de
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quimioterapicos (aliados ou ndo a radioterapia) e tem como finalidade destruir as células
tumorais ou outras células anormais, permitir a cura da doenga de base, criar espaco na
medula déssea para permitir a enxertia das CTH transplantadas e destruir o sistema
imunolégico do recipiente. A escolha do regime de condicionamento depende da doenca de

base e da presenca de comorbidades nos receptores (VOLTARELLI; STRACIERI, 2000).

Ap6s o término do regime de condicionamento, observa-se queda das séries hematoldgicas
com desenvolvimento de pancitopenia grave, que perdura até a restauragdo da hematopoese, a
chamada “pega da enxertia”. Durante essa fase, o paciente torna-se vulnerdvel a complicac¢des
infecciosas e a sangramento espontianeo, sendo indispensdvel a presenca de CVC, com o
objetivo de infundir CTH, administrar medicamentos, hemocomponentes e/ou hemoderivados

e coletar exames laboratoriais (GARBIN, 2010).

Como mencionado, a imunoablacdo e a mieloablacdo, decorrentes do regime de
condicionamento, combinadas ou ndo com agentes imunossupressores, produzem
pancitopenia hematopoética e imunocitopenia, o que favorece o aparecimento de infeccdes
oportunistas. Estas ocorrem, principalmente, devido a neutropenia, considerando-se que os
neutrofilos constituem a primeira linha de defesa anti-infecciosa do organismo. A neutropenia
€ caracterizada por reducido do nimero de neutréfilos circulantes. Os neutréfilos, usualmente,
compreendem 50% a 70% das células brancas do sangue. A neutropenia acarreta
comprometimento profundo da resposta inflamatéria levando a reducao dos sinais e sintomas
usuais de infec¢do, tais como eritema, edema, calor, dor e formacdo de secre¢dao purulenta. A
febre €, frequententemente, o Unico sinal de infec¢do em pacientes neutropénicos. Existem
trés classificacdes de gravidade de neutropenia, baseadas na contagem absoluta de neutréfilos
(CAN), medida em células por milimitros cibicos de sangue; quanto menor é o nimero de
neutréfilos maior € o risco de gravidade da infec¢do (FREIFELD et al., 2011; JUN et al.,
2005). Veja-se a classificagao:

a) neutropenia leve: CAN > 1000 e <1500 células/mm” - minimo risco de infeccdo;
b) neutropenia moderada: CAN > 500 e <1000 células/mm”) - moderado risco de infeccio;

¢) neutropenia grave: CAN <500 células/mm”) - grave risco de infecgdo.

O transplante autélogo (AUT) tem menor risco de infec¢do, comparado com o alogénico

(ALO), mas as células “herdam” a imunossupressdo da doenca de base, podendo haver



23

retardo ou falha na enxertia, principalmente quando a doenga de base ndo é controlada. A
mortalidade no transplante autélogo €, na maioria das vezes, associada a atividade da doenca

de base (NUCCI; MAIOLINO, 2000).

No transplante ALO, as células progenitoras infundidas de um doador sdo imunologicamente
competentes e a transferéncia passiva de anticorpos € adequada, mas mesmo assim pode
ocorrer rejeicdo do enxerto. Além disso, nesse tipo de transplante, habitualmente sdo
administradas drogas imunossupressoras para prevencdo ou tratamento da DECH e prevengao
de rejeicdo, o que aumenta o risco de infecgdes e a taxa de mortalidade (NUCCIL; MAIOLINO,
2000).

Diversas varidveis influenciam as defesas do hospedeiro do TCTH ALO. O grau e o tipo de
comprometimento das defesas do hospedeiro variam com o tempo pods-transplante. Trés
periodos sdo descritos na evolu¢do (AZEVEDO; LODI, 2005; GARNICA et al., 2010;
WINGARD; HSU; HIEMENZ, 2010).

a) Fase pré-“pega”: consiste no periodo entre o inicio do condicionamento e a recuperacio
de granuldcitos. Por vérias semanas apds o transplante, pancitopenia e lesdo das barreiras
mucosas sdo os principais fatores que comprometem as defesas do hospedeiro contra
patégenos infecciosos. A durac@o da neutropenia vai depender do nimero de células-tronco
infundidas, do tipo de imunossupressores usados para a profilaxia da DECH, entre outros
fatores. Nessa fase do transplante, as infec¢des mais frequentes sdo as bacterianas, as virais
(virus herpes simplex - HSV) e fungicas (Candida spp). A intensidade e a duracdo da
neutropenia sdo os maiores fatores de risco para infeccdes bacterianas. Maior risco de
infec¢do bacteriana e de mortalidade tem sido associado a mucosite grave. Por fim, o uso,
praticamente universal, de cateteres venosos aumenta o risco de infec¢des associadas a esses
dispositivos, nas fases precoces e tardias pOs-transplante, pois esses cateteres rompem a

integridade da pele como uma barreira fisica para patégenos residentes.

b) Fase precoce pos- “pega” (DECH aguda): na fase pds-enxertia, o risco de infecgdo
ocorre, principalmente, devido a recuperacdo lenta da imunidade humoral e celular.
Corresponde ao segundo e ao terceiro meses depois do transplante. O grau e a duragdo da
imunossupressdo sdo influenciados pelo tipo de transplante, grau de histocompatibilidade,

manipulacdo do enxerto, deplecdo de células T e uso de imunossupressores na profilaxia da
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DECH. A ocorréncia de DECH e seu tratamento, usualmente, com corticoide em doses
elevadas, contribuem para aumentar a imunossupressao. Os neutrofilos geralmente ja estdo
recuperados e as infeccdes virais: Epstein Barr (EBV), citomegalovirus (CMV) e flngicas

predominam neste periodo (WINGARD; HSU; HIEMENZ, 2010).

c) Fase pos-“pega” tardia (DECH croénica): corresponde ao periodo apés o 100° dia do
transplante. Existe uma recuperacdo gradual da imunidade celular e humoral. A recuperagao
da imunidade € muito influenciada pela DECH e seu tratamento. As infecc¢des, neste periodo,
sdo bacterianas: bactérias encapsuladas ou Nocardia, virais (virus da varicela zoster - VVZ,

CMV, EBV e fungicas (Pneumocystis jirovecci e Aspergillus).

2.2 Cateter venoso central

2.2.1 Dispositivo

O sistema vascular constitui um dos acessos mais importantes para a realizacdo de
procedimentos invasivos, sejam eles diagndsticos ou terapéuticos, principalmente, por se
tratar de um acesso direto a corrente sanguinea (YAMAUSHI; MUNHOZ; FERREIRA,
2000). Algumas complicagdes podem ocorrer no local de inser¢do do cateter, tais como
hiperemia, edema, dor, presenca de secre¢dao purulenta e outras, como trombose, obstru¢cdo ou
a colonizagdo do cateter, além das bacteremias. As infec¢des relacionadas ao uso de cateter
vascular sdo frequentes, onerosas e algumas vezes fatais (SANTOS; RODRIGUES, 2008;
WOLF et al., 2008).

Broviac, Cole e Scribner (1973) utilizaram o primeiro cateter vascular de silicone tunelizado,
com um seguimento que se exterioriza pela pele e um “cuff’ de protecdo. Esse cateter foi
inicialmente usado para infusdo de nutricdo parenteral prolongada. Esse tipo de cateter foi,
posteriormente, visto como uma boa alternativa nos pacientes submetidos a TCTH,
considerando-se a necessidade de via venosa segura para a realizagdo do transplante, assim
como o0s procedimentos que o cercam, dentre esses a infusdo de doses elevadas de
quimioterapia e a infusdo de hemocomponentes e/ou hemoderivados. Além disso, a obtencdo
de acesso venoso torna-se mais dificil e de risco aumentado no poés-transplante, dada a
ocorréncia de plaquetopenia e a infusdo de medicamentos frequentemente associados a

irritaco venosa.
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Hickman et al., (1979) utilizaram um cateter tunelizado nesses pacientes semelhante ao de
Broviac, mas com um didmetro um pouco maior, uma parede mais grossa, € com dois lumens

(FIG. 1). Existem vdrios tipos de cateter venosos, conforme Quadro 1.

Figura 1 — Exemplo de um cateter semi-implantado inserido em um paciente internado
no HC-UFMG para ser submetido a TCTH

; . w

Fonte: Fotografia feita pela autora desta dissertacao.

2.2.2 Infeccdo associada a cateter

2.2.2.1 Epidemiologia

As infeccdes associadas a cateteres venosos centrais (IAC) sdo muito prevalentes nos
hospitais em todo o mundo. No geral, hd uma estimativa de 250.000 infec¢des da corrente
sanguinea (ICS) nos hospitais dos Estados Unidos a cada ano (WEBER; RUTALA, 2011).
Para Wenzel e Edmond (2001), as infec¢cdes nosocomiais da corrente sanguinea sdo uma das
principais causas de morte nos Estados Unidos. Essas infec¢des podem aumentar o tempo de
hospitalizagdo em cerca de sete a 21 dias, com uma mortalidade variando de 12% a 25% em
pacientes criticamente enfermos e com um aumento de custo de US$ 3.000 a $ 56.167

(WEBER; RUTALA, 2011; DIMICK et al., 2001; RELLO et al., 2000).

Em hospitais estadunidenses, o agente etiolégico mais frequente das IAC é o Staphylococcus
coagulase-negativo, micro-organismo de baixa patogenicidade e que, na maioria das vezes, €
considerado contaminante das hemoculturas. Em seguida, destacam-se o Staphylococcus

aureus, o Enterococcus spp € a Candida spp (KUGA; DIAS, 2005; O’GRADY et al., 2011;
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WISPLINGHOFF et al., 2004). No Brasil, em um estudo realizado em 16 hospitais, foram
diagnosticadas 141 sepses de pacientes adultos hematolégicos/oncoldgicos, € os micro-
organismos mais comumente isolados nas hemoculturas das ICS foram Klebsiella spp (25%),
Staphylococcus aureus (19%) e Staphylococcus coagulase negativa (11%). Entre os principais

fatores predisponentes, o mais frequente foi a utilizacdo de cateter intravascular (MARRA et

al., 2011).

Em pacientes neutropénicos, a febre pode ser a tnica manifestacdo da ICS, a qual pode
evoluir rapidamente para choque séptico e morte. Nesses pacientes, na maioria das vezes, a
sepse ocorre em decorréncia da translocacdo dos bacilos com coloragdo de Gram negativa,
provenientes do trato intestinal, para a corrente sanguinea. Porém, com o aumento do uso dos
CVC, tem sido observado aumento da incidéncia de sepse por bactérias com coloracdo de
Gram positiva. Segundo dados publicados recentemente, a incidéncia e o agente patogénico
das bacteremias em pacientes neutropénicos dependem de trés fatores (BUCHEIDT et al.,

2003):

a) tempo de duragdo da neutropenia determinada pela intensidade da quimioterapia;
b) profilaxia antibacteriana;
c¢) tipo de CVC utilizado, cuidados de higiene durante a inser¢do e tempo de duracdo do

cateter.
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Quadro 1 - Tipos e caracteristicas dos cateteres utilizados para acesso venoso central

Tipos de CVC Local de inserc¢ao Comprimento Comentarios
Cateteres Normalmente <8cm Flebite com uso
periféricos inseridos em veias prolongado; raramente

do antebrago ou nas
maos.

associado a infec¢des da
corrente sanguinea.

Cateteres de linha
média

Inseridos através da
fossa antecubital,
nas veias basilica
ou cefalica

Entre 8 € 20 cm

Pouco utilizados em nosso
meio. Reacdes anafilaticas
foram relatadas com o uso
de cateteres de hidrogel

proximal. elastamérico; menores
taxas de flebite do que em
cateteres periféricos curtos.
Cateteres venosos Percutaneamente > 8 cm dependendo | Contribuem para a maioria

centrais ndo
tunelizados ou
temporarios

inseridos em veias
centrais (subclavia,
jugular interna ou
femoral).

do tamanho do
paciente

das IAC.

Cateteres venosos
centrais de inser¢ao
periférica

Inseridos nas veias
basilica, cefalica ou
braquial e
introduzidos pela
veia cava superior.

> 20cm dependendo
do tamanho do
paciente

Pouco utilizados em nosso
meio. Menor taxa de
infec¢do do que cateteres
nao tunelizados.

Cateteres venosos
centrais tunelizados
ou semi-
implantados ou

Implantados em
subcldvia, jugular
interna ou femoral.

> 8 cm dependendo
do tamanho do
paciente

Cuff inibe a migracao dos
micro-organismos nas vias
do cateter. Menor taxa de
infeccdo do que cateteres

permanentes nao tunelizados.

Cateteres Implantados em > 8 cm dependendo | Menor risco de SLCAC;
totalmente subclédvia ou do tamanho do melhoram a autoimagem
implantados jugular, tinel por paciente do paciente; dispensam os

baixo da pele e
subcutineo e
acessados por
agulha de hubber.

cuidados com o local de
insercdo do cateter; é
necessdrio procedimento
cirirgico para retirada do
cateter.

Fonte: Adaptado de O’GRADY et al, 2011, p. 22.

Legenda : IAC — infec¢@o associada a cateter; SLCAC — sepse laboratorialmente confirmada associada a cateter.
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2.2.2.2 Infeccdo associada a CVC em pacientes submetidos a TCTH

Os dados sobre complicagdes infecciosas associadas a CVC em pacientes submetidos a TCTH
sdo escassos na literatura. Elishoov et al. (1998) observaram densidade de incidéncia de
infeccdo de 5,3 por 1.000 cateteres/dia em cateteres semi-implantados, utilizados em
pacientes de TCTH. De acordo com o relatério do National Healthcare Safety Network
(NHSN) do Centers for Disease Control and Prevention (CDC), de Atlanta, nos Estados
Unidos, em 2010 a média da densidade de incidéncia de sepse laboratorialmente confirmada,
associada a CVC (SLCAC) de longa permanéncia nessa populacdo, foi de 2,5 por 1.000
cateteres/dia, e do cateter temporario foi de 3,0 por 1.000 cateteres/dia (DUDECK et al.,
2010). Dados de levantamento epidemioldgico realizado no Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Minas Gerais (HC-UFMG), em 2008, demonstram que a densidade
de incidéncia de sepse clinica e de SLCAC em pacientes TCTH foi de 28,4 por 1.000
cateteres/dia, e em 2009, foi de 31,2 por 1.000 cateteres/dia (MARTINHO et al., 2010).

2.2.2.3 Fisiopatologia da infec¢ao associada a cateter

Os micro-organismos atingem o CVC de diversas maneiras (FIG. 2): no momento da insercao,
por meio da colonizacdo da pele ao redor do orificio de inser¢do; por contaminag¢do da
conexao entre o sistema de infusdo e o acesso vascular; por infusdo de solucdes contaminadas,
por via hematogénica a partir de um foco infeccioso a distancia; ou, no caso de monitorizacao
hemodindmica, pela utilizacdo de transdutores contaminados (FERNANDES A

FERNANDES M.; RIBEIRO FILHO, 2005).

As fontes pelas quais os micro-organismos infectam a superficie dos cateteres sao conhecidas
e uma delas € a formacdo de biofilme. O biofilme € uma associagdo de micro-organismos e de
seus produtos extracelulares, que se encontram aderidos a superficies e podem causar infec¢ao
associados a cateteres vasculares, valvulas cardiacas, conectores, lente de contato, entre
outros. As bactérias com coloragdo de Gram positiva, e negativa, assim como as leveduras,
podem compor o biofilme. A ocorréncia de biofilme em cateteres parece ser universal, no
entanto em cateteres tempordrios (< 10 dias) formam biofilmes na superficie externa,
enquanto, em cateteres de longa permanéncia (> 30 dias), o biofilme € formado na superficie

interna (MORETTI, 2005).
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Nos cateteres temporérios, a principal fonte de infeccdo € a microbiota cutanea do paciente,
que contamina a superficie externa do cateter, por via extraluminal. J4 nos cateteres
tunelizados, de longa permanéncia, e que permanecem no paciente por mais de trés semanas, a
contamina¢do se dd predominantemente por meio da conexdo do cateter com o sistema de

infusdo, pela superficie endoluminal (O’ GRADY et al., 2011; WEBER; RUTALA, 2011).

Figura 2 - Fisiopatogenia da infec¢cao associada a CVC

MAOS DOS
PROFISSIOMAIS

L 3|  cONTAMINAGAO
DA CONEXAO (hub)

MICROBIOTA DA
PELE DD PACIENTE

FLUIDO
CONTAMINADO

CONTAMINAGAO

| DISSEMINAGAD
NO MOMENTO DA .
INSERCAO HEMATOGENICA

Fonte: Adaptado de Maki, 1992.

2.2.2.4 Fatores de risco

A presenca de CVC favorece o aparecimento de infec¢des da corrente sanguinea nosocomial.
Os principais fatores de risco para ocorréncia de IAC, e notadamente de SLCAC (HALLAGE,
2005; WEBER; RUTALA, 2011), sao:

a) Fatores relacionados ao préprio paciente:
— extremos de idade;
— gravidade da doenca de base;

— comorbidades;
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— neutropenia;
— uso de imunossupressores;

— tempo de internagao.

b) Fatores relacionados ao cateter:
— tipo de cateter;
— inser¢do de urgéncia ou eletiva;
— pungdo central ou periférica;
— local de insercdo - veia subcldvia, jugular interna ou femoral;
— numero de lumens;
— tempo de permanéncia do cateter;
— manipulacdo excessiva do cateter;

— composicdo dos cateteres.

2.2.2.5 Diagnéstico

As defini¢Oes, a seguir, sdo utilizadas para o diagndstico das infeccdes relacionadas a

assisténcia a saide (IRAS).

a) Sepse laboratorialmente confirmada (SLC) € o isolamento de micro-organismo em, pelo
menos, uma hemocultura periférica e, em caso de micro-organismo contaminante de pele, em,
pelo menos, duas culturas de sangue, sem o paciente apresentar sinais de infeccdo em outro

local (HORAN; ANDRUS; DUDECK, 2008).

b) Sepse laboratorialmente confirmada associada a cateter venoso central (SLCAC) ¢
considerada quando hd diagndstico de SLC, sem outro foco definido, e o paciente encontra-se
com CVC ou fez uso do dispositivo até 48 horas antes do diagndstico da infecgio,
independentemente do tempo de duracdo do procedimento invasivo (HORAN; ANDRUS;
DUDECK, 2008).

c) Sepse relacionada a cateter venoso central (SRC) é considerada quando h4 infec¢do da
corrente sanguinea laboratorialmente confirmada e presenca de cultura semiquantitativa de
ponta de CVC com crescimento > 15 unidades formadoras de coldnias e hemocultura de vaso

periférico, com crescimento do mesmo micro-organismo. O intervalo méximo entre coleta da
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hemocultura e a retirada do cateter deve ser de até dois dias. Outro critério que pode ser
utilizado quando o cateter ndo é removido € a identificacio do mesmo micro-organismo em
hemocultura de refluido de cateter e de sangue periférico, sendo o primeiro crescimento
observado pelo menos duas horas antes da segunda (MERMEL et al., 2009; NICOLETTI,
2005; O’GRADY et al., 2011).

2.2.2.6 Tratamento da infeccdo associada a cateter

O tratamento dos casos suspeitos de infeccdo, incluindo as IAC, em pacientes neutropénicos
febris, envolve o inicio imediato de antimicrobiano empirico e coleta de exames
microbiol6gicos. Como a escolha do antimicrobiano € feita antes de se conhecer a etiologia da
infeccdo, ela deve levar em consideragdao a gravidade da doenga de base, os fatores de risco
para a evolugdo do quadro e os micro-organismos mais provaveis (i.e., conhecimento da

microbiota local) MERMEL et al., 2011; NICOLETTI, 2005; BUCHEIDT et al., 2003).

A retirada do CVC pode ser imprescindivel para o tratamento das IAC, mas nem sempre &
possivel. Nesse caso, o tratamento € realizado com o cateter in sifu, podendo-se associar a
terapia sistémica com a terapia local, com o chamado “selo antimicrobiano” (lock-therapy). O
principio da lock-therapy é manter altas concentracdes de antibidticos no interior do cateter, a
fim erradicar os micro-organismos presentes, sobretudo aqueles presentes no biofilme do
cateter. Essa terapia s6 é recomendada tendo como base o resultado de hemoculturas pareadas
quantitativas ou diferenca no tempo de positividade de hemocultura periférica e via de cateter

(KUGA; DIAS, 2005).

A remocgdo do cateter é frequentemente necessaria, sobretudo, nas infec¢des causadas por S.
aureus ou Candida spp, devido ao risco de complica¢des como endocardite ou osteomielite. A
decisdo depende ainda do estado clinico do paciente, pois, caso este esteja estdvel, pode-se
aguardar a exclusdo de outros focos. Do contrério, orienta-se a remocao imediata do cateter

(MERMEL et al., 2011; WOLF et al., 2008).
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2.2.2.77 Prevencdo da infeccdo associada a cateter

a) Implantacao de cateter

A implantacdo do cateter de longa permanéncia, como o utilizado para os pacientes
submetidos a TCTH, deve ser realizada em centro cirirgico por um cirurgiao treinado e
familiarizado com a técnica. As complicagdes que mais frequentemente levam a necessidade
de retirada do cateter de Hickman sdo infeccdes do Ostio de saida, infeccdo do tunel
subcutaneo, sepse associada a CVC, migracdo do cateter e trombose. Em alguns estudos, o
risco de TAC em cateteres de longa permanéncia foi aumentado nos periodos de neutropenia,
em comparacdo com os periodos sem neutropenia (WOLF et al.,, 2008; SILVEIRA;
GALVAO, 2005), o que pode ser observado com a mortalidade relacionada a essas infeccdes.
Por exemplo, Wisplinghoff et al. (2003) relataram diferenca significativa entre as taxas de
mortalidade em pacientes com SLC apresentando neutropenia (36%) em comparacdo com

pacientes nao neutropénicos (31%); p =0,053.

Os riscos e beneficios da colocacdo de CVC devem ser considerados visando-se reduzir as
complicagdes infecciosas e mecanicas: pneumotdrax, hemotérax, trombose, embolia aérea,
puncdo de artéria subcldvia, laceracdo de veia subcldvia, estenose de veia subcldvia,
posicionamento inadequado do cateter. Nas recomendag¢des atuais do CDC para inser¢do do
cateter, propde-se a adocdo de medidas preventivas conjuntas (bundles) para reduzir as IAC

(O’GRADY etal., 2011; WOLF et al., 2008):

— realizar antissepsia das maos;

— utilizar precaugdes de barreira méxima;

— utilizar gluconato de clorexidina para a antissepsia da pele do paciente para a insercao do
cateter;

— selecionar o sitio de inser¢do do CVC, evitando a veia femoral;

— avaliar diariamente a necessidade de permanéncia do CVC, remover quando ndo houver

mais indicacao.

A higienizacdo das maos € a principal medida para a prevencao das infec¢des relacionadas
aos cateteres. A antissepsia da pele do paciente previne a coloniza¢do do limen pelos micro-

organismos presentes na pele e nas conexdes dos cateteres. Em relacdo ao antisséptico, se
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houver contraindicagdo para clorexidina, pode-se utilizar polivinilpirrolodona-iodo (PVP-I),
tintura de iodo ou alcool a 70% para antissepsia da pele. Uma das vantagens da clorexidina é
sua acdo bactericida imediata, apds quinze segundos, além do efeito residual prolongado
podendo chegar a até seis horas (O’GRADY et al., 2011; COSTA; LOBO, 2005; SILVEIRA;
GALVAO, 2005).

Durante a passagem do cateter deve-se utilizar barreira maxima que envolve o uso de luvas
estéreis, avental estéril, campo amplo estéril cobrindo todo o paciente, gorro para a insercao
de cateteres arteriais e centrais (O’GRADY et al., 2011). Um ensaio clinico realizado em trés
hospitais universitarios no Canadd comparou a eficicia do uso de (PVP-I) 10% com
clorexidina 0,5% na antissepsia da pele durante a inser¢do de cateteres de um e dois lumens.
Esse estudo incluiu 242 pacientes com cateteres; 125 utilizaram clorexidina 0,5% e 117
utilizaram PVP-I 10%. Os resultados mostraram-se semelhantes em ambos os grupos
avaliando-se colonizacdo e infec¢do da corrente sanguinea, com uma tendéncia a menor risco
de infec¢ado local no grupo que utilizou clorexidina 0,5% (O’GRADY et al., 2011; COSTA;
LOBO, 2005).

Em pacientes adultos recomenda-se dar preferéncia para a veia subcldvia, utilizar cateteres
com o menor nimero de lumens de acordo com a necessidade do paciente, além de utilizar
técnica asséptica. Deve-se também evitar a disseccdo venosa como método rotineiro de
insercdo do cateter. Nos casos de cateteres inseridos em situacdo de emergéncia, eles devem
ser substituidos o mais rdpido possivel, ou seja, dentro de 48 horas. Usa-se o ultrassom para

guiar a puncao do cateter e prevenir as complicacdes mecanicas (O’GRADY et al., 2011).

b) Curativo

O curativo de CVC pode ser realizado com gaze estéril ou filme transparente, deve ser
avaliado diariamente e ser mantido sempre limpo, seco e bem fixado. Deve-se proteger o
curativo durante o banho do paciente para evitar molha-lo. Em pacientes com muita sudorese,
com sangramento ou secre¢do no local de inser¢do do cateter deve-se dar preferéncia a gaze

para realizacdo do curativo (O’GRADY et al., 2011).
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c¢) Outros cuidados importantes

Para a prevenc¢do de infec¢ao associada a cateter (O’GRADY et al., 2011) devem-se também:

— higienizar as maos antes de se manipular os acessos vasculares;

— desinfectar os conectores e injetor lateral antes de fazer as medicagdes;

— identificar as solucdes que estdo sendo infundidas, anotando-se a data da insercdo do
cateter;

— trocar o sistema de infusdo de acordo com as recomenda¢des do CDC.

d) Algumas estratégias sdo apontadas pela literatura para a redugdo e controle de infec¢do se as
taxas de SLCAC ndo estdo diminuindo apesar da ado¢do das medidas bdsicas de prevencao.
Dentre eles, destacam-se o uso de cateteres impregnados de antimicrobianos em pacientes que
vao permanecer com o CVC por mais do que cinco dias; o uso de curativos impregnados com
clorexidina para cateteres tempordrios; e a elaboragdo de protocolo para manter a
permeabilidade intraluminal visando a redu¢do da formagdo de trombos e biofilme

(CASTANHO et al. 2011; MARSCHALL et al, 2008; O GRADY et al., 2011).

Em estudo multicéntrico realizado em Unidades de Tratamento Intensivo, demonstrou-se
reducdo da frequéncia de IAC, com subsequente manuten¢cao de menores taxas, por meio de
medidas como o treinamento das equipes responsdveis pela inser¢do dos cateteres e a adog¢ao
das cinco recomendacdes de prevencdo de IAC do CDC, conforme discutido acima

(PRONOVOST et al., 2010).
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3 JUSTIFICATIVA

As complicagdes infecciosas associadas a CVC tém sido frequentemente estudadas.
Entretanto a maioria dos estudos tem avaliado populacdes de pacientes internados em CTI
(BONVENTO, 2007; EGGIMANN, 2007; HIGUERA, et al., 2005; LIU et al., 2010;
(PRONOVOST et al.,, 2010; RAAD; HANNA, MAKI, 2007). Existem poucos estudos
envolvendo a populacdo de pacientes imunossuprimidos, notadamente, aquela de TCTH.
Portanto, de acordo com a Associacio Brasileira de Transplante de Orgdos (ABTO), em 2000

foram realizados 670 TCTH no Brasil, comparados com 1.541 em 2010 (RBT, 2010).

Observa-se, na prética assistencial dos profissionais da Comissdo de Controle de Infec¢dao
Hospitalar (CCIH) que a principal infeccdo associada a assisténcia em pacientes TCTH € a
infec¢do da corrente sanguinea, frequentemente associada ao uso de dispositivo intravascular.
No entanto a identificacdo dessas infec¢des pode ser dificultada pela presenca de neutropenia,
0 que pode mascarar os sinais inflamatdrios sistémicos e locais no sitio de inser¢do do cateter

(i.e., hiperemia, secrecdo purulenta).

Assim, considerando-se a importancia epidemioldgica e clinica das IAC, a escassez de
informagdes sobre complicagdes infecciosas associadas aos CVC em pacientes TCTH, o
presente estudo foi proposto. O intuito € o de investigar e caracterizar a ocorréncia das IAC
em pacientes submetidos a TCTH, internados em hospital de referéncia para esse
procedimento. Além disso, objetivou-se estabelecer os principais fatores de risco para
ocorréncia dessas infec¢des, assim como seu impacto em alguns desfechos clinicos. Pelo
exposto, a relevancia da presente proposta reside, sobretudo, na escassez de dados dessa
natureza na literatura mundial (ARONE, 2011; CASTANHO et al., 2011; COLLIN et al.,
2001; DIX, 2011; ELISHOOV, 1998; MARCONDES et al. 2000; SILVEIRA; GALVAO,
2005). Além disso, acredita-se que este estudo possa apresentar implicacdes regionais e em
ambito nacional, uma vez que um aumento progressivo do nimero de TCTH tem sido

observado nos dltimos anos.
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4 OBJETIVOS

4.1 Objetivo geral

Determinar a incidéncia, os fatores de risco e as consequéncias das complicacdes infecciosas

associadas ao uso de cateter venoso central (CVC), observadas em pacientes submetidos a

transplante de células-tronco hematopoéticas (TCTH), internados no HC/UFMG.

4.2 Objetivos especificos

a)

b)

c)

d)

Determinar a densidade de incidéncia de SLCAC em pacientes submetidos a TCTH e por
tipo de CVC.

Determinar a densidade de incidéncia de SRC em pacientes submetidos a TCTH e por
tipo de TCTH.

Avaliar fatores de risco para ocorréncia de IAC e SLCAC, incluindo-se sexo, doenca de
base, tipo de transplante, tipo de cateter, sitio anatomico de insercdo do cateter,
comorbidade, duracio e tempo de neutropenia.

Determinar os micro-organismos mais frequentemente isolados em SLCAC e em
infecc¢oes locais do CVC na populacio estudada.

Determinar a associacdo entre a ocorréncia de IAC e de SLCAC com os seguintes
desfechos clinicos: internagdo no centro de terapia intensiva, tempo de permanéncia
hospitalar, uso de aminas vasoativas, insuficiéncia renal, ventilacio mecanica, tempo para

recuperagao mieloide apos o TCTH, reinternacdo e obito.
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5 MATERIAIS E METODO

Trata-se de um estudo prospectivo, de observacdo, realizado no periodo de maio de 2010 a

junho de 2011.

5.1 Populacao estudada

Todos os pacientes internados no HC/UFMG para a realizacdo de TCTH entre maio de 2010 e
junho de 2011 foram considerados para inclusdo. Os critérios de inclusdao e de exclusao no

estudo encontram-se discriminados a seguir.

a) Critérios de inclusao:

= ter idade > 14 anos;

= ter sido submetido a implantacdo de CVC durante a internacgao indice;

= ter TCTH programado para até 28 dias apds a implantacdao do CVC;

= concordar em participar e assinar o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE).
Em caso de idade abaixo de 18 anos, a assinatura do TCLE foi solicitada aos pais ou

responsaveis.

b) Critério de exclusao:

= ndo ser submetido a TCTH nos 28 dias seguintes a implantacao do CVC.

5.2 Tipos de cateter

Somente os cateteres venosos centrais, tempordrios e semi-implantados foram avaliados neste
estudo. No HC-UFMG, os CVC tempordrios sdo inseridos no préprio quarto do paciente e os
CVC semi-implantados sdo inseridos no Centro Cirdrgico. As inser¢des foram realizadas sob
orientagdo do protocolo do HC/UFMG e das instrucdes técnicas de trabalho (ITT), que
norteiam os procedimentos e os cuidados relacionados a manipulacdo do cateter no Hospital
(UFMG; HC; VDTE, 2011). O guia de recomendagdes do CDC/Atlanta (O’GRADY et al.

2011) € considerado a principal referéncia para formulacao das ITT.
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5.3 Doencas de base

As doengas de base observadas neste estudo foram agrupadas em quatro grupos:
a) leucose aguda - leucemia mieloide aguda, leucemia linfocitica aguda;

b) linfomas - linfoma de Hodgkin e Linfoma de ndao Hodgkin;

¢) mieloma multiplo;

d) outros - aplasia de medula, mielodiplasia, hemoglobindria paroxistica noturna.

5.4 Local da pesquisa

A pesquisa foi realizada na Unidade de Transplantes e na unidade destinada a internacdo de

pacientes de planos de satide complementares do HC/UFMG.

O HC/UFMG constitui hospital universitario, com aproximadamente 500 leitos ativos, e
representa referéncia estadual em Minas Gerais para o atendimento de doengas hematoldgicas

complexas e de TCTH.

A UT do HC/UFMG conta com equipes médica e de enfermagem especializadas na
assisténcia de pacientes TCTH e cumpre todas as exigéncias da Portaria 2.600, do Ministério
da Saide (BRASIL, 2009). A UT, inaugurada em 1995, realiza transplantes aut6logos e
alogénicos, aparentados e ndo aparentados. Desde sua abertura, cerca de 700 transplantes
foram realizados. Desde fevereiro de 2011, o HC-UFMG ndo atende mais a pacientes
particulares ou portadores de planos de satide complementares. Porém, durante o periodo de
inclusdes deste estudo, esses pacientes eram internados na Unidade de Convénios/Particular
do Hospital, em quarto privativo, e eram assistidos por outra equipe médica e de enfermagem,

ambas capacitadas para esse tipo de atendimento.

5.5 Variaveis utilizadas no estudo

Os dados da pesquisa foram coletados por meio de busca ativa didria dos casos, realizada pela
pesquisadora principal deste estudo, que é enfermeira da CCIH/HC-UFMG. Os pacientes
foram seguidos por 28 dias, a partir da data de inclusao para a maioria das varidveis, e foram

monitorados até 100 dias apds a inclusdo no estudo para informagdo sobre Obito e
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reinternagdes no HC/UFMG. Os dados relativos ao estudo foram prospectivamente coletados
a partir da consulta dos prontuarios médicos e dos relatdrios de enfermagem, assim como por
meio de entrevista com profissionais das equipes assistenciais (médica, de enfermagem, de
fisioterapia) e avaliacdo dos resultados laboratoriais. Os dados foram transcritos para um
questiondrio desenvolvido especialmente para este estudo (Apéndice A) e, em seguida,

transferidos para banco de dados, construido em plataforma Microsoft Access (versao 2003).

As seguintes varidveis foram consideradas neste estudo:

a) sexo;

b) idade (em anos; diferenca entre a data de inclusdo e a data de nascimento);

c¢) doenga de base (ver acima);

d) tipo de transplante (autélogo, alogénico);

e) fonte de células (ver acima);

f) duracdo da neutropenia (em dias);

g) tipo de cateter venoso central (temporario, semi-implantado);

h) sitio anatdmico do cateter venoso central (veia jugular interna, subclavia, femoral);
1) tempo de permanéncia do cateter até o aparecimento da infeccio, e tempo de permanéncia
do cateter até a sua retirada (ambos, em dias);

j) tempo de permanéncia hospitalar (em dias);

k) internacdo em Centro de Terapia Intensiva;

1) uso de ventilacdo mecanica, invasiva ou ndo invasiva;

m) uso de aminas vasoativas;

n) desfecho hospitalar (alta, transferéncia para outro hospital ou 6bito)

0) ocorréncia de dbito por qualquer causa, aos 28 dias apds a inclusao;

p) ocorréncia de 6bito, por qualquer causa, aos 100 dias apds a inclusdo;

q) ocorréncia de reinternacdes no HC-UFMG, ocorrida(s) até 100 dias apds a inclusdo.

5.6 Fatores de risco para infeccoes associadas a cateter

Os fatores de risco para ocorréncia de IAC avaliados neste estudo foram: idade; sexo; doenca

de base; tipo de transplante; tipo de CVC; local de inser¢do do CVC; sitio anatdmico de

insercao do cateter; comorbidade; e tempo de permanéncia do CVC até 28 dias de seguimento.
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N

Os cuidados relativos a implantacdo e manutencdo do cateter (i.e., assepsia, técnica de

inser¢do, curativos) nao foram avaliados.

5.7 Desfechos clinicos

Os desfechos clinicos avaliados foram: internacdo no Centro de Tratamento Intensivo (CTI);
tempo de permanéncia hospitalar; uso de aminas vasoativas; insuficiéncia renal (IR) durante a
internagdo; uso de ventilacio mecanica; tempo de recuperagdo de neutréfilos apés o TCTH;
reinternagdes até 100 dias apds a inclusdo; 6bito até 28 dias e 6bito até 100 dias apds a

inclusao.

5.8 Definicoes utilizadas

5.8.1 Febre e neutropenia

Quanto a febre e neutropenia tém-se:
a) febre: temperatura axilar (TA) > 37,8°C.
b) neutropenia: hemograma (ou leucograma), com contagem de neutrofilos < 500

células/mm”>.

5.8.2 Infeccdes relacionadas a assisténcia a savde

Dois critérios foram utilizados para a definicdo de sepse laboratorialmente confirmada (SLC)

neste estudo.

5.8.2.1 Sepse laboratorialmente confirmada

a) Isolamento de micro-organismo reconhecidamente patogénico em uma ou mais
hemocultura(s) periféricas e o micro-organismo isolado em hemocultura ndo estar relacionado

a processo infeccioso em outro sitio (HORAN; ANDRUS; DUDECK, 2008).

b) Presenca de, pelo menos, um dos seguintes sinais ou sintomas sem outra causa
reconhecida: febre (TA > 37,8°C), calafrios, hipotensdo arterial e 0 micro-organismo isolado,

bem como os sinais e sintomas nao estao relacionados a processo infeccioso em outro sitio, e
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isolamento do mesmo micro-organismo considerado contaminante em duas ou mais
hemoculturas periféricas coletadas em ocasides separadas (HORAM; ANDRUS; DUDECK,
2008).

5.8.2.2 Infecgdes associadas ou relacionadas a procedimentos invasivos

a) Sepse laboratorialmente confirmada associada a cateter vascular central (SLCAC):
diagnostico de sepse laboratorialmente confirmada (bacteremia) em paciente portador de
cateter venoso central no momento do diagndstico ou nas 48 horas que o precedem,
independentemente do tempo de permanéncia da prétese, conforme CDC (HORAM;

ANDRUS; DUDECK, 2008).

b) Sepse relacionada a cateter vascular central (SRC): presenca de um dos seguintes

critérios:

» Cultura semi-quantitativa de ponta de cateter com crescimento > 15 unidades formadoras
de coldnias (UFC) e hemocultura de vaso periférico com crescimento do mesmo micro-
organismo. O intervalo maximo entre coleta da hemocultura e retirada do cateter devera
ser de dois dias;

* Tempo para deteccdo do crescimento de micro-organismo na hemocultura de refluido de
cateter pelo menos duas horas menor que na hemocultura de vaso periférico, e com

crescimento do mesmo micro-organismo (MERMEL et al., 2009; NICOLETTI, 2005).

5.8.2.3 Infecgdo local de CVC

a) Infec¢ao de artéria ou veia - presenca de, pelo menos, um dos seguintes sinais ou sintomas
sem outra causa reconhecida: febre (TA > 37,8°C), dor, eritema ou calor no sitio vascular
afetado, e cultura de ponta de cateter com crescimento de 15 ou mais colonias, e hemocultura
que nao foi realizada ou ndo houve crescimento de micro-organismo (HORAN; ANDRUS;

DUDECK, 2008).
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b) Infeccdo do orificio de saida do cateter tunelizado - eritema ou enduracdo dentro de dois

centimetros do sitio de saida, na auséncia de infeccdo concomitante da corrente sanguinea e

com ou sem puruléncia no local (O’GRADY et al., 2002).

c) Infeccdo de tinel do cateter tunelizado - dor, eritema e/ou enduragdo maior que dois

centimetros do sitio de saida e trajeto subcutineo do tinel, na auséncia de infeccdo

concomitante da corrente sanguinea (O’GRADY et al., 2002).

5.8.2.4. Comorbidades

Nesta pesquisa foram consideradas, como comorbidades, as condi¢cdes descritas a seguir.

a)

b)

g)

h)

Doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) — definida como a presenca de bronquite
cronica, enfisema pulmonar, asma bronquica e/ou bronquiectasias, em pacientes com
histéria de controle médico documentado (receitas, relatérios) para tais diagndsticos.
Insuficiéncia cardiaca (IC): definida como fragdo de ejecdo ventricular esquerda < 40%,
e classificacdo da New York Heart Association (NYHA) >II.

Insuficiéncia renal (IR): definida como clearence de creatinina <30 ml/min, a inclusio.
Cirrose hepatica: definida pela presenga de sinais clinicos de cirrose hepatica, aliada a
histéria de controle médico documentado (receitas, relatérios) para este diagnéstico.
Diabetes tipo I ou II: definida pela documentacdo de pelo menos uma glicemia elevada
durante a internagdo hospitalar, justificando administracdo de hipoglicemiante, e histéria
de controle médico documentado (receitas, relatérios) para este diagndstico.
Imunossupressao: definida pelo uso de corticoide em doses correspondentes a
predinisona >15 mg/dia, ou uso de outros imunossupressores (e.g., azatioprina,
ciclosporina, tacrolimus).

Transplantes: de qualquer 6rgdo soélido, ou transplante prévio de células-tronco
hematopoéticas.

Doenca vascular arterial periférica: definida pela histéria de controle médico
documentado (receitas, relatorios) para esse diagndstico.

Doenca vascular encefalica: definida pela histéria de acidente isquémico transitdrio
(AIT) ou acidente vascular encefdlico (AVE - isquémico ou hemorragico) prévios, e

documentados em relatério e/ou prontudrio médico.
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5.8.2.5 Insuficiéncia renal durante o seguimento de 28 dias

Considerou-se a ocorréncia de “insufici€éncia renal” durante o seguimento de 28 dias naqueles

casos em que um dos dois critérios abaixo foi preenchido:

a) quando o valor da creatinina sérica dobrou;
b) quando a creatinina sérica atingiu valores iguais ou superiores a 2 mg/dL durante o

seguimento, em pacientes com valores normais a inclusao.

5.9 Analise estatistica

Os dados coletados foram digitados em banco de dados no Microsoft Office Access,
especialmente criado para este estudo; depois foram exportados para plataforma Microsoft
Excell, e analisados no software Statistical Package Social Science (SPSS) versdao 15.0. for
Windows (Chicago, Illinois). Para a andlise descritiva foram utilizadas medidas de tendéncia
central (média e mediana) e dispersdo (desvio-padrao) das varidveis continuas e de frequéncia
e percentual para varidveis categéricas. Para andlise comparativa, foi utilizado teste qui-
quadrado (X* ou teste exato de Fisher como medidas de associacdo para varidveis
categoricas. Para comparacdo de varidveis continuas, utilizou-se o teste ¢ de Student ou o teste
de Mann-Whitney, conforme indicado pela normalidade ou anormalidade da distribuicao dos

dados.

Os fatores de risco para infecc¢io relacionada ou associada ao CVC foram investigados em
andlise preliminar univariada, seguida de anélise multivariada do tipo Logbinomial. O Modelo
Logbinomial € um modelo linear generalizado com distribui¢ao binomial e fun¢ao de ligagao
logaritmica. Optou-se por esse modelo, em detrimento da regressdo logistica, porque ele
permite a estimativa direta do risco relativo, o que foi considerado mais adequado em se
tratando de um estudo com delineamento prospectivo. A escolha das varidveis explicativas do
modelo levou em consideracdo a significincia da associagdo entre essas varidveis e a
ocorréncia de IAC na andlise univariada, e apenas aquelas associacdes com valores p
inferiores a 20% (p<0,2) foram incluidas no modelo. Além disso, utilizou-se a plausibilidade
clinica como critério de selecdo das varidveis. Por fim, utilizou-se o método backward para

execugao das andlises.
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Para comparacdo entre as densidades de incidéncias observadas, de acordo com o tipo de
CVC e com o sitio de insercdo do CVC, utilizou-se andlise de sobrevida, com modelo de

riscos proporcionais de Cox.

Em todas as andlises foi considerado o nivel de significancia estatistica quando p< 0,05

bilateral, e intervalo de confiancga de 95%.

5.10 Consideracoes éticas

Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da UFMG, parecer n. ETIC
0280.0.203.000-10. Este trabalho ndo envolveu riscos para os pacientes, uma vez que se
tratou de estudo de observacdo. Além disso, os pacientes incluidos no estudo foram
identificados por cddigos, preservando-se o sigilo de identificacdo desses pacientes. Nao
houve intervencdes além daquelas recomendadas diariamente na assisténcia ao paciente
transplantado e na manipulacdo do cateter venoso central, sem a necessidade de avaliagdo ou
intervencdo direta com os pacientes. As coletas de dados realizadas sdo de obrigatoriedade da
CCIH/HC-UFMG, baseadas na portaria 2.616 (BRASIL, 1998). Os beneficios potenciais
desta pesquisa relacionam-se a gera¢do de conhecimento das infec¢des associadas a CVC em
pacientes TCTH. Nao foi necessdrio aporte financeiro para a condugdo da pesquisa e ndo ha

conflito de interesses por parte dos pesquisadores.
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6 RESULTADOS

6.1 Selecao de pacientes

Durante o periodo do estudo, 73 pacientes foram avaliados para possivel inclusdo no estudo.
Destes, 16 ndo preencheram os critérios de inclusdo: oito pacientes ja apresentavam CVC a
admissdo, sete pacientes tinham idade menor que 14 anos e um paciente ndo concordou em
assinar o TCLE. Um paciente foi excluido do estudo porque recebeu o TCTH mais de 28 dias
apo6s a inser¢ao do CVC. Assim 56 pacientes foram incluidos na andlise final do estudo. Os

pacientes foram selecionados de acordo com a FIG. 3.

Figura 3 — Fluxograma de inclusao de pacientes na pesquisa “Complicacoes infecciosas
associadas ao uso de cateteres venosos centrais em pacientes submetidos a transplante de
células-tronco hematopoéticas: incidéncia, fatores de risco, impacto em desfechos
clinicos” maio de 2010 a junho de 2011

Pacientes
internados

Nao inclusio (n=16):
08- Com CVC a admissio
ara TCTH
P 07- Idade< 14 anos

(n =73) 01- Nio assinouo TCLE
\

Incluidos (n=57) Exclusiio (n=01)

01 - Paciente com
CVC ha mais de 28
dias antes do TCTH

Incluidos na analise
final (n=56)

TCTH autdlogo TCTH alogénico

(n =29 - 52%) (n=27 - 48%)

CVC semi- CcvC CVC semi- CcvC
implantado temporario implantado temporario
(n=02) (n=27) (n =27) (n = 00)

Fonte: Elaborado pela autora desta dissertagao.
Legenda: TCTH - transplante de células-tronco hematopoéticas; CVC - cateter venoso central; TCLE - termo de
consentimento livre e esclarecido.
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6.2 Caracteristicas gerais dos pacientes por tipo de TCTH

Considerando-se os 56 pacientes incluidos no estudo, 32 (57,1%) eram homens, e a idade
média (DP) foi de 39,4 (15,8) anos. Ao todo, 29 (52%) pacientes foram submetidos a
transplante aut6logo (AUT) e 27 (48%) pacientes submetidos a transplante alogénico (ALO),
de acordo com a Tabela 1. Vinte e seis por cento dos pacientes ALO apresentavam plaquetas
menores do que 50.000 cels/'mm’. Ao todo, 75% dos pacientes estavam em uso de
antimicrobiano (ATM) profildtico e 25% em uso de ATM terapéutico no momento da

inclusio.

Tabela 1 - Caracteristicas gerais observadas em 56 pacientes internados no HC-UFMG
no periodo de maio de 2010 a junho de 2011 de acordo com o tipo de TCTH

Caracteristicas TCTH
AUT (29) ALO (27) Total

Internacao anterior no HC - n, (%) 13 (45) 06 (22) 19(33,9)
Fonte de células

células-tronco periféricas - n (%) 29 (100,0) 16 (59,3) 45 (80,3)

medula dssea - n ( %) 00 (000) 11 (40,7) 11(19,6)
Sexo masculino - n (%) 18 (62) 14 (52) 32 (57,1
Idade em anos - média, + DP 45+ 16 34 +13 -
Uso de ATM profilatico a inclusao - n ( %) 19 (65.,5) 23(85,2) 42 (75,0)
Uso de ATM terapéutico a inclusao - n (%) 08 (27,6) 06 (22,2) 14 (25,0)
Uso de antifingico profilatico a inclusao - n, (%) 03 (10,3) 00 (00) 03 (5,4
Presenca de comorbidade - n (%) 02 (6,8) 013,79 03(14,3)
Plaquetopenia < 50.000 células/mm’ - n (%) 03 (11,1) 07 (25.9) 10 (18)
Doenca de base - n (%)

leucose aguda 00 (000) 12 (44,4) 12 (21,4)

linfomas 12 (41,4) 01(3,7) 13(232)

mieloma multiplo 16 (55,2) 01@3,7) 17(304)

outras (n %) 01 (3,4) 13 (48,1) 14 (25,0)

Fonte: Elaborado pela autora desta dissertacao.
Legenda: TCTH AUT - Transplante de células-tronco hematopoéticas autélogo; TCTH ALO - Transplante de
células-tronco hematopoéticas alogénico, ATM — antimicrobiano; HC - Hospital das Clinicas; n - nimero; %
percentual; DP- desvio-padrio. *Até o 28° dia de seguimento.

Observaram-se, como comorbidades principais, DPOC, diabetes mellitus ¢ TCTH prévio. A

principal doenca de base motivadora do transplante entre os pacientes TCTH AUT foi o
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mieloma multiplo, perfazendo 16 (55,2%) casos. J4 nos TCTH ALO predominaram as

leucoses agudas, com 12 (44,4%) casos.

6.3 Caracteristicas associadas ao cateter venoso central

Dois pacientes incluidos nesta pesquisa tiveram mais de um CVC inserido durante o
seguimento no estudo. Entretanto somente o primeiro CVC foi incluido nesta andlise. Noventa
e trés por cento dos pacientes TCTH AUT tiveram CVC temporarios, e o sitio de insercao mais
frequente foi a veia jugular interna (58,6%). Nos pacientes submetidos a TCTH ALO, todos os
cateteres eram semi-implantados e o principal sitio de inser¢do foi a veia subcldvia (96,3%). A
mediana de duracdo de CVC foi maior para TCTH ALO quando comparada a de pacientes

TCTH AUT.

Tabela 2 - Comparacao das principais variaveis estudadas por tipo de TCTH observadas
em 56 pacientes internados no HC-UFMG no periodo de maio de 2010 a junho de 2011

Caracteristicas TCTH TCTH Total
AUT (n=29) ALO (n=27)

Tipo de cateter

temporario, n(%) 27 (93,1) 00 (000) 27 (100)

semi-implantado, n(%) 02 (6,9) 27 (100) 29 (100)
Sitio de insercao

veia subclavia, n(%) 12 (41,4) 26 (96,3)  38(67,9)

veia jugular interna, n(%) 17 (58,6) 01 3,7 18 (32,1)
Duracio de CVC em dias (med., min. e max.) 154 -22) 25 (6-67) -

Fonte: Elaborado pela autora desta dissertacao.
Legenda: DP — desvio-padrdo; med.- mediana, min. - minimo, max. - mdximo, CVC - cateter venoso central; n -
nimero, % - percentual.
Assim considerando-se toda a populacdo estudada, a mediana de permanéncia do CVC
tempordario foi de 14 dias (variacdo de 4 a 22 dias), e para o CVC semi-implantado foi de 24
dias (variagdo de 6 a 67 dias), com diferenca significativa entre os grupos (p=0,008). Dez

pacientes (18%) permaneceram com o cateter apds o 28° dia de seguimento, sendo todos os

pacientes transplantados ALO.

Dentre aqueles que tiveram o CVC removido durante o seguimento (n=46), os principais

motivos da retirada foram término da indicacdo, em 22 (39%) casos; presenga de sinais
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inflamatérios locais, em 12 (21,4%) casos; febre, em nove (16,1%) casos; e outros motivos,

em trés casos (5,4%).

6.4 Infeccoes notificadas

Cinquenta e cinco (98%) pacientes apresentaram febre sem foco de infecc@o definido, durante
o seguimento, e foram submetidos a coleta de hemoculturas para pesquisa de SLCAC. Onze

episddios de SLCAC foram identificados, sendo cinco de SRC, de acordo com TAB. 3.

Tabela 3. Infec¢oes notificadas por tipo de TCTH nos 56 pacientes internados no HC-
UFMG no periodo de maio de 2010 a junho de 2011

Infeccoes TCTH AUT TCTH ALO Total Valor de p
IAC - n (%) 09 (56,3) 07(43.7) 16 (100,0) 0,672
SLCAC - n (%) 07 (63,6) 04 (36,4) 11(100,0) 0,506
IL - n (%) 02 (40,0) 03 (60,0) 05 (100,0) 0,664

Fonte: Elaborado pela autora desta dissertacao.
Legenda: IAC - infeccdo associada a cateter; SLCAC - sepse laboratorialmente confirmada associada a cateter;
IL - infecgdes locais.

Além dos casos de SLCAC, identificaram-se cinco episédios de infeccdo no local (IL) de
insercdo do cateter, totalizando 16 episédios de IAC. Das cinco infec¢des observadas no local
de insercdo do CVC, trés foram diagnosticas de acordo com os critérios do NHSN/CDC
(HORAN; ANDRUS; DUDECK, 2008) e duas pelos critérios propostos pela Sociedade
Americana de Doencas Infecciosas (IDSA) (O’GRADY et al., 2002).

Considerando-se os 56 pacientes estudados, a densidade de incidéncia de SLCAC foi de 9,5
por 1.000 CVC-dia. Quando estratificada por tipo de cateter, a densidade de incidéncia de
SLCAC de cateter temporério foi de 18,9 por 1.000 CVC-dia, e de SLCAC de cateter semi-
implantado foi de 5,0 por 1.000 CVC-dia.

Conforme demonstrado no Gréafico 1, na andlise de sobrevida, com o risco proporcional de
Cox, ndo houve diferenca significativa no risco acumulado de SLCAC ao longo do
acompanhamento, de acordo com o tipo de cateter avaliado, temporario ou semi-implantado;

Hazard Ratio (HR) de 1,40; IC 95%: 0,42 - 4,65, p=0,579.
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Considerando-se o sitio de inser¢do do CVC, a densidade de incidéncia de SLCAC foi de 31,7
por 1.000 CVC-dia para a veia jugular interna e de 4,2 por 1.000 CVC-dia para a veia
subclavia. Nesse caso, o modelo de Cox revelou diferencga significativa entre os dois grupos
(HR=0,21; IC 95%: 0,62 - 0,74, p= 0,015), como apresentado no Grafico 2.

A taxa de incidéncia de SLCAC para a veia jugular foi de 38,9% e de 10,5% para a veia

subclavia.

Grafico 1 - Analise de sobrevida de SLCAC de acordo com o tipo de CYC em 56
pacientes internados no HC-UFMG no periodo de maio de 2010 a junho de 2011
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Fonte: Elaborado pela autora desta dissertacao.

Por fim, a densidade de incidéncia de SLC relacionada a cateter temporario foi de 5,4 por
1.000 CVC/dia e de SLC relacionada ao cateter semi-implantado foi de 3,8 por 1.000 CVC-
dia.
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Grifico 2 - Analise de sobrevida de SLCAC de acordo com o local de inser¢ao do CVC
em 56 pacientes internados no HC-UFMG no periodo de maio de 2010 a junho de 2011
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Fonte: Elaborado pela autora desta dissertagdo.

6.4.1 Comparacgao das taxas de IAC e SLCAC por tipo de transplantes

Quando comparados os nimeros de infec¢des por tipo de transplante, observou-se ocorréncia
de IAC em nove (31,0%) pacientes submetidos a transplante AUT e em sete (25,9%) pacientes

submetidos a transplante ALO, sem significancia estatistica entre os grupos (p=0,672).

Sete (24,1%) pacientes de TCTH AUT e quatro (14,8%) pacientes de transplante ALO
apresentaram SLCAC durante o seguimento de 28 dias, ndo havendo diferenca dessa infec¢ao

entre os grupos (p=0,506).

6.4.2 Microbiologia das IAC

Ao todo, 12 micro-organismos foram isolados nos 11 pacientes que apresentaram SLCAC. Um

paciente apresentou hemocultura simultaneamente positiva para dois agentes, Pseudomonas
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aeruginosa e Streptococcus sanguinis. Os agentes encontrados nas hemoculturas foram
Staphylococcus spp coagulase negativa (tr€s amostras), Enterobacter cloacae e P. aeruginosa
(duas amostras cada agente), S. aureus, E. coli, S. pneumoniae, S. sanguinis e S. pluranimalium

(1 amostra cada agente).

Das cinco infec¢gdes no local de inser¢do do CVC, trés casos mostraram-se positivos para

Staphylococcus spp (coagulase negativa) nas culturas de ponta de cateter.

6.5 Fatores de risco associados a ocorréncia de IAC

Todos os CVC estudados eram de silicone, foram inseridos eletivamente e possuiam dois
lumens. Todos os cateteres permanentes foram implantados no Centro Cirtrgico,
diferentemente dos cateteres tempordrios, em que apenas um foi implantado nesse setor.

Todos os demais cateteres temporarios foram implantados no quarto do paciente.

Nas andlises univariadas, nao houve associacdo entre a ocorréncia IAC com a idade
(p=0,562), sexo (p=0,267), doenca de base (p=0,586), tipo de transplante (p=0,672), tipo de
cateter (p=0,866), comorbidade (p=0,550), tempo de permanéncia de CVC (p=0,166) e tempo
de neutropenia (p=0,609). De acordo com a Tabela 4, os pacientes com CVC inserido em veia
jugular interna apresentaram maior frequéncia de IAC, quando comparados com aqueles com

CVC na veia subclavia (p= 0,015).
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Tabela 4 — Fatores de risco pesquisados para a ocorréncia de IAC em pacientes TCTH,
internados no HC-UFMG no periodo de maio de 2010 a junho de 2011

Ocorréncia de IAC

Variaveis
Sim (n=16) Nao (n=40) Valor p
Idade - média e DP 37+ 14 40 + 17 0,555
Sexo masculino - n (%) 11 (68,8) 21 (52,5) 0,267
Doenca de base * 02 (12,5) 10 (25,5) 0,586
Tipo de transplante
aut6logo - n (%) 09 (56,3) 20 (50,0) 0,672
alogénico - n (%) 07 (43,8) 20 (50,0)
Tipo de cateter
tempordrio - n (%) 08 (50,0) 19 (47,5) 0,866
semi-implantado - n (%) 08 (50,0) 21 (52,5)
Local de inserciao
veia subclavia - n (%) 07 (43,8) 31(77,5) 0,015
veia jugular interna- n (%) 09 (56,3) 09 (22,5)
Comorbidade - n (%) 00 (000) 56 (100,0) 0,550

Permanéncia de CVC até 28 dias - (med., min. e max.) 19 (12-28) 23 (10-28) 0,166
Tempo de neutropenia - (med, min. e max.) 14 (04-37) 21(06-67) 0,609

Fonte: Elaborado pela autora desta dissertacao.
Legenda: n - nimero, % - percentual, *Doencas de base classificadas como leucose aguda, linforma ou outras;
IAC - Infecgdo associada a cateter, med.- mediana, min.- minimo, max. — maximo.

Em relagdo aos fatores de risco associados com a ocorréncia de SLCAC, a mediana de
permanéncia do cateter mostrou-se significativamente menor nos pacientes que apresentaram
esse tipo de infeccao (17 dias), quando comparados com aqueles que nao tiveram SLCAC (23
dias) durante o seguimento, (p<0,001). Entretanto, quando o motivo de retirada do CVC foi
analisado, observou-se que, em 21 (37,5%) pacientes, a suspeita de infeccao (febre e/ou sinais
inflamatorios locais) motivou a retirada do cateter antes do 28° dia de seguimento. Destes 21
casos, oito pacientes tiveram SLCAC confirmada, o que poderia justificar a redu¢ao do tempo

de permanéncia do CVC nos pacientes que apresentaram bacteremia.

Nao houve associacdo entre a ocorréncia de SLCAC com idade (p=0,613), sexo (p=0,846),
doenca de base (p=0,393) tipo de transplante (p=0,506), comorbidade (p=1,000), e tipo de

cateter (p=0,639). De forma semelhante ao observado para IAC, o risco de SLCAC associou-
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se significativamente a inser¢cdo do cateter em veia jugular interna (p= 0,027), conforme

Tabela 5.

Tabela 5 - Fatores de risco pesquisados para a ocorréncia de SLCAC em pacientes
TCTH, internados no HC-UFMG no periodo de maio de 2010 a junho de 2011

Ocorréncia de SLCAC
Variaveis
Sim (n=11) Nao (n=45) Valor p

Idade em anos - média e DP 41+ 13 30+16 0,613
Sexo

masculino - n (%) 06 (54,6) 26 (57,8) 0,846
Doenca de base * - n (%) 01 (8,3) 11 (24,4) 0,393
Tipo de transplante

aut6logo - n (%) 07 (63,4) 22 (48,9) 0,506

alogénico - n (%) 04 (36,4) 23 (51,1)
Tipo de cateter

temporario - n (%) 06 (54,6) 21 (46,7) 0,639

semi-implantado - n (%) 05 (45,4) 24 (53,3)
Local de inserciao

veia subclavia - n (%) 04 (36,4) 34 (75,6) 0,027

veia jugular interna - n (%) 07 (63,6) 11 (24,4)
Comorbidade - n (%) 00 (000) 56 (100) 1,000
Permanéncia de CVC até 28 dias - (med., 17 (12 - 28) 23 (10 - 28) <0,001

min. e max.)
Tempo de neutropenia - (med., min. e max.) 08 (01 - 78) 08 (01 - 125) 0,670

Fonte: Elaborado pela autora desta dissertacao.
Legenda: n - nimero, % - percentual, *Doencas de base classificadas como leucose aguda, linfoma e outro,
med.- mediana, min.- minimo, Max. — maximo.

No modelo multivariado Logbinomial, utilizado para avaliar possiveis fatores de risco
independentes para a ocorréncia de SLCAC, considerando-se as varidveis com valor p<0,2,
apenas duas varidveis explicativas estiveram presentes: local de insercao do cateter e tempo
de permanéncia do cateter. Seguindo o critério de plausibilidade, as varidveis “idade” “sexo”
e “duracdo da neutropenia” foram adicionadas ao modelo. A Tabela 4 demonstra os resultados
obtidos no modelo final, sem a varidvel “sexo”, que apresentou o0 maior valor p na anélise
inicial. Conforme a Tabela 6, apenas a inser¢do do CVC na veia jugular interna associou-se a

ocorréncia de SLCAC, elevando o risco desse evento em quase sete vezes.
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Tabela 6 — Fatores de risco para a ocorréncia de SLCAC em pacientes TCTH,
internados no HC-UFMG no periodo de maio de 2010 a junho de 2011 — analise
multivariada do tipo Logbinomial

Variaveis Risco relativo IC 95% Valor p
Idade 1.020 0.980-1.060 0,319
Duracio da neutropenia 1.032 0.977-1.087 0,251
Sitio de insercao: veia jugular 6.991 2.134-11.849 0,038
interna

Permanéncia do CVC até 28 dias 0.944 0.723-1.165 0,619

Fonte: Elaborado pela autora desta dissertacao.

6.6 Desfechos clinicos

Dentre os desfechos clinicos medidos durante o seguimento, apenas a ocorréncia de IR se
mostrou associada a IAC (p= 0,049), conforme demonstrado na Tabela 7. Todos os pacientes

que desenvolveram IR durante o seguimento pertenciam ao grupo TCTH ALO.

Tabela 7 — Desfechos clinicos observados nos pacientes TCTH, internados no HC-UFMG no
periodo de maio de 2010 a junho de 2011, avaliados de acordo com a ocorréncia de IAC
durante o seguimento de 28 dias

Variaveis Ocorréncia de IAC

Sim (n=16) Nio (n=40) Valor p
Internaciao no CTI - n (%) 02 (14,3) 04 (10,0) 1,000
Tempo de permanéncia hospitalar - (med., min. 36 (19 -77) 33 (23 -93) 0,096
e max.)
Uso de aminas vasoativas - n (%) 02 (14,3) 14 (35,0) 1,000
Insuficiéncia renal - n (%) 04 (28,6) 02 (5,0) 0,049
Uso de ventilacido mecanica - n (%) 02 (14,3) 14 (35,0) 0,570
Tempo de recuperacao de neutrofilos - (med., 08 (01 -78) 18 (01 - 125) 0,609
min. e max.)
Reinternacao até 100 dias - n ( %)* 03 (21,4) 13 (32,5) 0,350
Permanéncia hospitalar - (med., min. e max.) 27 (19 -77) 33 (23 -93) 0,660
Obito até 100 dias - n (%) 02 (14,3) 14 (35,0) 0,617

Fonte: Elaborado pela autora desta dissertacao.
Legenda: CTI: Centro de Terapia Intensiva; med.: mediana; amp.: amplitude. * Foram excluidos cinco pacientes
que faleceram.

Nenhum dos desfechos medidos se mostrou associado a ocorréncia de SLCAC (TAB. 8).
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Tabela 8 - Desfechos clinicos observados nos pacientes TCTH, internados no HC-UFMG
no periodo de maio de 2010 a junho de 2011, avaliados de acordo com a ocorréncia de
SLCAC durante o seguimento de 28 dias

Ocorréncia de SLCAC
Variaveis Valor
Sim (n=11) Nao (n=42) P

Internacio no CTI (n %) 02 (18,2) 04 (8,9) 0,586
Tempo de permanéncia hospitalar - (med., min. e

max.) 43 (26-69) 37(14-78) 0,660
Uso de aminas vasoativas (n %) 02 (22,2) 09 (21,4) 0,614
Insuficiéncia renal (n %) 03 (33,3) 08 (19,00 0,083
Uso de ventilacdo mecanica (n %) 02 (22,2) 09 21,4 0,169
Tempo de recuperacao de neutrofilos - (med., min.

e max.) 08 (01-125) 08 (01-78) 0,670
Reinternacao até 100 dias (n %)* 01(11,1) 10 (23,8) 0,107
Permanéncia hospitalar - (med., min. e max.) 27 (19-77) 33(23-93) 0,660
Obito até 100 dias (n %) 02 (22,2) 09 (21,4) 0,251

Fonte: Elaborado pela autora desta dissertacao.
Legenda: med: mediana; amp: amplitude. * Foram excluidos cinco pacientes que faleceram.

6.6.1 Mortalidade

A taxa de mortalidade foi de 7,1% (n= 4), sendo de 6,9% para pacientes TCTH AUT e de 7,4
para pacientes TCTH ALO até 28 dias de seguimento. Quando se consideraram 100 dias de
seguimento, a mortalidade foi de 8,9% (n=5), sendo de 6,9 para pacientes de TCTH AUT e de
11,1 para pacientes TCTH ALO.

6.7 Desfecho hospitalar

Dentre os 56 pacientes acompanhados neste estudo, 50 (89,3%) tiveram alta em condi¢des
melhoradas, um paciente foi transferido para o CTI de outro hospital, e cinco faleceram
durante a internag¢do. Quatro pacientes faleceram até 28° dia e um paciente faleceu entre o 29°
e 0 100° dia. Ocorreram dois 6bitos em pacientes TCTH AUT e trés em transplantados ALO.
Dezessete (30,4%) pacientes foram reinternados no seguimento de 100 dias, sendo 02 (11,8%)
TCTH AUT e 15 (88,2%) TCTH ALO. Os motivos de reinternagao foram: infec¢ao por CMV

em nove (52,9%) suspeita de infec¢ao em trés (17,6%), dentre outros (quatro casos; 23,5%).



60

6.8 Outras infeccoes notificadas durante o seguimento

Além das 11 SLCAC monitoradas durante os 28 dias, trés pacientes apresentaram SLC nao
associada a CVC, sendo dois casos de sepse com hemocultura positiva para Acinetobacter
baumannnii multirresistente (MR), uma delas considerada como secundaria a pneumonia, e
um terceiro caso com hemocultura positiva para Streptococus mitis e Streptococcus oralis. A
taxa de SLC nos pacientes TCTH, independentemente da presenca de CVC, foi de 25%

(n=16). Os dois pacientes que apresentaram infec¢ao por bactéria MR evoluiram para o 6bito.

As demais infecgdes observadas durante os 28 dias de acompanhamento foram sinusites em
cinco pacientes, infecgdes gastrintestinais em quatro pacientes € pneumonia nosocomial em

trés pacientes.
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7 DISCUSSAO

7.1 Caracterizacio da populacao estudada

As distribui¢des de idade e de género observadas neste estudo refletem a realidade do servico
em que o trabalho foi desenvolvido. O mesmo vale para o predominio de TCTH do tipo AUT
observado na populagdo estudada. Segundo a Associacdo Brasileira de Transplantes de
Orgidos, 2010, um aumento expressivo do nimero de TCTH AUT tem sido verificado nos
ultimos anos, saltando de 628 em 2004, para 916 em 2010 (ASSOCIACAO BRASILEIRA
DE TRANSPLANTE DE ORGAOS, 2010), o que possivelmente reflete o aumento das
indicacdes dessa modalidade de TCTH. Por fim, a principal fonte de células utilizada para a
realizacdo dos TCTH foi a de CTP, em acordo com o observado em outros servi¢os no

mundo, conforme o Center for International Blood and Marrow Transplant Reserch (2011).

7.2 Incidéncia de infeccoes associadas a CVC

A DI de SLCAC por 1.000 CVC/dia observada neste estudo (9,5 por 1000 CVC/dia) mostrou-
se superior aquela sugerida pelo NHSN/CDC. Quando estratificado pelo tipo de cateter, a DI
foi superior ao percentil 90 definido pelo NHSN/CDC (18,9 vs. 5,8 por 1000 CVC/dia) para
os cateteres tempordrios, e acima do percentil 75 (5,0 vs. 4,0 por 1000 CVC/dia) para os
cateteres semi-implantados (DUDECK et al., 2010). Dix et al. (2011) encontraram DI de 7,6
por 1.000 CVC/dia em pacientes hematoldgicos e TCTH com 97,7 % de cateteres temporarios
revestidos de antimicrobianos (minocycline and rifampin em 89,7% ou chlorhexidine-silver
sulfadiazine em 8,0%). Um pouco mais da metade dos cateteres estudados foram implantados
na veia jugular interna. As DI mais baixas observadas pelos autores podem ter sido, em parte,

resultado da utilizag¢do de cateteres revestidos de antimicrobianos.

Diferentemente do observado para as infec¢Oes associadas a cateter, ndo hd recomendacgdes
especificas para a DI de sepse relacionada a cateter (SRC) em pacientes hematoldgicos
transplantados de medula 6ssea. Comparando com dados da literatura, a DI de SRC observada

neste estudo (3,8 por 1.000 CVC/dia) foi menor do que a encontrada por Elishoov et al.
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(1998), que observaram densidade de incidéncia de infec¢cdo de 5,3 por 1.000 CVC/dia em

cateteres semi-implantados em pacientes de TCTH.

A recomendagdo mais aceita é de que as taxas de infeccdo permaneg¢am abaixo do percentil
50, que corresponde a mediana. Assim, de acordo com o CDC, os valores de DI na populagdo
de TCTH seriam em torno de 2,4 por 1.000 CVC/dia para CVC tempordrio e 1,9 por 1.000
CVC(/dia para CVC permanente. Vale ressaltar que as DI publicadas pelo CDC incluem os
cateteres semi-implantados e totalmente implantados. Sabe-se, entretanto, que os CVC
totalmente implantados associam-se a menor risco de infec¢do. Esse tipo de cateter ndo foi
utilizado nos pacientes incluidos no presente estudo. Por exemplo, em estudo de revisdo
sistematica realizado por Maki et al. (2006), incluindo mais de 200 estudos prospectivos sobre
risco de infec¢do da corrente sanguinea de acordo com o tipo de cateteres venosos, encontrou-
se que a DI de infec¢@o associada a CVC com cuff e CVC tunelizado (semi-implantado) de
1,1 por 1.000 CVC/dia (IC 95% 1,0-1,2), e para cateteres venosos do tipo Ports (totalmente
implantado). 0,1 por 1.000 CVC/dia (IC 95% 0,0-0,1). Por fim, as DI de referéncia,
publicadas pelo CDC tém reduzido de forma progressiva nos ultimos anos; por exemplo, o
percentil 50 de 2009 era de 3,9 por 1.000 CVC/dia para CVC tempordrio e 2,8 por 1000
CV(C/dia para CVC permanente (DUDECK et al., 2010).

A elevada densidade de incidéncia de SLCAC observada neste estudo pode estar relacionada
a falhas no processo de insercdo e no cuidado de manutencdo dos CVC, ainda que esses
aspectos ndo tenham sido avaliados. Vale ressaltar, por exemplo, que 45% dos CVC
estudados foram inseridos no quarto do paciente, o que pode representar menor rigor na
ado¢do de algumas medidas de prevencdo de infecgdes, como redu¢do no tempo de
antissepsia das maos do cirurgido e/ou da pele do paciente, ndo utilizacdo da paramentagao
completa (gorro, mascara, luvas estéreis) e ndo utilizacdo das barreiras estéreis cobrindo todo
o paciente (O’ GRADY et al, 2011; PRATT et al., 2007). Outro problema potencial pode ter
sido a menor experiéncia do profissional que realizou a inser¢do, especialmente em se
tratando de um hospital universitario. Quanto as inser¢des dos cateteres semi-implantados,

todas foram realizadas no Centro Cirurgico com a presenca de um preceptor.
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7.2.1 Infeccdes locais

Em teoria, a identificacdo de complicacdes infecciosas associadas a CVC em pacientes
submetidos a TCTH pode ser dificultada pela presenca de neutropenia, 0 que mascararia os
sinais inflamatdrios sistémicos e reduziria os sinais inflamatérios locais. Por exemplo, os
critérios de infec¢do propostos pelo NHSN/CDC (HORAN; ANDRUS; DUDECK, 2008)
consideram a presenca de secre¢do purulenta no local de insercdo como um dos critérios
diagnosticos de IAC. A auséncia de sinais locais resultantes da neutropenia e da
imunossupressao induzida por drogas quimioterdpicas pode ter contribuido para se subestimar
o numero de infec¢des no local de inser¢do notificadas neste estudo (cinco casos). A inclusdo
dos critérios propostos pela Sociedade Americana de Doencas Infecciosas (IDSA), que se
aplicam somente a CVC tunelizados (semi-implantados e totalmente implantados)
(O’GRADY et al., 2002), possibilitou o diagnéstico de somente duas das cinco infec¢des
locais identificadas. Vale mencionar que, neste estudo, dos 11 pacientes com diagndstico de

SLCAC, oito apresentaram sinais locais de infec¢ao.

7.3 Fatores de risco para infeccoes associadas a CVC

A andlise multivariada de Logbinomial e a andlise de sobrevida, utilizando o modelo de risco
proporcional de Cox, identificaram o sitio de insercdao do cateter como o unico fator de risco
de SLCAC durante o periodo de seguimento. De acordo com os resultados obtidos neste
estudo, em pacientes submetidos a TCTH, a inser¢do de CVC na veia jugular interna
acarretou risco independente de SLCAC sete vezes maior do que quando o cateter foi inserido
na veia subcldvia. A inser¢ao de CVC em veia jugular tem sido apontada como fator de risco
para a ocorréncia de IAC, conforme relatado por O’ Grady et al. (2011). Ruesch et al. (2002)
observaram, em revisdo da literatura, incluindo, predominantemente, pacientes cirtrgicos e de
terapia intensiva, que a incidéncia de sepse foi de 4,0% em pacientes com acesso em
subclavia e de 8,6% em pacientes com acesso em jugular (RR 2,24, com IC 95% 0,62-8,09).
A observacdo de menores taxas de infeccdo associadas a inser¢do na veia subcldvia, quando
comparadas a jugular interna, foi apontada também por Dix et al. (2011) em estudo realizado
com pacientes hematoldgicos (OR 0,11, com IC 95% 0,03-0,52). Virios fatores t€ém sido
elencados para explicar as maiores taxas de infeccdo na jugular em comparacdo com a veia
subcldvia, tais como a proximidade com a cavidade oral; contato com secre¢des em pacientes

com traqueostomia; maior densidade da microbiota bacteriana devido a maior temperatura
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local; dificuldade de manter o curativo fixado (SIQUEIRA et al, 2011). Contudo o sitio de
insercdo de CVC que oferece menor risco de infeccdo ainda € um tema controverso na
literatura, ainda que haja certo consenso de que a veia femoral deve ser evitada. Desphande et
al (2005) nao encontraram diferenca significativa das taxas de infec¢ao de cateter entre os trés
principais sitios de insercao em pacientes de UTI: subcldvia, jugular interna e femoral (p =
0,8907). Siqueira et al (2011) encontraram menor incidéncia de infec¢do na veia jugular
interna (1,8%), em relac@o a subclavia (17,2%), com valor p=0,005. Uma das hipéteses para
explicar esses resultados se deve a inclusdo de pacientes internados em enfermarias, que
apresentavam menor gravidade quando comparados a pacientes em UTIL. Por fim, de acordo
com as diretrizes do CDC (O’ GRADY et al, 2011), o sitio preferido de inser¢do com relacdo
a prevenc¢ao de complicagdes infecciosas em pacientes adultos € a veia subcldvia. Os autores
citados observam que essas recomendacgdes sao baseadas em dados escassos e procedentes de

estudos nao randomizados.

Diferentemente do que se observou com o sitio de inser¢do do CVC, o tipo de cateter,
temporario ou semi-implantado, ndo se mostrou associado a ocorréncia de sepse. Interessante
ressaltar que quatro cateteres semi-implantados inseridos em veia subcldvia complicaram-se
com SLCAC, e isso ndo ocorreu com nenhum dos 10 cateteres tempordrios implantados nesse
sitio. Essas observagdes corroboram a hipétese de que, neste estudo, a ocorréncia de SLCAC

associou-se mais ao sitio anatdmico de inser¢do do que ao tipo de cateter inserido.

A distribuicdo dos tipos de cateter inseridos nos pacientes avaliados, tempordrio ou semi-
implantado, acompanhou aquela dos tipos de TCTH realizados, refletindo o protocolo
utilizado pela equipe responsdvel pelos TCTH do HC/UFMG. Assim, todos os pacientes
submetidos a TCTH ALO receberam cateteres semi-implantados, e a grande maioria dos
TCTH AUT recebeu cateteres temporarios. Esse fato torna as varidveis “tipo de cateter” e
“tipo de transplante” diretamente correlacionadas, impedindo a andlise simultinea da
potencial associacdo independente de cada uma delas sobre a ocorréncia de complicacdes
infecciosas associadas a CVC na populacdo estudada. A opc¢ao pelos CVC temporarios
baseia-se, em geral, na perspectiva de que a necessidade de manuten¢do do cateter serd mais
curta, o que predominantemente ocorre nos TCTH AUT. Quanto ao sitio de inser¢do do CVC,
veia jugular interna ou veia subcldvia, a opcao geralmente € vinculada ao tipo de cateter
utilizado. O fato de os pacientes submetidos a TCTH AUT terem perspectiva de internacao

mais curta, com menos complicacdes, torna o cateter tempordrio mais atraente, inclusive pelos
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menores custos desse tipo de prétese quando comparada aos cateteres semi-implantados.
Ainda que em alguns servicos, independente do tipo de TCTH, AUT ou ALO, os pacientes
sejam submetidos a implantacdo de um cateter de longa permanéncia antes do inicio do
regime de condicionamento, geralmente, de Hickman. (ALBUQUERQUE, 2005; ARONE,
2011; CASTANHO et al., 2011), ndo existem diretrizes pré-estabelecidas para a colocagdo de
acesso venoso central em pacientes submetidos a TCTH, sendo as decisdes atribuidas a

equipe assistencial de cada servigo (PAZ, 2009).

Por se tratar de um vaso compressivel, a escolha da veia jugular interna como sitio de inser¢ao
do CVC poderia também se justificar pelos frequentes distirbios de coagulacdo, notadamente
a plaquetopenia, apresentados pelos pacientes de TCTH (TIMSIT, 2003). Essa conduta
encontra-se em acordo com a literatura, que considera a veia jugular interna como sendo
associada a menor risco para complicacdes precoces da inser¢io de CVC, incluindo
sangramento (O’ GRADY et al., 2011; PAZ, 2009; TIMSIT, 2003). Neste estudo, a
frequéncia de plaquetopenia grave (< 50.000 células/mm?) ndo se mostrou diferente entre os
pacientes com CVC inserido na veia subcldvia ou na veia jugular interna. Portanto, esse ndo
parece ter sido o determinante da escolha do sitio anatdmico de insercdo do cateter nos

pacientes aqui estudados.

Entre os principais motivos de retirada de CVC, o término de indicacdo (39%) destacou-se
como o mais frequente, seguido de sinais inflamatérios locais (21,4%). Castanho et al. (2011)
observaram, em pacientes com CVC semi-implantados, que o principal motivo de retirada de
cateter foi a ocorréncia de infec¢do da corrente sanguinea (28%), infec¢cao de tinel (14%) e
infeccdo de sitio de saida (7%), perfazendo um total de (49%). Em estudo ja citado, Dix et al.
(2011) verificaram que 55,7% dos CVC foram removidos por ndo serem mais necessarios, e
que 24,7% foram removidos por suspeita de infeccdo, percentuais semelhantes ao observado

no presente estudo.

7.4 Microbiologia das infec¢oes

Neste estudo houve o predominio de identificacdo de bactérias com coloracdo de Gram
positiva nos casos de SLCAC, o que coincide com os resultados de Collin et al. (2001) e
Wisplinghoff et al. (2003), que encontraram entre 51% e 62% de bactérias com coloragao de

Gram positiva nesses casos. Nao se observou a presenca de fungo. Wisplingholf et al. (2004)
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observaram Candida spp em 9,5 % das hemoculturas positivas de pacientes neutropénicos.
Staphylococcus spp coagulase negativa foi o micro-organismo mais prevalente, identificado
em sepse relacionada a CVC em pesquisa, comparando-se pacientes neutropénicos (32%) e
nao neutropénicos (30%) (WISPLINGHOLF et al., 2003, WOLF et al., 2008). Estudo
multicéntrico realizado no Brasil com pacientes onco-hematolégicos encontrou Klebsiella spp
35 (24,8%), S. aureus 24 (17,5%) e Staphylococcus spp coagulase negativa 15 (10,6%) como
os principais agentes etioldgicos desse tipo de infeccio (MARRA et al., 2011). Entretanto
Castanho et al. (2011) verificaram 100% de hemoculturas com bactérias com coloracdo de
Gram negativa em pacientes TCTH ALO, sendo a Stenotrophomonas maltophilia (25%) a

mais frequente.

7.5 Desfechos clinicos associados a ocorréncia de IAC e SAC

Dos pacientes monitorados, 98% apresentaram febre durante o monitoramento e a conduta
adotada em 100% desses casos foi o inicio imediato de terapéutica com antimicrobianos,
conforme orientacdo da literatura médica (FREIFELD et al., 2011; GARNICA et al., 2010;
MACHADO et al., 2010; MERMEL et al., 2009; WOLF, et al., 2008). No Brasil, Machado et
al. (2010) estimaram que pelo menos dois tercos dos episodios de febre em pacientes
neutropénicos estdo associados a infeccdo, principalmente infeccdes bacterianas da corrente

sanguinea, semelhante a taxa encontrada neste estudo.

Dentre os desfechos avaliados, observou-se que apenas a ocorréncia de IR associou-se com o
diagnostico de IAC durante o seguimento. Barros e Issac (2010) relatam que as faléncias
renais constituem eventos frequentes nos pacientes submetidos a TCTH, podendo ocorrer em
mais de 80% dos casos no primeiro més. Segundo estes autores, a ocorréncia de IR ocorre,
predominantemente, nos pacientes submetidos a TCTH ALO (36%), quando comparados com
aqueles submetidos a TCTH AUT (6,5%). Os fatores de risco para o desenvolvimento de
insuficiéncia renal aguda (IRA) sao multiplos, sendo a sepse a principal etiologia (BARROS;
ISSAC, 2010, LOPES; JORGE, 2011). Além disso, esses pacientes necessitam de altas doses

de quimioterdpicos, que também podem ser consideradas um fator de risco para IR.

As taxas de mortalidade encontradas nesta pesquisa foram menores do que as encontradas por
Elishoov et al. (1998) e Wisplingholf et al. (2003) 8% em pacientes TCTH e de 35% em

pacientes neutropénicos (CAN < 1000 mm°), respectivamente. Os dois 6bitos em pacientes
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AUT, citados no presente estudo, representam os primeiros registrados pelo servigo durante a
internacdo para o TCTH, e foram observados em pacientes com hemoculturas positivas para
Acinetobacter baumannii MR. Um desses pacientes ndo estava mais com CVC. No outro
caso, com hemocultura positiva, o paciente estava com CVC, mas a bacteremia foi
considerada associada a uma pneumonia nosocomial. Infelizmente, neste caso, ndo foi colhido
sangue refluido do cateter, e a ponta do CVC néo foi enviada para cultura, o que impediu de
se relacionar a infeccdo ao CVC. Notadamente, em estudo realizado no CTI do HC-UFMG
para determinar os fatores de risco associados com a coloniza¢do ou infeccdo em um surto por
Acinetobacter baumannii muiltidroga resistente (MDR), a tnica varidvel identificada como

determinante de maior risco foi o uso de CVC (ROMANELLI et al., 2009).



8.CONCLUSOES
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8 CONCLUSOES

Apresentam-se, a seguir, as principais conclusdes deste trabalho.

a) Pacientes submetidos a TCTH, internados no HC-UFMG, apresentaram densidades de
incidéncia de SLCAC superiores as recomendadas como aceitdveis pelas recomendacdes

internacionais.

b) Devido a falta de dados de referéncia na literatura, a densidade de incidéncia de SRC
encontrada neste estudo ndo pdde ser comparada com a de outros servigos, mas foi menor do

que a observada em estudo publicado em 1998, e que estudou uma populagdo semelhante.

¢) A inser¢do do CVC na veia jugular interna mostrou-se independentemente associada a maior
risco TAC, elevando esse risco em até sete vezes para ocorréncia de SLCAC. Niao houve
associacdo de IAC com idade, sexo, doenca de base, tipo de transplante, comorbidade, tempo

de permanéncia de CVC e tempo de neutropenia.

d) Diferentemente do sitio anatdomico, o tipo de CVC ndo demonstrou associa¢do a ocorréncia

de IAC.

e) Neste estudo houve um predominio de identificagdo de bactérias com colora¢do de Gram

positiva nos casos de SLCAC.

f) O diagnéstico de IAC associou-se a ocorréncia de insuficiéncia renal durante o seguimento
de 28 dias, o que justifica maior atencdo para as alteracOes renais nesses pacientes. Nenhum
outro desfecho avaliado associou-se a IAC, como: internacdo em CTI; tempo de permanéncia
hospitalar; uso de aminas vasoativas; durante a internacdo; uso de ventilacio mecanica; tempo
de recuperagdo de neutréfilos apés o TCTH; reinternagdes até 100 dias apds a inclusdo; 6bito

até 28 dias; e obito até 100 dias apds a inclusio.



9.LIMITACOES DO ESTUDO



72

9 LIMITACOES DO ESTUDO

A amostra estudada foi de conveniéncia e determinada pela dindmica do servico em que o
trabalho foi desenvolvido. O nimero relativamente pequeno de pacientes estudados limita a
realizacdo de andlises multivariadas, ainda que o modelo proposto tenha sido bem ajustado e

se mostrado bem calibrado.

A andlise da potencial associacdo independente entre o tipo de CVC utilizado e a ocorréncia
de TAC foi prejudicada pelo fato de que a maioria dos pacientes submetidos a TCTH ALO
recebeu cateter semi-implantado e quase 100% desses cateteres foram inseridos na veia
subclavia.

Os cuidados relativos a implantacdo e a manutencdo do cateter (i.e., assepsia, técnica de
insercdo, experiéncia do cirurgido, qualidade dos curativos) ndo puderam ser avaliados neste

estudo.

Este estudo foi realizado em um unico centro.



10.PROPOSICOES
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10 PROPOSICOES

Considerando-se as altas DI de SLCAC observadas neste estudo, torna-se necessario rever o
processo envolvendo a insercdo de CVC nos pacientes submetidos a TCTH, internados no
HC/UFMG. Notadamente, o sitio anatomico de implanta¢do do CVC e talvez o tipo de CVC a
ser utilizado devam ser reconsiderados. Os cuidados referentes a manipulagdao do dispositivo,
como local de insercdo, técnicas de assepsia, curativos, dentre outros, devem ser
constantemente observados, com treinamentos periddicos das equipes responsaveis, € respeito
as orientacdes disponiveis na literatura e monitoradas de acordo com as instrug¢des técnicas de
trabalho e normas técnicas do hospital (CASTANHO et al., 2011; MARSCHALL et al., 2006;
O’ GRADY et al, 2011; PRATT et al., 2007).

Sugere-se que as seguintes medidas sejam adotadas:

a) evitar a insercdo de CVC em veia jugular interna;

b) dar preferéncia para o uso de cateter semi-implantado em todos os pacientes independente
do tipo TCTH;

¢) treinar a equipe multiprofissional para manipula¢do dos CVC;

d) interagir com a equipe de cuidados com CVC no hospital para inser¢do e manipulacdo de
CV(C;

e) Avaliar o potencial beneficio do uso de cateteres revestidos de antimicrobianos nesta

populagao.
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APENDICE A

FICHA DE COLETA DE DADOS

CADASTRO DE PACIENTE ID
Registro: Nome:

Data de Nascimento: / / Sexo:M___ F __ Telefone

Data da admissao HC / / Peso: kg Data da Inclusao / /

Tipo de Transplante: AUT ___ Alo-aparentado ___ Alo ndo-apar___ Cordao:

Causa:
Procedéncia: Comunidade ____ Outro hospital Data alta dltima internacao: ___/ /
Data do inicio condicionamento: / / Data fim condicionamento: / /

Data do transplante: / /

Diagnéstico hematolégico:

Cad Descricao: Cad Descricao:

Co-morbidades: Nao Sim (DPOC, IC (FE<40% e NYHA 2II), Irenal [Clearence < 30],
Cirrose, Diabetes I ou II, Imunossupressao, transplantes, uso de Prednisona > 15 md/kg/dia ou
Azatioprina, Ciclosporina], doenca vascular periférica, doenca vascular encefalica.

Cod Descric¢ao: Cod Descric¢ao:
Utilizou profilaxia antimicrobiana no més precede a implantaciao do cateter central: Nao Sim
Utilizou antibiédtico terapéutico no més precedente a implantaciao do cateter central: Nao Sim

Utilizou antifiingico profilatico no més precedente a implantaciao do cateter central: Nao Sim

Utilizou antifiingico terapéutico no més precedente a implantaciao do cateter central: Nao Sim

DADOS DO SEGUIMENTO

Utilizou antimicrobianos Sim Nao Marcar profilatico (P) ou terapéutico (T) e anotar as datas.

P/T Cod. Inicio / / Término / /

P/T Cod. Inicio / / Término / /

P/T Cod. Inicio / / Término / /
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P/T Coéd. __ Inicio / / Término / /
P/T Coéd. __ Inicio / / Término / /
P/T Coéd. __ Inicio / / Término / /
P/T Coéd. __ Inicio / / Término / /

Utilizou aminas: (Noradrenalina ou Dobutamina ou Dopamina). Sim Nao .Anotar as datas:

Inicio / / Término / /

Inicio / / Término / /

Ventilacdo mecanica: Sim ___ Nao ___ Colocar invasivo(I) ou nao invasivo (NI)

I/NI Céd. __ Inicio / / Término / /

I/NI Céd. __ Inicio / / Término / /

Utilizou outros procedimentos invasivos Sim ___ Nao ___ (exceto CVC e VM): Anotar os cédigos e as datas.
Cad. Loc. Inicio / / Término / /

Cad. Loc. Inicio / / Término / /

Avaliacao relativa ao cateter venoso central. Marcar se a insersao foi feita no bloco cirtargico ou
no quarto.

Caod. Loc. Inicio / / Término / / BC Q

Caod. Loc. Inicio / / Término / / BC Q

Na presenca de algum sinal ou sintoma relacionado ao CVC marque X no quadrinho do D tendo como
base a data da insercao:

DO DI |D2 (D3 |D4 |D5S [D6 |D7 |D8 |D9 |DI10|DI11|D12|D13 | D14

Eritema
Enduracio
Dor
Edema
Secrecao
purulenta

D15 | D16 | D17 | D18 | D19 | D20 | D21 | D22 | D23 | D24 | D25 | D26 | D27 | D28

Eritema
Enduracao
Dor
Edema
Secrecao
purulenta
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Motivo da retirada do CVC marque X e anote a data (critérios definidos pela equipe assistente):

Datas Catl_/ / |Cat2_/ [
Final da indicacao

Infecc¢io no local do CVC
Sepse

Obstrucio

Quebra do CVC

QOutro motivo

Qual motivo?

Teve Infeccao vascular ou da corrente sanguinea até 28 dias: Nao  Sim
Se a resposta a pergunta anterior for Sim escreva o cédigo da infec¢ao, marque X NSA ou SAC (sepse
associada a CVC) ou SRC (sepse relacionada a CVC) e anote a data:

Sitio principal Sitio especifico NSA ou SAC __ ou SRC __ Data / /

Sitio principal Sitio especifico NSA ou SAC __ ou SRC __ Data / /

Micro-organismos relacionados a infec¢cio da corrente sanguinea ou do sistema vascular:

Cad. Material Data Cad Micro-organismo MS | MR | ESBL RC
_ /I
_ /I
_
Creatinina a admissao: mg/dL Creatinina a inclusao: mg/dL

Teve insuficiéncia renal: Nao  Sim
Critério de alteracio da creatinina:

2x creatinina basal / / / /

Creatinina > 2,0 mg/dL / / / /

Fez hemodialise: Nao  Sim
Neutropenia neutroéfilos ( < do 500): Anotar as datas.
Inicio _ /_/ Término _ /_ / Inicio _ /_/ Término _ /_ /

Inicio / / Término / / Inicio / / Término / /
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Teve febre (1 pico > 38°C ou > 37,8°C por mais de 1h)? Marque X no quadrinho do D tendo como

referéncia a data da inclusao do paciente:

DO (DI |D2 |D3 |D4 |D5S |D6 |D7 | D8 |D9 |DI0|DI11

D12

D13

D14

Febre

D15 | DI6 | D17 | D18 | D19 | D20 | D21 | D22 | D23 | D24 | D25 | D26

D27

D28

Febre

Teve outro sitio de infeccao durante internacdo no HC? Nao Sim . Se a resposta a pergunta

anterior for Sim escreva o codigo da infeccao:

Sitio principal Sitio especifico Data / /

Sitio principal Sitio especifico Data / /
Teve internacio em CTI do HC: Nao  Sim

Inicio / / Término / /

Inicio / / Término / /

Micro-organismos relacionados as outras infec¢oes:

Caod. Material Data Cad. Micro-organismo MS | MR | ESBL RC
A
_ /|
A

Data da alta do HC: / /

Condicoes da alta: Melhorado____ ()bito:_ Alta com CVC: Nao  Sim

Fim do segmento: Data / /

D28  Alta ()bito_ Transferéncia para outro hospital___ Retirada de CVC

Dados do paciente com 100 dias: Data_ / /__

Re-internacao: Nao __ Sim ___ Naose aplica ___ Numero de vezes:
Causa da re-internacao: Infeccao __ Rejeicado___ GVHD ___ CMV __ NSA
Outro

Obito: Ndo  Sim

Se vivo: Internado___ Nao internado____
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APENDICE B
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — Idade > 17 anos

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Projeto: COMPLICACOES INFECCIOSAS ASSOCIADAS AO USO DE CATETERES
VENOSOS CENTRAIS EM PACIENTES SUBMETIDOS A TRANSPLANTE DE
MEDULA OSSEA: INCIDENCIA E FATORES DE RISCO
Curso de p6s-graduacao: Ciéncias da Saude, Infectologia e Medicina Tropical
FM-UFMG/ Hospital das Clinicas UFMG.

Vocé estd sendo convidado a participar do estudo chamado “COMPLICACOES
INFECCIOSAS ASSOCIADAS AO USO DE CATETERES VENOSOS CENTRAIS EM
PACIENTES SUBMETIDOS A TRANSPLANTE DE MEDULA OSSEA: INCIDENCIA E
FATORES DE RISCO”. Esta pesquisa tem o objetivo de estudar as infeccdes associadas ou
relacionadas ao uso de cateteres venosos centrais. Estas infeccdes podem ser graves, por isso
devem ser prevenidas e descobertas precocemente para serem adequadamente tratadas. Os
pacientes podem ter uma boa resposta ao tratamento e evoluir com melhora. Em alguns casos,
quando a bactéria ndo € facilmente identificada no sangue, o médico pode ter dificuldade para
saber se o quadro do paciente € realmente uma infeccdo por bactéria. Esta situacdo € comum
em pacientes que tem baixa de resisténcia, pois como a defesa do corpo estd prejudicada,
infecgdes por outros micrébios além das bactérias, sio muito comuns.

O uso de cateteres venosos tornou-se essencial para a assisténcia a saide,
possibilitando a administracdo de medicamentos, nutricdo, além da adequada monitoriza¢ao
dos pacientes. Contudo, os cateteres venosos centrais trazem risco aumentado de infeccdo, e
sdo responsaveis por considerdvel nimero de complicacdes que ocorrem nos pacientes
submetidos aos cuidados de saude. As infecgdes do sangue representam a principal

N

complicagdo associada a assisténcia de saide em pacientes submetidos a Transplante de
Medula Ossea (TMO).

Este estudo quer definir o nimero de complicagdes infecciosas relacionadas ao uso de
cateter venoso central em pacientes submetidos a transplante e estabelecer os fatores de risco
associados a essas complicacdes.

Para participar desta pesquisa ndo serd necessdria nenhuma intervencao além daquelas
recomendadas diariamente na assisténcia ao paciente transplantado de medula éssea e na
manipulacdo do cateter venoso central, sem a necessidade de intervencdo direta dos
pesquisadores no tratamento do paciente. As coletas de dados realizadas sdo de
obrigatoriedade da Comissao de Controle de Infeccdo Hospitalar do HC-UFMG, baseadas na
portaria 2.616 (BRASIL, 1998).

Como a pesquisa ndo ird interferir nos exames realizados e no tratamento, ndo ha
riscos relacionados diretamente a pesquisa. Além disso, vocé ndo terd nenhuma despesa,
assim como nao receberd nenhuma compensacgdo financeira por participar da pesquisa. Por
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fim, ndo se prevé beneficios diretos para a saide dos participantes. Espera-se, entretanto, que
os resultados da pesquisa possam auxiliar pacientes submetidos a TMO, internados no futuro
préoximo.

Todos os dados obtidos serdo utilizados exclusivamente com a finalidade de pesquisa.
Os dados que identificam o paciente e sua doenca serdo mantidos em sigilo. Os resultados da
pesquisa poderdo ser apresentados a comunidade cientifica em congressos ou publicagdes,
sem identificacdo individual dos pacientes. Nenhum paciente deixard de ser acompanhado ou
receber os cuidados ou tratamentos devidos por ter se recusado a participar da pesquisa. A
pesquisa ndo mudard em nada o seu tratamento.

Os pesquisadores estardo disponiveis para qualquer divida ou resolu¢do de problemas
eventuais, nos telefones: 8869-6718 ou 3409-9383 (Enfa. Glaucia Helena Martinho), 9831-
0004 (Prof. Vandack Alencar Nobre Juinior) e 3409-9383 (Prof. Roberta Maia de Castro
Romanelli). Caso ainda persistam duvidas ou o paciente se sinta lesado por algum motivo,
poderd entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa da UFMG (Tel. 3409-4592).
Vocé podera retirar o seu consentimento a qualquer momento, sem necessidade de justificar a
sua atitude aos pesquisadores. Nao hd despesas previstas para a sua participa¢do na pesquisa,
e ndo hd beneficios diretos para vocé por dela participar.

Termo de consentimento:

Eu, , declaro que fui bem
informado (a) a respeito da pesquisa “COMPLICACOES INFECCIOSAS ASSOCIADAS AO
USO DE CATETERES VENOSOS CENTRAIS EM PACIENTES SUBMETIDOS A
TRANSPLANTE DE MEDULA OSSEA: INCIDENCIA E FATORES DE RISCO” e estou
ciente de que as informacdes obtidas s@o sigilosas e somente serdo utilizadas para fins de
pesquisa.

Belo Horizonte, de de
Paciente Testemunha
Pesquisador

Endereco do COEP: Unidade Administrativa II — 2° andar — Sala 2005 Campus Pampulha —
Tel.: 3409-4592 (e-mail: coep @prpg.ufmg.br).
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Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — Idade 13 — 17 anos — Responsavel Legal

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Projeto: COMPLICACOES INFECCIOSAS ASSOCIADAS AO USO DE CATETERES
VENOSOS CENTRAIS EM PACIENTES SUBMETIDOS A TRANSPLANTE DE
MEDULA OSSEA: INCIDENCIA E FATORES DE RISCO

Curso de pos-graduacao: Ciéncias da Saude, Infectologia e Medicina Tropical
FM-UFMG/ Hospital das Clinicas UFMG.

O menor sob sua responsabilidade esta sendo convidado a participar do
estudo chamado “COMPLICACOES INFECCIOSAS ASSOCIADAS AO USO DE
CATETERES VENOSOS CENTRAIS EM PACIENTES SUBMETIDOS A TRANSPLANTE
DE MEDULA OSSEA: INCIDENCIA E FATORES DE RISCO”. Esta pesquisa tem o
objetivo de estudar as infec¢des associadas ou relacionadas ao uso de cateteres venosos
centrais. Estas infeccdes podem ser graves, por isso devem ser prevenidas e descobertas
precocemente para serem adequadamente tratadas. Os pacientes podem ter uma boa resposta
ao tratamento e evoluir com melhora. Em alguns casos, quando a bactéria ndo € facilmente
identificada no sangue, o médico pode ter dificuldade para saber se o quadro do paciente €
realmente uma infec¢do por bactéria. Esta situacdo € comum em pacientes que tem baixa de
resisténcia, pois como a defesa do corpo estd prejudicada, infeccdes por outros micrébios
além das bactérias, sdo muito comuns.

O uso de cateteres venosos tornou-se essencial para a assisténcia a satde,
possibilitando a administracdo de medicamentos, nutricdo, além da adequada monitoriza¢dao
dos pacientes. Contudo, os cateteres venosos centrais trazem risco aumentado de infeccdo, e
sdo responsaveis por considerdvel nimero de complicacdes que ocorrem nos pacientes
submetidos aos cuidados de satde. As infec¢des do sangue representam a principal
complicacdo associada a assisténcia de saude em pacientes submetidos a Transplante de
Medula Ossea (TMO).

Este estudo quer definir o nimero de complicagdes infecciosas relacionadas ao uso de
cateter venoso central em pacientes submetidos a transplante e estabelecer os fatores de risco
associados a essas complicagdes.

Para participar desta pesquisa ndo serd necessaria nenhuma intervencao além daquelas
recomendadas diariamente na assisténcia ao paciente transplantado de medula éssea e na
manipulacdo do cateter venoso central, sem a necessidade de intervencdo direta dos
pesquisadores no tratamento do paciente. As coletas de dados realizadas sdo de
obrigatoriedade da Comissdo de Controle de Infeccao Hospitalar do HC-UFMG, baseadas na
portaria 2.616 (BRASIL, 1998).

Como a pesquisa ndo ird interferir nos exames realizados e no tratamento, ndo ha
riscos relacionados diretamente a pesquisa. Além disso, o menor ndo terd nenhuma despesa,
assim como ndo receberd nenhuma compensagdo financeira por participar da pesquisa. Por
fim, ndo se prevé beneficios diretos para a saide dos participantes. Espera-se, entretanto, que
os resultados da pesquisa possam auxiliar pacientes submetidos a TMO, internados no futuro
proximo.
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Todos os dados obtidos serdo utilizados exclusivamente com a finalidade de pesquisa.
Os dados que identificam o paciente e sua doenca serdo mantidos em sigilo. Os resultados da
pesquisa poderdo ser apresentados a comunidade cientifica em congressos ou publicagdes,
sem identificacdo individual dos pacientes. Nenhum paciente deixard de ser acompanhado ou
receber os cuidados ou tratamentos devidos por ter se recusado a participar da pesquisa. A
pesquisa ndo mudard em nada o seu tratamento.

Os pesquisadores estardo disponiveis para qualquer divida ou resolu¢do de problemas
eventuais, nos telefones: 8869-6718 ou 3409-9383 (Enfa. Glaucia Helena Martinho), 9831-
0004 (Prof. Vandack Alencar Nobre Junior) e 3409-9383 (Prof. Roberta Maia de Castro
Romanelli). Caso ainda persistam dividas ou o paciente se sinta lesado por algum motivo,
poderé entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa da UFMG (Tel. 3409-4592).
Vocé e ou o menor poderao retirar o seu consentimento a qualquer momento, sem necessidade
de justificar a sua atitude aos pesquisadores. Nao ha despesas previstas para a sua participagao
na pesquisa, € nao ha beneficios diretos para vocé por dela participar.

Termo de consentimento:

Eu, , responsavel legal pelo
menor declaro que fui bem
informado (a) a respeito da pesquisa “COMPLICACOES INFECCIOSAS ASSOCIADAS AO
USO DE CATETERES VENOSOS CENTRAIS EM PACIENTES SUBMETIDOS A
TRANSPLANTE DE MEDULA OSSEA: INCIDENCIA E FATORES DE RISCO” ¢ estou
ciente de que as informacdes obtidas sdo sigilosas e somente serdo utilizadas para fins de
pesquisa.

Belo Horizonte, de de
Paciente Testemunha
Pesquisador

Endereco do COEP: Unidade Administrativa II — 2° andar — Sala 2005 Campus Pampulha —
Tel.: 3409-4592 (e-mail: coep @prpg.ufmg.br).
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Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — Idade 13 — 17 anos

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Projeto: COMPLICACOES INFECCIOSAS ASSOCIADAS AO USO DE CATETERES
VENOSOS CENTRAIS EM PACIENTES SUBMETIDOS A TRANSPLANTE DE
MEDULA OSSEA: INCIDENCIA E FATORES DE RISCO

Curso de p6s-graduacao: Ciéncias da Saude, Infectologia e Medicina Tropical
FM-UFMG/ Hospital das Clinicas UFMG

Vocé estd sendo convidado a participar do estudo chamado “COMPLICACOES
INFECCIOSAS ASSOCIADAS AO USO DE CATETERES VENOSOS CENTRAIS EM
PACIENTES SUBMETIDOS A TRANSPLANTE DE MEDULA OSSEA: INCIDENCIA E
FATORES DE RISCO”. Esta pesquisa tem o objetivo de estudar as infeccdes associadas ou
relacionadas ao uso de cateteres venosos centrais. Estas infeccdes podem ser graves, por isso
devem ser prevenidas e descobertas precocemente para serem adequadamente tratadas. Os
pacientes podem ter uma boa resposta ao tratamento. Em alguns casos, quando a bactéria nao
¢ facilmente identificada no sangue, o médico pode ter dificuldade para saber se o quadro do
paciente € realmente uma infeccdo. Esta situacdo € comum em pacientes que tem baixa de
resisténcia, pois como a defesa do corpo estd prejudicada, infeccdes por outros micrébios
além das bactérias, sdo muito comuns.

O uso de cateteres venosos € necessdrio para a assisténcia a saude, possibilitando a
administracdo de medicamentos, nutricdo, além da adequada monitorizacdo dos pacientes.
Contudo, os cateteres venosos centrais trazem risco aumentado de infeccdo, e sao
responsdaveis por considerdvel nimero de complicacdes que ocorrem nos pacientes
submetidos aos cuidados de saude. As infecgdes do sangue representam a principal

complicagdo associada a assisténcia de saide em pacientes submetidos a Transplante de
Medula Ossea (TMO).

Este estudo quer definir o nimero de complicagdes infecciosas relacionadas ao uso de
cateter venoso central em pacientes submetidos a transplante e estabelecer os fatores de risco
associados a essas complicacdes.

Para participar desta pesquisa ndo serd necessdria nenhuma intervencao além daquelas
recomendadas diariamente na assisténcia ao paciente transplantado de medula éssea e na
manipulacdo do cateter venoso central, sem a necessidade de intervencdo direta dos
pesquisadores no tratamento do paciente. As coletas de dados realizadas sdo de
obrigatoriedade da Comissao de Controle de Infeccdo Hospitalar do HC-UFMG, baseadas na
portaria 2.616 (BRASIL, 1998).

Como a pesquisa ndo ird interferir nos exames realizados e no tratamento, ndo ha
riscos relacionados diretamente a pesquisa. Além disso, vocé ndo terd nenhuma despesa,
assim como nao receberd nenhuma compensagao financeira por participar da pesquisa. Vocé
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ndo terd nenhum beneficio direto para sua saide. Espera-se, entretanto, que os resultados da
pesquisa possam auxiliar pacientes no futuro préximo.

Todos os dados obtidos serdo utilizados exclusivamente com a finalidade de pesquisa.
Os dados que identificam o paciente e sua doenga serdo mantidos em sigilo. Os resultados da
pesquisa poderdo ser apresentados a comunidade cientifica em congressos ou publicagdes,
sem identificacdo individual dos pacientes. Nenhum paciente deixard de ser acompanhado ou
receber os cuidados ou tratamentos devidos por ter se recusado a participar da pesquisa. A
pesquisa ndo mudard em nada o seu tratamento.

Os pesquisadores estardo disponiveis para qualquer divida ou resolu¢do de problemas
eventuais, nos telefones: 8869-6718 ou 3409-9383 (Enfa. Glaucia Helena Martinho), 9831-
0004 (Prof. Vandack Alencar Nobre Junior) e 3409-9383 (Prof. Roberta Maia de Castro
Romanelli). Caso ainda persistam dividas ou o paciente se sinta lesado por algum motivo,
poderé entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa da UFMG (Tel. 3409-4592).
Vocé podera retirar o seu consentimento a qualquer momento, sem necessidade de justificar a
sua atitude aos pesquisadores. Nao hd despesas previstas para a sua participacdo na pesquisa,
e ndo ha beneficios diretos para vocé por dela participar.

Termo de consentimento:

Eu, , declaro que fui bem
informado (a) a respeito da pesquisa “COMPLICACOES INFECCIOSAS ASSOCIADAS AO
USO DE CATETERES VENOSOS CENTRAIS EM PACIENTES SUBMETIDOS A
TRANSPLANTE DE MEDULA OSSEA: INCIDENCIA E FATORES DE RISCO” ¢ estou
ciente de que as informacdes obtidas sdo sigilosas e somente serdo utilizadas para fins de
pesquisa.

Belo Horizonte, de de
Paciente Testemunha
Pesquisador

Endereco do COEP: Unidade Administrativa II — 2° andar — Sala 2005 Campus Pampulha —
Tel.: 3409-4592 (e-mail: coep @prpg.ufmg.br).
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ANEXO A

UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - COEP

Parecer n2. ETIC 0280.0.203.000-10

Interessado(a): Prof. Vandack Alencar Nobre Jr.
Departamento de Clinica Médica
Faculdade de Medicina - UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP aprovou, no
dia 18 de agosto de 2010, o projeto de pesquisa intitulado
“Complicagdes infecciosas associadas ao uso de cateteres
venosbs centrais em pacientes submetidos a transplante de
medula éssea: incidéncia e fatores de risco™ bem como o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido.

O relatério final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um
ano apos o inicio do projeto.

v

Profa. Maria Teresa Marques Amaral
Coordenadora do COEP-UFMG

Av. Pres. Antonio Carlos, 6627 — Unidade Adminisirativa II - 2° andar — Saia 2005 — Cep:31270-901 — BH-MG
Telefav- (031 3409-4592 - c-mail: coepidprpg.ufing br



ANEXO B

FACULDADE'DE MEDICINA 5
CENTRO DE POS-GRADUACAQ
Av. Prof. Alfredo Balena 190 / sala 533
Belo Horizonte - MG - CEP 30.130-100
Fone: (031) 34099640 FAX: (31) 34099641

ATA DA DEFESA DE DISSERTACAO DE MESTRADO de GLAUCIA HELENA
MARTINHO, n® de registro 20108680379. As quatorze horas do dia quinze do més de
fevereiro de dois mil e doze, reuniu-se na Faculdade de Medicina da UFMG, a
Comissdo Examinadora de dissertacdo indicada pelo Colegiado do Programa, para
julgar o trabalho final intitulado: “COMPLICAGOES INFECCIOSAS ASSOCIADAS AQ
USO DE CATETERES VENOSOS CENTRAIS EM PACIENTES SUBMETIDOS A
TRANSPLANTE DE CELULAS-TRONCO HEMATOPOETICAS: INCIDENCIA,
FATORES DE RISCO E IMPACTO EM DESFECHOS CLINICOS”, requisito final para
a obtencao do grau de mestre em Ciéncias da Salde — Infectologia e Medicina
Tropical, pelo Programa de Pés-Graduagao em Ciéncias da Salde: Infectologia e
Medicina Tropical. Abrindo a sessdo, o Presidente da Comiss&o, Prof. Vandack
Alencar Nobre Junior, apés dar a conhecer aocs presentes o teor das normas
regulamentares do trabalho final, passou a palavra a candidata, para apresentac&o de
seu trabalho. Seguiu-se a arguicdo pelos examinadores, com a respectiva defesa da
candidata. Logo apds, a Comissdo se reuniu sem a presenca da candidata e do
publico, para julgamento e expedigdo do resultado final. Foram atribuidas as seguintes
indicacées:

Prof. Vandack Alencar Nobre Janior/Orientador InstituicBo: UFMG  Indicag&o: A ey

Profa. Roberta Maia de Castro Romanelli/Coorientadora  Instituicdo: UFMG  Indicacaa: éﬂff&@\i'ﬁlbﬂ

Profa. Adriana Cristina de Oliveira Instituigao: UFMG  Indicagao: AFROVAD 4

Prof. Renato Camargos Couto Instituicgo: UFMG  Indicaggio; #r2m e crmwrn
Pelas indicagdes, a candidata foi considerada: /?ﬁd UL

O resultado final foi comunicado publicamente & candidata pelo Presidente da
Comiss&o. Nada mais havendo a tratar, o Presidente encerrou a sessao e lavrou a
presente ATA, que serd assinada por todos os membros participantes da Comissao
Examinadora. Belo Horizonte, 15 de fevereiro de 2012.
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Obs.: Este documento n&o tera validade sem a assinatura e carimbo do Coordenador. e,

7

Prof. Vandack Alencar Nobre Junior ,

Prof. Vandack Alencar Nobre Junior/Coordenador




ANEXO C

FACULDADE’DE MEDICINA
CENTRO DE POS-GRADUACAO
Av. Prof. Alfredo Balena 190 / sala 533
Belo Horizonte - MG - CEP 30.130-100
Fone: (031) 3409.9641 FAX: (31) 3409.9640

DECLARACAO

A Comissao Examinadora abaixo assinada, composta pelos professores doutores:
Vandack Alencar Nobre Juanior, Roberta Maia de Castro Romanelli, Adriana Cristina de
Oliveira e Renato Camargos Couto, aprovou a defesa de dissertacdo intitulada:
“COMPLICACOES INFECCIOSAS ASSOCIADAS AO USO DE CATETERES
VENOSOS CENTRAIS EM PACIENTES SUBMETIDOS A TRANSPLANTE DE
CELULAS-TRONCO HEMATOPOETICAS: INCIDENCIA, FATORES DE RISCO E
IMPACTO EM DESFECHOS CLINICOS” apresentada pela mestranda GLAUCIA
HELENA MARTINHO para obtencdo do titulo de Mestre em Ciéncias da Salde:
Infectologia e Medicina Tropical, pelo Programa de Pés-Graduacdo em Ciéncias da
Saude: Infectologia e Medicina Tropical da Faculdade de Medicina da Universidade

Federal de Minas Gerais, realizada em 15 de fevereiro de 2012.

Prof. Vandack Alencar Nobre Jﬂlﬁo?
Orientador
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fofa. Roberta Maia de’ Castro Romanelli

Coorientadora -

Profa.A‘driana istina” liveira

—— e

Prof. Renato Camargos Couto



