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RESUMO
Justificativa e Objetivos: Neonatos hospitalizados em setores críticos estão mais vulneráveis a aquisição de infecções 

relacionadas à assistência à saúde, resistência antimicrobiana e sepse, tais fatores podem culminar na redução da sobrevida desta 
população. Neste sentido, os objetivos do estudo foram caracterizar o perfil clínico-epidemiológico de neonatos que desenvolve-
ram infecções relacionadas à assistência à saúde e analisar a associação dos óbitos neonatais com o desenvolvimento de sepse e a 
multirresistência antimicrobiana. Métodos: Estudo transversal retrospectivo envolvendo neonatos hospitalizados que desenvol-
veram infecções relacionadas à assistência à saúde no período de janeiro a dezembro de 2018. Foi adotado o nível de significância 
de 5% (p-valor <0,05) para todas as análises. Resultados: A amostra foi composta por 181 neonatos que desenvolveram infecções 
relacionadas à assistência à saúde durante a hospitalização, correspondendo a 39,35% dos neonatos hospitalizados no período do 
estudo (N=460). Entre os neonatos que desenvolveram ao menos um episódio de sepse (147/81,22%), 23 (12,71%) evoluíram a óbi-
to, sendo as variáveis associadas ao óbito neonatal a prematuridade (p=0,0012), aquisição de mais de uma infecção (p=0,0170) e a 
sepse (p=0,005). A resistência antimicrobiana não foi associada ao óbito, no entanto o desenvolvimento de infecções (p<0,001) e 
sepse (p<0,001) multirresistente prolongou o tempo médio de hospitalização. Conclusão: Os resultados sugerem uma associação 
entre os óbitos neonatais com múltiplas infecções, prematuridade e sepse. Apesar da resistência antimicrobiana não ser associada 
ao óbito, este fator prolongou o período médio de hospitalização.

Descritores: Infecção Hospitalar; Sepse Neonatal; Recém-nascido (RN); Morte Neonatal.

ABSTRACT
Background and Objectives: Neonates hospitalized in critical sectors are more vulnerable to acquiring healthcare-associ-

ated infections, antimicrobial resistance and sepsis, such factors can culminate in reducing the survival of this population. In this 
sense, this study aimed to characterize the clinical-epidemiological profile of neonates who developed healthcare-associated in-
fections and to analyze the association of neonatal deaths with the development of sepsis and antimicrobial multidrug resistance. 
Methods: This is a retrospective cross-sectional study involving hospitalized neonates who developed healthcare-associated 
infections from January to December 2018. It was adopting a significance level of 5% (p value <0.05) for all analyzes. Results: 
The sample consisted of 181 neonates who developed healthcare-associated infection during hospitalization, corresponding to 
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ÓBITO NEONATAL ASSOCIADO A INFECÇÃO, RESISTÊNCIA ANTIMICROBIANA E SEPSE
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INTRODUÇÃO
Uma das metas do Sustainable Development Goals da 

Organização Mundial da Saúde (OMS) é cessar mortes neonatais 
evitáveis até 2030, com o objetivo de reduzir a taxa de mortalidade 
para no máximo 12 óbitos neonatais a cada 1.000 nascidos vivos.1

Cerca de 47% dos óbitos entre crianças menores de 5 anos 
ocorreram no período neonatal, refletindo em 6,7 mil óbitos/
dia em todo o mundo.2 Entre as principais causas de morte nes-
se período estão complicações relacionadas à prematuridade 
(35%), período intraparto (24%) e sepse neonatal (15%).3

No Brasil, estima-se que 60% da mortalidade infantil 
ocorra no período neonatal, sendo as infecções e a sepse uma das 
principais causas.4 Apesar do avanço nos indicadores de morta-
lidade brasileiros, as taxas ainda seguem elevadas nesse período. 

Neonatos estão mais suscetíveis a aquisição de infecções, 
devido às fragilidades imunológicas e cutâneas.5 Além das 
questões intrínsecas, a hospitalização em setores críticos expõe 
o neonato a diversos fatores de risco extrínsecos, como expo-
sição a múltiplos procedimentos invasivos, tempo prolongado 
de hospitalização e uso de antimicrobianos de amplo espectro, 
que favorecem a seleção de microrganismos multirresistentes e 
dificultam a terapêutica antimicrobiana.6 

Neonatos hospitalizados em unidades de cuidados in-
tensivos de países em desenvolvimento possuem 20 vezes mais 
chances de desenvolver infecção relacionada à assistência à saúde 
(IRAS) do que a mesma população em países desenvolvidos.7

E em países em desenvolvimento como no Brasil, cerca 
de 4 a 56% dos óbitos neonatais hospitalares são em decorrên-
cia dessas infecções.7

Diante deste cenário, questiona-se: existe associação 
dos óbitos neonatais com a sepse e a multirresistência anti-
microbiana entre neonatos que desenvolveram IRAS durante 
hospitalização?  

Com objetivo de responder esta pergunta de pesquisa, 

o objetivo deste estudo foi caracterizar o perfil clínico-epide-
miológico de neonatos que desenvolveram IRAS e analisar a 
associação dos óbitos neonatais com o desenvolvimento de 
sepse e a multirresistência antimicrobiana.

MÉTODOS
Estudo transversal retrospectivo envolvendo neonatos 

hospitalizados em setor crítico neonatal de um hospital uni-
versitário de nível terciário.

O hospital do estudo é um centro de referência para o 
Sistema Único de Saúde na região norte do estado do Paraná 
– Brasil, sendo o setor neonatal composto por uma unidade 
de terapia intensiva e uma unidade de cuidados intermediários 
neonatal, somando 30 leitos.

A população foi constituída de 460 neonatos hospitali-
zados entre o período de janeiro a dezembro de 2018. Para a 
seleção da amostra, foram considerados os neonatos hospitali-
zados que desenvolveram IRAS no período do estudo e foram 
notificados pela Comissão de Controle de Infecção Hospitalar 
(CCIH) do local do estudo conforme critérios diagnósticos da 
Agência Nacional de Vigilância Sanitária.4

Os neonatos foram acompanhados retrospectivamente, 
por meio das fichas de notificação de infecção hospitalar da 
CCIH, sendo os dados coletados estudantes de graduação e pós 
graduação treinados. Os dados incluídos foram relacionados as 
variáveis clínico-epidemiológicas dos recém-nascidos. Sendo 
elas: sexo, prematuridade, desenvolvimento de uma ou mais 
IRAS, sítio infeccioso, microrganismos identificados, resis-
tência antimicrobiana, desenvolvimento de sepse, período de 
hospitalização, bem como o desfecho clínico (alta/óbito).

Foi definida como infecção primária da corrente san-
guínea laboratorialmente confirmada (IPCSL) o neonato 
que apresentou uma ou mais hemoculturas positivas por mi-

39.35% of neonates hospitalized during the study period (N=460). Among neonates who developed at least one episode of sepsis 
(147/81.22%), 23 (12.71%) died, and the variables associated with neonatal death were prematurity (p=0.0012), acquisition of more 
than one infection (p=0.0170) and sepsis (p=0.005). Antimicrobial resistance was not associated with death, however, the devel-
opment of infections (p<0.001) and sepsis (p<0.001) multi-resistant prolonged the mean hospitalization time. Conclusion: The 
results suggest an association among neonatal deaths with multiple infections, prematurity and sepsis. Although antimicrobial 
resistance was not associated with death, this factor prolonged the average hospitalization period.

Keywords: Cross Infection; Neonatal sepsis; Newborn; Neonatal Death.

RESUMEN
Justificación y Objetivos: Los recién nacidos hospitalizados en sectores críticos son más vulnerables a la adquisición de 

infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria, la resistencia a los antimicrobianos y la sepsis, factores que pueden culminar 
en la reducción de la supervivencia de esta población. En este sentido, los objetivos del estudio fueron caracterizar el perfil 
clínico-epidemiológico de los recién nacidos que desarrollaron infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria y analizar la 
asociación de las muertes neonatales con el desarrollo de sepsis y multirresistencia a los antimicrobianos. Métodos: Este es un 
estudio transversal retrospectivo que involucra a recién nacidos hospitalizados que desarrollaron infecciones relacionadas con la 
asistencia sanitaria de enero a diciembre de 2018. Fue adoptando un nivel de significancia del 5% (valor de p <0,05). Resultados: 
La muestra estuvo conformada por 181 neonatos que desarrollaron infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria durante 
la hospitalización, lo que corresponde al 39,35% de los neonatos hospitalizados durante el período de estudio. Entre los recién 
nacidos que desarrollaron al menos un episodio de sepsis (147/81,22%), 23 (12,71%) fallecieron y las variables asociadas con la 
muerte neonatal fueron prematurez (p=0,0012), adquisición de más de una infección (p=0,0170) y sepsis (p=0,005). La resistencia 
a los antimicrobianos no se asoció con la muerte, sin embargo, el desarrollo de infecciones (p<0,001) y sepsis (p<0,001) multir-
resistente prolongó el tiempo medio de hospitalización. Conclusión: Los resultados sugieren una asociación entre las muertes 
neonatales con infecciones múltiples, la prematuridad y la sepsis. Aunque la resistencia a los antimicrobianos no se asocia con la 
muerte, este factor prolongó el período promedio de hospitalización.

Palabras clave: Infección Hospitalaria; Sepsis Neonatal; Recién Nacido; Muerte Neonatal.
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O total de IRAS adquiridas pelos neonatos somou 322, 
considerando que 77 neonatos tiveram múltiplas infecções. As 
infecções mais frequentes foram a sepse primária (35,10%) e 
a pneumonia (30,73%). Os principais focos das sepses secun-
dárias foram as enterocolites, infecções do sítio cirúrgico e 
meningites, conforme apresentado na tabela 3.

Do total de IRAS (n=322), desconsiderando o diagnós-
tico primário de sepse (Sepse Relacionada a Cateter, Precoce 
e Tardia – n= 113), somaram-se 210 infecções, as quais 97 
(46,16%) evoluíram para sepse, secundária a um foco infeccio-
so. O total de diagnósticos de sepse (primária e secundária) foi 
de 210, tendo em vista que alguns pacientes tiveram mais de 
uma infecção com evolução para sepse na hospitalização.

Dentre as 230 culturas microbiológicas realizadas, foram 
isolados 169 microrganismos. Os Gram-positivos (46,75%) 

crorganismos não contaminantes da pele e que esses agentes 
etiológicos não estivessem relacionados à infecção em outro 
sítio; ou que apresentou ao menos um sinal ou sintoma indi-
cativo de sepse associado a duas hemoculturas, coletadas em 
intervalo máximo de 48 horas, com microrganismos conta-
minantes comuns da pele ou uma hemocultura periférica de 
paciente com cateter vascular central (CVC). Também foram 
incluídos neonatos com infecção primária da corrente sanguí-
nea clínica (IPCSC), caracterizada pela ausência de infecção 
em outro sítio e a presença ao menos um sinal ou sintoma de 
sepse associado a alterações do hemograma conforme Escore 
de Rodwell8, Proteina C Reativa elevada (acima de 10 mg/L) e 
hemocultura negativa ou não realizada, bem como instituição 
de terapia específica.

A multirresistência foi definida como a não suscetibilida-
de bacteriana a um ou mais agentes de três ou mais categorias 
de antimicrobianos, considerando: Enterobactérias, Acineto-
bacter baumannii e Pseudomonas spp. resistentes a cefalospo-
rinas de 3ª ou 4ª geração ou monobactâmicos (produtores de 
β-lactamase espectro estendido – ESBL), carbapenêmicos (CR) 
e polimixinas (PR), Staphylococcus aureus resistentes a Oxa-
cilina; Enterococcus spp. Resistentes à Vancomicina (VRE), e 
multirresistentes (MR) os demais microrganismos, que não se 
enquadravam nas categorias supracitadas.9,10

A categorização e tabulação dos dados se deu pelo pro-
grama Microsoft Office Excel, sendo posteriormente processados e 
analisados estatisticamente no programa Epi InfoTM, versão 7.2.2.6 
(Centers for Disease Control and Prevention, Atlanta, USA).

Os resultados das variáveis contínuas foram descritos 
como média, desvio padrão (DP) ou mediana, dependendo da 
distribuição dos dados. O teste t de Student foi utilizado para 
comparação das médias das variáveis contínuas com distribuição 
normal e homogeneidade de variâncias. E o teste não paramé-
trico (teste U de Mann-Whitney) foi aplicado para dados com 
distribuição não normal e/ou heterogeneidade de variâncias.

As variáveis categóricas foram comparadas com o teste 
de Qui-quadrado (x²) com correção de Pearson ou exato de 
Fisher, quando indicado. Foi adotado o nível de significância 
de 5%, considerando p-valor ≤0,05 significativo e calculado o 
intervalo de confiança de 95%, quando necessário. 

O projeto foi apreciado e aprovado pelo Comitê de Ética 
em Pesquisa envolvendo Seres Humanos da Universidade Es-
tadual de Londrina (CAAE nº 79127217.6.0000.5231).

RESULTADOS
A amostra do estudo foi composta por 181 neonatos que 

receberam diagnóstico de IRAS no período de hospitalização, 
representando 39,35% dos recém-nascidos hospitalizados no 
período do estudo (N=460). 

Na amostra houve predomínio de neonatos do sexo mas-
culino e prematuros. Quanto às variáveis clínicas relacionadas 
às infecções, a sepse foi diagnosticada na maioria dos neonatos, 
e menor frequência deles apresentou múltiplas infecções, bem 
como etiologia multirresistente das IRAS e sepse. Em relação 
ao desfecho, 12,71% evoluíram a óbito, sendo que 60,86% fo-
ram causados ou relacionados às IRAS, conforme declaração 
dos óbitos (Tabela 1).  

O período de hospitalização dos neonatos com IRAS 
apresentou mediana de 18 dias, com variação entre 1 a 128 
dias, e média de 28,7dias (DP 27,07).  Não houve associação 
entre o desenvolvimento de sepse com o aumento nos dias 
de hospitalização, entretanto, a resistência antimicrobiana, 
quando relacionada aos casos de IRAS e sepse, aumentou sig-
nificativamente os dias de internação (<0,001) (Tabela 2).

Tabela 2. Associação do período de hospitalização com o 
desenvolvimento de sepse e multirresistência antimicrobiana 
entre os neonatos do estudo (n=181). Londrina – PR, 2018.

*Mann-Whitney. Fonte: próprio autor (2020).

Desenvolvimento de Sepse
Sim
Não
Infecção Multirresistente
Sim
Não
Sepse Multirresistente
Sim
Não

Média

29,05
26,73

46,38
19,80

50,04
19,19

DP

27,58
25,03

32,84
18,24

32,19
18,24

p-valor*

0,9247

<0,001

< 0,001

Período de Hospitalização (dias)

Tabela 1. Frequência das variáveis clínico-epidemiológicas 
dos neonatos que desenvolveram infecção relacionada à as-
sistência (n=181) durante período de hospitalização em setor 
neonatal. Londrina – PR, 2018.

Fonte: próprio autor (2020).

Variáveis
Sexo
Feminino
Masculino
Prematuridade
Sim
Não
Múltiplas Infecções
Sim
Não
Infecção Multirresistente
Sim
Não
Desenvolvimento de sepse
Sim
Não
Sepse Multirresistente
Sim
Não
Desfecho Clínico
Alta
Óbito
Associação da IRAS com óbito
Sem relação 
Relação indireta
Causa

n

73
108

94
87

77
104

60
121

147
34

47
100

158
23

9
7
7

n

40,33
59,67

51,93
48,07

42,54
57,46

33,15
66,85

81,22
18,78

31,97
68,03

87,29
12,71

39,13
30,43
30,43

Neonatos Infectados
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com predomínio da resistência a oxacilina entre os 
Gram-positivos, e às cefalosporinas de quarta geração e 
carbapenêmicos entre os Gram-negativos, conforme apre-
sentado na figura 1.

Evoluíram a óbito 23 neonatos (12,64%), todos mani-
festaram sepse durante a hospitalização. A prematuridade 
dos recém-nascidos, bem como o diagnóstico de múltiplas 
infecções e sepse foram associados às mortes neonatais, no 
entanto, a resistência antimicrobiana não esteve associada ao 
óbito (Tabela 4).

foram representados por Staphylococcus spp. (39,05%), 
Enterococcus spp. (5,33%) e Streptococcus spp. (2,36%). 
Os Gram-negativos (45,58%) foram distribuídos entre Pseu-
domonas spp. (13,02%), Klebsiella spp. (12,43%), Serratia spp. 
(6,51%), Acinetobacter spp. (5,33%), Enterobacter spp. (3,55%), 
Proteus mirabilis (2,36%) e Escherichia coli (2,36%). Espécies 
fúngicas e outras bactérias representaram 7,7% das culturas.

Quanto ao perfil de sensibilidade dos agentes etioló-
gicos isolados, a multirresistência foi identificada em 103 
(60,95%) culturas microbiológicas com antibiogramas, 

Tabela 3. Frequência das infecções relacionadas à assistência 
à saúde (N=322) adquiridas pelos neonatos durante período 
de hospitalização e desenvolvimento de sepse secundária em 
Setor Neonatal. Londrina – PR, 2018.

Fonte: próprio autor (2020).

Sítio Infeccioso
Conjuntivite
Corrente Sanguínea
Enterocolite
Infecção do Sítio Cirúrgico
Infecção do Trato Urinário
Meningite Precoce
Meningite Tardia
Onfalite
Pele e Subcutâneo
Peritonite
Pneumonia Precoce 
Pneumonia Tardia

Sepse primária
Sepse Relacionada a Cateter
Sepse Precoce 
Sepse Tardia
TOTAL

n
18
2
7
6
46
9
6
5
7
4
49
50

31
66
16
322

n
1
0
6
5
16
7
4
3
2
4
28
21

-
-
-

97

%
5,59
0,62
2,17
1,87
14,29
2,80
1,87
1,55
2,17
1,24

15,21
15,52

9,63
20,50
4,97
100

%
5,55

0
85,71
83,33
34,78
77,77
66,66

60
28,57
100

57,14
42

-
-
-

46,41

Frequência Sepse Secundária

Figura 1. Distribuição da frequência de microrganismos 
isolados de culturas realizadas em neonatos durante período 
de hospitalização conforme o perfil de resistência antimicro-
biana. Londrina – PR, 2018.

Tabela 4. Análise de associação do óbito neonatal (n=23) com as variáveis relacionadas a prematuridade, frequência das 
infecções, desenvolvimento de sepse e multirresistência antimicrobiana. Londrina – PR, 2018.

OR: Odds ratio. * Exato de Fisher. Fonte: próprio autor (2020).

Variáveis
Prematuridade
Sim
Não

Múltiplas Infecções
Sim
Não

Infecção Multirresistente
Sim
Não

Desenvolvimento de sepse
Sim
Não

Sepse Multirresistente
Sim
Não

n

19
4

15
8

5
18

23
0

6
17

0,0619

0,1379

0,6771

-

0,5133

QR

0,1902

0,3444

1,9223

-

1,3996

P-valor*

0,0012

0,0170

0,1568

0,0058

0,3456

%

82,61
17,39

65,22
34,78

21,74
78,26

100
0

26,09
73,91

0,5845

0,8605

5,4577

-

3,8163

Mortalidade Neonatal Intervalo de confiança
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da atual pesquisa, evidenciou que entre o período de 2000 a 
2013 a frequência dos óbitos atribuídos à sepse em RNPT 
(80,8%) e em pacientes que permaneceram hospitalizados em 
UTIN (95,4%) foram similares ao encontrado no atual.23

Outros estudos que também evidenciaram a sepse co-
mo a causa de óbitos em neonatos hospitalizados em UTIN, 
obtiveram dados inferiores aos encontrados no atual estudo. 
Estudo de coorte indiano apresentou uma frequência de 24% 
de óbitos em neonatos sépticos 24. Em contrapartida, outro 
estudo conduzido na Etiópia identificou que 31,3% dos óbitos 
também ocorreram em pacientes sépticos.16

Com relação a resistência antimicrobiana, embora tenha 
sido associada a maiores períodos de hospitalização, não hou-
ve no estudo a associação da resistência com a mortalidade, 
entretanto destaca-se que mais da metade dos neonatos desen-
volveram IRAS por MOMR.

O que sugere, que a elevada frequência de resistência 
antimicrobiana nos setores neonatais pode ser decorrente do 
uso intensivo deste fármaco, considerando as fragilidades 
imunológicas que expõe os neonatos às IRAS. Principalmente, 
em setores críticos neonatais onde a microbiota autóctone do 
neonato, que sofre ação direta da pressão seletiva antimicro-
biana, se torna responsável pela manutenção da endemia das 
IRAS nesses locais.25

Neste sentido, os cuidados com a higiene das mãos, ma-
nutenção de técnicas assépticas em procedimentos invasivos, o 
uso de antimicrobianos com coerência, bem como a limpeza e 
a desinfecção de equipamentos e superfícies hospitalares. são 
estratégias que podem ser utilizadas para minimizar o risco 
de aquisição de infecções e garantir a segurança dos bebês 
hospitalizados em setores neonatais.

Como fragilidade desta pesquisa, apontamos para a au-
sência das comorbidades e outras causas associadas aos óbitos 
neonatais do estudo dos atestados de óbitos e comorbidades 
dos neonatos. Entretanto, os resultados indicam que a prema-
turidade e o desenvolvimento de sepse durante a hospitaliza-
ção são fatores associados a redução da sobrevida do neonato.

Apesar dos óbitos neonatais serem amplamente abor-
dados em diversos estudos, é de extrema importância avaliar 
estes dados com frequência com o objetivo de direcionar a 
atenção dos profissionais de saúde aos óbitos em setores neo-
natais e evidenciar fatores associados as IRAS que implicam no 
aumento deste desfecho.

Os achados sugerem uma associação entre os óbitos ne-
onatais com múltiplas infecções, prematuridade e sepse. Além 
disso, apontam que as infecções e sepses por microrganismos 
multirresistentes prolongam o tempo médio de hospitalização.

Estes resultados reforçam a necessidade de implementar 
medidas de prevenção de infecção, sepse e controle da resistên-
cia antimicrobiana em instituições de saúde, com o intuito de 
garantir o cuidado seguro ao neonato e aumentar a sobrevida 
dessa população.
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