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EDITORIAL

Precisamos falar sobre os rins na COVID-19
We need to talk about the kidneys in COVID-19

Tenemos que hablar de los rifiones en COVID-19

Claus Dieter Dummer!
"Universidade de Santa Cruz do Sul (UNISC), Santa Cruz do Sul, RS, Brasil.
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A pandemia pelo COVID-19 vem produzindo repercussoes em escala global ndo apenas na satude, mas também na socie-
dade, economia, politica e cultura, sem precedentes na histéria da humanidade.

Até o presente momento, conforme a WHO, sdo mais de 226 milhdes de casos confirmados e mais de 4.6 milhdes de mortes
associadas, numeros que seguem uma escalada crescente.

Da mesma forma como a infec¢do pelo COVID-19 cresceu exponencialmente, o conhecimento médico também vem
seguindo essa mesma logica exponencial aplicada ao aprendizado e ao desenvolvimento tecnoldgico. Isso possibilitou a com-
preensdo dos mecanismos fisiopatoldgicos na infec¢ao pelo COVID-19, bem como o desenvolvimento das primeiras vacinas em
tempo exiguo.

Embora a doenga pelo COVID-19 seja primeiramente uma doenga respiratdria, sua natureza multissistémica rapidamente
ficou evidente com o envolvimento dos rins na sindrome respiratéria aguda grave pelo coronavirus 2 (SARS-COV2). A injuria re-
nal aguda (IRA) ocasionada pelo COVID-19 (IRA-COV19) é uma complicagio frequente e grave, estando associada ao aumento
significativo da morbimortalidade.!

Os mecanismos fisiopatoldgicos da IRA-COV19 incluem resposta inflamatoria e imune sistémica exacerbada (“tempestade
imunologica”), hipdxia tecidual, perfusdo renal reduzida, dano endotelial e lesdo direta as células tubulares renais. A disfungdo
mitocondrial persistente nas células tubulares renais proximais parece ter papel relevante na manutenc¢ao da injuria renal.?

As taxas de IRA-COV19 em estudos chineses variaram de 0,5 a 27% e em estudos realizados fora da China de 28 a 43%.
Nas unidades de terapia intensiva (UTI) as taxas de IRA-COV19 sdo maiores: 29% em estudos chineses e 19-78% em estudos
americanos. Entre 5 a 39% dos pacientes necessitaram terapia renal substitutiva (TRS), sendo que a grande maioria estava em
ventilagdo mecénica. Em comparagéo, as taxas de IRA ndo relacionadas ao COVID-19 em pacientes hospitalizados sdo de 5 a 15%
e superiores a 60% em pacientes admitidos nas UTIs por sépsis.?

Virias condi¢des foram reconhecidas como fatores de risco para TRS na IRA-COV19, incluindo doenga renal cronica
(DRC), diabetes mellitus (DM), hipertenséo arterial sistémica (HAS), sexo masculino, indice de massa corporal elevado, necessi-
dade de ventilacdo mecénica e altos niveis de interleucina-6.

As taxas de mortalidade por IRA-COV19 variaram de 35 a 80% e entre 75 a 90% nos pacientes em TRS, sendo esta um fator
de risco independente para a mortalidade nos pacientes com COVID-19.!

A COVID-19 nio negligenciou os pacientes com DRC em programa de dialise, sendo a frequéncia de infecgdo de 1 a 22%.
Sdo pacientes suscetiveis a quadros graves, devido ndo apenas ao comprometimento renal, mas também pela idade avancada e
alta prevaléncia de comorbidades como HAS e DM. A taxa de mortalidade de pacientes hospitalizados em programa de dialise
varia de 20 a 50%. Cabe lembrar que outra populagdo vulneravel neste contexto sdo os pacientes receptores de transplante renal
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em decorréncia do uso de imunossupressores.*

Com o crescente nimero de pacientes que demandaram TRS, o sistema de satide entrou em colapso, for¢cando as equipes
de satde a utilizarem solugdes pouco ortodoxas. Com a falta de equipamentos, suprimentos e mio de obra especializada, foram
necessario estratégias como o compartilhamento de maquinas de didlise nas TRS continuas entre dois pacientes, sendo que cada
um recebia diariamente de 10 a 12 horas de tratamento, por exemplo. A didlise peritoneal, que ndo apresenta indicagdo formal
para TRS aguda, também foi utilizada como alternativa.®

Apesar de consideraveis avangos no entendimento e no manejo de outras formas de IRA, pouco sabemos sobre a IRA-COV19
quanto ao seu manejo ideal, apesar de que muitas caracteristicas sio compartilhadas entre ambas.

Estudos demostraram que o inicio precoce da TRS, isto ¢, antes do surgimento de alteragées metabolicas criticas ou sobre-
carga de volume, ndo confere melhor sobrevida, mas pode ser potencialmente deletério, aumentando o risco de dependéncia de
dialise e complicagdes iatrogénicas. Persistem duvidas quanto aos aspectos relacionados a prescrigdo da TRS. O alvo de ultrafiltra-
¢do ainda ¢ incerto, mas sabe-se que o acumulo de liquido exacerba a hipoxemia e a sindrome respiratéria aguda. A infec¢éo pelo
COVID-19 esta associada a quadros de hipercoagulabilidade e com isso a manutengdo da paténcia da circulagdo extracorporea,
com uso de anticoagulagdo convencional, vem sendo um grande desafio. Uma das possibilidades é o uso de heparina sistémica
associada a anticoagulagdo regional com citrato de sédio com a finalidade de maximizar o efeito da anticoagulagdo durante as
sessoes de didlise. Contudo, ainda sdo necessarios estudos para validar sua eficacia e seguranca.

Quanto a recuperagdo da IRA-COV, é necessario definir se ela difere das outras formas de IRA. Mais pesquisas sdo neces-
sarias para compreender melhor o impacto do virus na fibrose renal a longo prazo. Mas, considerando que a fibrose pulmonar
p6s COVID-19 foi relatada, bem como em casos pds-recuperagdo da IRA envolvendo outras etiologias, este cenario é provavel.

Estudos tem demostrado um niimero significativo de pacientes que apresentaram IRA dialitica sem recuperagdo plena da
fungio renal apds alta hospitalar. Chan et al. observaram que nos pacientes com IRA 46% persistiram com disfun¢io renal no
momento da alta hospitalar.®

Para estes pacientes programas de acompanhamento ap6s a alta hospitalar podem trazer beneficios. Tem-se sugerido um
periodo de acompanhamento de 2 a 3 meses apds a alta hospitalar, dependendo da gravidade do quadro. A telemedicina, que
ganhou tracdo durante a pandemia, pode ser uma ferramenta ttil no cuidado desses pacientes. Durante o acompanhamento
o controle da fungéo renal, albumintria e pressao arterial podem ser realizados, bem como ajustes nas medicagdes. Pacientes
que seguem em programa de didlise ap6s a alta hospitalar requerem acompanhamento rigoroso considerando a recuperagdo da
fungéo renal e desmame da didlise

Desta forma, futuros estudos devem levar em consideragdo alguns aspectos, quais sejam: 1) O impacto das variagdes ge-
ograficas e determinantes sociais na epidemiologia da IRA-COV19. 2) Como os diferentes fenétipos do COVID-19 influenciam
o desenvolvimento da IRA, baseados na apresentacio clinica, diagndstico, padroes de lesdo renal, duracio e evolugao da IRA,
bem como a progressdo para DRC.3) Incorporar informagdes sobre as diferentes comorbidades em pacientes com e sem IRA,
incluindo fatores de risco em potencial para o seu desenvolvimento antes e apds a admissdo hospitalar. 4) Avaliar as implicacdes
clinicas de marcadores tradicionais de IRA, bem como de novos biomarcadores para o diagnostico e prognostico. 5) Considerar
os desfechos pos-hospitalizagdo e a recuperagio da func¢ao renal a longo prazo em diferentes cendrios e regides. 6) Determinar
o papel dos antiretrovirais, esteréides e anticoagulantes sistémicos no desenvolvimento e progressdo da IRA, bem como deter-
minar a farmacocinética dos antiretrovirais e drogas imunomoduladoras durante as diferentes fases da IRA e com diferentes
modalidades de TRS.

As analises dos estudos permitirao instrumentalizar as equipes de saide na elaboragdo de estratégias preventivas e de
mitigagido da IRA-COV19, envolvendo otimizagdo da TRS, com programas seguros e efetivos, bem como acompanhamento
e avaliagdo prognostica a longo prazo dos pacientes. Ainda, criar um programa de treinamento continuado para as equipes
assistenciais, possibilitando inclusive o seu redirecionamento para as dreas de maior demanda.

Considerando a possibilidade de novas ondas de infec¢do pelo COVID-19 os centros de didlise devem estar preparados
para o enfrentamento de cendrios adversos, estabelecendo planos de contingéncia para a escassez de recursos. Para tanto uma
acdo conjunta, coordenada, entre governo, sistemas de satde e a industria de manufatura poderd garantir o abastecimento

A medida que avangamos maior serd nossa compreensio sobre a fisiopatologia da IRA-COV-19 através da utilizacio de
tecnologias e estratégias inovadoras. Mas, no momento, a melhor estratégia ainda reside nos programas de vacinagao.
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INTRODUCAO

A seguranca do paciente tem recebido atengdo especial
pela Organizagio Mundial de Saide (OMS) que langou em
2005 dentro do programa “Alianga Mundial para a Seguranca
do Paciente” o desafio “Uma assisténcia limpa é uma assistén-
cia mais segura”! A primeira agdo desse desafio foi promover
a Higienizagdo das Maos (HM), através da elaboragdo da
Estratégia Multimodal para a Melhoria (EMM) da HM como
meio para reduzir as Infecgoes Relacionadas a Assisténcia a
Satude (IRAS)."? As IRAS representam um grande problema
para a seguranca do paciente e sua vigildncia e prevencédo de-
vem ser prioridade para as instituicdes de satide.> As mios dos
profissionais de saude (PS) desempenham importante papel na
transmissdo dos microrganismos entre pacientes e de pacientes
para o ambiente hospitalar.”® A higiene das maos ¢ a medida
mais eficaz para prevenir a propagagio de patogenos durante a
prestacdo de cuidados de satde."* Promover a HM em todos os
servicos de saude para reduzir as IRAS deve ser compromisso
de todos, principalmente dos gestores. Apesar dessa medida
ser efetiva na prevencao das IRAS, a adesdo pelos profissionais
de satide na maioria das institui¢des hospitalares, esta abaixo
do aceitavel."” Avaliagao de estudos sobre as praticas de higiene
das méos publicados entre 1981 e 2008, mostrou conformidade
entre 5 e 81%, com taxa média em torno de 40%’. Estudos para
melhorar a adesdo a HM usando diferentes abordagens, como

a introdu¢io do uso do dlcool e/ou otimizag¢do do seu acesso,
interven¢des educativas, campanhas, treinamentos e audito-
rias, documentam o papel das HM na diminuigdo da propaga-
¢do dos microrganismos, prevenindo a transmissdo cruzada e
consequentemente as IRAS.>'Os programas multimodais que
incluem varias intervengdes sao as estratégias mais adequadas
para mudar comportamentos' e tem se mostrado mais eficiente
para melhorar a adesdo a higiene das maos e aumentar a segu-
ranca do paciente de forma sustentada.®!"

A EMM para a HM da OMS é formada por cinco ag¢des
direcionadas a enfrentar diferentes obstaculos e barreiras com-
portamentais'. Ela foi proposta para traduzir em prética as evi-
déncias e recomendagdes das Diretrizes da OMS sobre Higiene
das Mios em Servigos de Saude'. Os componentes sdo.">'>!* 1.
Mudanga de sistema, envolvendo a disponibiliza¢do de produ-
tos (alcool a 70% sabonete,) para HM no ponto de assisténcia;
2. Capacitac¢do dos profissionais de saude através de atividades
educativas e treinamentos em servigo; 3. Monitoramento da
adesdo a HM através da observagdo direta com retorno dos
resultados para a equipe; 4. Lembretes no local de trabalho e 5.
Estabelecimento de clima institucional de seguranga para HM.

A higienizagdo das maos dentro do contexto dessa es-
tratégia tem como meta prevenir: (i) coloniza¢ao microbiana
cruzada entre pacientes; (ii) infecgdo enddgena e exdgena em
pacientes; (iii) infec¢do em profissionais de saide; e (iv) colo-
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nizagdo cruzada do ambiente de satde, incluindo profissionais
de satde.” Para tanto foi criado o Conceito dos “Meus Cinco
Momentos para HM” a partir da compreensdo dos momentos
criticos nos quais a higiene das méos esta indicada.”” Esse
conceito é importante para as varias finalidades de uso da
estratégia, como treinamentos, lembretes no local de trabalho,
localizagdo ergonomica da fric¢do das maos com dlcool no lo-
cal de atendimento, avaliagdo de desempenho por observagoes
diretas e confec¢des de relatdrios. A construgdo de um modelo
com uma abordagem centrada no usudrio, isto ¢, no profissio-
nal de saude, tem como objetivo levar o mesmo a reconhecer
o momento em que deve ser realizada a HM consolidado no
conceito dos Cinco Momentos™, os quais se seguem: 1. Antes
do contato com o paciente; 2. Antes da realizagdo de procedi-
mento asséptico; 3. Apds risco de exposi¢ao a fluidos corporais;
4. Apos contato com o paciente e 5. Apods contato com dreas
préximas ao paciente. Para a OMS, as praticas de HM embasa-
das na EMM podem prevenir danos e salvar vidas.>*!>13

O programa “Alianca Mundial para a Seguranga do
Paciente” da OMS foi implantado no Brasil pela Agéncia Na-
cional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa/MS) como uma experi-
éncia local em cinco hospitais, distribuidos nas cinco grandes
regides do Pais, sendo um deles o Hospital Infantil Albert
Sabin (HIAS). Em estreita relagdo com os objetivos de propor-
cionar uma assisténcia segura e de qualidade as suas criangas
o HIAS assumiu o compromisso da implantag¢io, consolidagao
e incorpora¢ao em sua rotina assistencial, dessa Estratégia ja
experimentada em outros paises com sucesso. Com a EMM
incorporada na rotina do hospital é de grande importéncia a
avaliacdo dos seus efeitos na melhoria da adesdo a HM e por
consequéncia o impacto dessa melhoria na ocorréncia das
IRAS. Esse estudo tem como objetivo avaliar o impacto da
Estratégia na adesao a HM, implantada nas trés unidades de
terapias (UTI), quanto aos seus efeitos nas IRAS através do
estudo das densidades de infec¢des, desde sua implantagdo em
2009 até o ano de 2016.

MATERIAIS E METODOS

Estudo descritivo, de coorte retrospectiva realizado
através do banco de dados do Servico de Controle de Infec¢cao
Hospitalar (SCIH) do HIAS. Os dados referentes 8 EMM para
analise, compreenderam taxas de adesdao a HM agrupadas por
locais de internamento, por categoria profissional, pelos cinco
momentos, construidas ao longo do periodo de 2009 e 2016, bem
como as densidades de IH do mesmo periodo. A experiéncia
foi conduzida na fase de implantagdo, em 2009 sob coordena-
¢do da Anvisa/MS em parceria com a OPAS/ Brasil em estreita
sintonia com os hospitais escolhidos, no caso em foco o HIAS.

O HIAS a época daimplantagdo tinha 280 leitos, (3 UTIS,
servico de Oncohematologia, cirurgia cardiaca, neurocirurgia,
demais especialidades); 36 leitos do Programa de Assisténcia
Domiciliar (PAD) e 18 do Programa de Assisténcia Ventilatoria
Domiciliar (PAVD). Foram selecionadas para o inicio da im-
plantacao por serem locais de assisténcia a pacientes de maior
risco para IRAS as trés UTIs (UTI neonatal, UTI pediatrica e
UTI cirurgica) somando 32 leitos. Ap6s o primeiro ano da im-
plantagdo, seguiu-se a fase de consolida¢ao com ampliagdo da
aplicacdo da Estratégia para todas as unidades assistenciais do
hospital usando a mesma metodologia inicial. Os profissionais
do controle de IH se responsabilizaram por todo trabalho como
treinamentos educativos, monitoramento da conformidade da
HM pelos profissionais, registros e compilagoes dos dados e
elaboragdo dos indicadores. A dire¢do do hospital participou
com a disponibilizagdo dos materiais necessarios como dlcool
gel industrializado e demais componentes.

J. Infect. Control, 2021 Jan-Mar;10(1):03-07 [ISSN 2316-5324]

Implantagio

Na fase de implanta¢do, o desenho se delineia como
quase experimento com avaliacdo do antes e depois da inter-
vengdo, incluindo os cincos passos, com dura¢do de 1 ano.
Concomitantemente, a vigilancia das Infecgoes Hospitalares
(IH) que ja era realizada, continuou através da metodologia de
busca ativa didria nas unidades de hospitaliza¢do, compiladas
mensalmente em densidades de infec¢ao por/1000 paciente dia
para cada uma das unidades em estudo.

A implantagdo seguiu os seguintes passos: Passo 1: Ela-
boracdo de um plano de trabalho, preparacao das unidades;
Passo 2: Avalia¢do pré-implantagdo constando da aplicagdo
inicial das ferramentas da EMM como Teste de Conhecimen-
to, Teste de Percep¢ao, monitorizagdo da pratica de HM por
unidade de assisténcia, por categoria profissional, em cada
um dos cinco momentos e ainda quanto ao uso de alcool (ja
disponibilizado antes da implantagdo) ou dgua e sabonete;
Passo 3: Interven¢do propriamente dita (disponibilizagdo de
varias apresentacoes de alcool gel nas unidades, treinamentos
dos profissionais de saide com as ferramentas educativas da
EMM; Passo 4: Avaliagdo pds interven¢ao, semelhante ao pas-
s0 2. Passo 5. Elaborag¢do de um plano de sustentabilidade para
a consolidagdo da estratégia implantada.

Consolidagao e expansiao para outras areas do hospital

Apbds o primeiro ano, foi elaborado um plano de sus-
tentabilidade que consistiu entre outros de: 1. Treinamentos
em servigo, com enfoque nos cinco momentos para a HM. 2.
Promogao de workshops anuais sobre HM. 3. Cria¢do de uma
comissdo de profissionais multiplicadores da Estratégia, em
cada unidade para acompanhamento das a¢des implementa-
das. 4. Implantagdo da pratica de auditorias com frequéncia
trimestral. 5. Retorno e discussdo dos resultados das audito-
rias. 6. Evento festivo no dia 5 de maio, com escolha do Profissio-
nal Modelo em HM e Profissional Campedo em HM por unidade
com entrega de Certificados pelo Centro de Estudos do hospital.

No final de 2010 foi iniciado o periodo de expansdo da
implantagao da Estratégia para as outras unidades assistenciais
obedecendo um cronograma compativel com a disponibilida-
de dos membros do SCIH. Essas unidades foram incorporadas
ao programa, levando em conta o maior risco para as IRAS
como as unidades de cuidados intermedidrios neonatais e de
pacientes oncologicos, seguindo-se as demais. Foi aplicado o
mesmo modelo e usadas as mesmas ferramentas da Estratégia
ja usadas nas primeiras unidades.

Treinamentos dos Profissionais de Saude

Todos profissionais receberam treinamentos sobre HM,
usando as ferramentas da Estratégia, inicialmente no auditério
do hospital nos trés turnos de trabalho. Em seguida os trei-
namentos passaram a ser oferecidos em servico, isto é, dentro
das unidades assistenciais usando os resultados das auditorias.

Auditorias

As auditorias foram realizadas em sessdes de observacdo
que duravam de 20 a 30 minutos, de maneira sigilosa onde o
auditor nao era apresentado para o grupo observado. Os pro-
fissionais foram observados quanto as indicagdes das praticas
de HM nos seus cinco momentos de forma anonimizada,
respeitando o sigilo e a confidencialidade, isto ¢é, a identidade
dos participantes foi preservada. Os dados registrados foram:
unidade, hora, categoria profissional observada, se higienizou
ou ndo as maos, em qual dos cinco momentos e se fez com
dlcool ou com agua e sabonete. Os profissionais foram escolhi-
dos para a observagao de suas praticas a medida que prestavam
algum cuidado ao paciente. Esses dados foram colocados e




analisados no Epi-Info. Os resultados das auditorias (taxas,
médias, densidades, etc.) construidos ao longo do periodo
foram analisados e divulgados para os profissionais no final de
cada més para as densidades de IRAS e trimestralmente para
as taxas de adesdo a HM. Estes indicadores ficaram registrados
no banco de dados do SCIH.

Coleta de dados

Para a avaliagdo do impacto dessa estratégia, os dados
das sessoes agrupados por trimestres e semestres das trés uni-
dades foram resgatados e compactados em taxas anuais para
cada unidade. Em seguida foram calculadas as taxas anuais
do conjunto das trés unidades para cada ano do estudo, para
melhor avalia¢do e apresentacio dos resultados. As densidades
das IRAS das trés unidades também sdo apresentadas agrupa-
das para cada ano do estudo.

Analise dos Dados

As andlises dos dados foram realizadas pelo Epi-info,
através de construcoes de taxas, medias e densidades. O teste
x2 foi aplicado para testar a significincia da mudanga entre
dois periodos (antes e depois) e para acompanhamento da
conformidade ao longo do tempo. O ponto de referéncia foi a
primeira auditoria com os resultados atribuidos ao ano ante-
rior a implantagéo.

Aspectos Eticos

O estudo foi realizado de acordo com as diretrizes e
normas regulamentares de pesquisa envolvendo seres huma-
nos (Resolugdo 466/12, CNS) e submetido ao Comité de Etica em
pesquisa do HIAS sendo aprovado pelo parecer niimero 3.785.814

Tabela 1. Adesao a HM antes e depois da intervencao.

RESULTADOS

Implantagio

No periodo pré-implanta¢éo foram realizadas 54 sessoes
de observag¢ao das praticas de HM, com 30 minutos cada, so-
mando-se 26 horas. Foram identificadas 721 oportunidades
para préticas de HM. No periodo ap6s implantac¢io, foram
49 sessdes com um total de 25,6 horas e 755 oportunida-
des. A taxa média de adesdo a HM nas trés unidades foi de
43,7% no primeiro periodo e 58,4% no segundo, aumento
de 32%, p<0,001 (Grafico 1). Comparando as unidades do
estudo nos dois periodos, a UTI 1 apresentou um aumento
da adesao de 42,6% para 60% (p<0,001). Quanto aos pro-
fissionais, os técnicos de enfermagem, passaram sua adesdo
de 35,5% para 56,1% (p<0,001) e entre os momentos indi-
cados para a HM, antes de contato com paciente, subiu de
38,9% para 59,7% (p<0,001). E ainda, no momento “antes
de procedimento asséptico” a adesdo passou de 25,3% para
30,3% e no “apds contato com fluidos” passou de 46,9% para
51,9% (Grafico 3). O percentual do uso do dlcool gel, de 8%
no primeiro periodo passou para 62% apds implantagdo.
Os dados da implantagdo estdo apresentados na Tabela 1.
Para o periodo global do estudo, as taxas de adesdo a HM e
densidades de IRAS das trés unidades foram compactadas
por ano e apresentadas (Grafico 4). Os indicadores do peri-

odo pré-implantaciao foram alocados no ano 2008, ja que a
implantagdo se deu no inicio de 2009. Apds o terceiro ano de
implantagdo da EMM, a adesdo a HM se manteve em torno de
85% e as densidades de IRAS em torno de 13/1000 paciente dia,
durante o restante do periodo do estudo. (p<0,002) (Grafico 4).

Primeiro periodo

Segundo periodo

Variaveis N° de acoes N°de oportuni- Adesdao% (IC N° de acoes N° de oportuni- Adesao% (IC

de HM dades de HM 95%)a de HM dades de HM 95%)a Valor p
Total 342 786 43,5% 441 755 58,4% p<0,001
Categoria Profissional
Técnico de Enfermagem 115 324 355 172 307 56,1 p<0,001
Enfermeiro 103 200 51,5 101 160 63,2 p<0,027
Médico 47 75 62,7 88 120 733 p<0,116
Terapeutas (Fisio, Fono, TO) 39 84 46,4 70 137 51 p<0,501
Tecnico RX e Laboratério 09 36 10 31 36,3 p<0,511
Indicagoes
Antes contato com Paciente 100 257 389 167 280 59,7 p<0,001
Antes Técnica Asséptica 22 87 25,3 30 99 30,3 p<0,447
Apos exposicdo fluidos 46 98 46,9 41 79 519 p<0,512
Depois contato com paciente 161 281 57,2 206 270 76,3 p<0,001
Depois contato com areas 13 41 31,7 29 72 40,3 p<0,365
Unidades
UTI Neonatal 119 237 50,2 166 267 62,2 p<0,007
UTI1 Clinica 133 312 42,6 164 273 60,0 p<0,001
UTI2 Cirdrgica 90 237 38,0 111 215 51,6 p<0,004
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Grafico 1. Adesdo HM antes e depois da intervencao.
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Grafico 3. Adesdo HM por Profisséo.

DISCUSSAO

Este estudo assume caracteristicas proprias por ter sido
realizado em um hospital terciario pediatrico de referéncia e
de natureza exclusivamente publica, envolvendo adversidades
como superlotacio de pacientes graves, macas em corredores,
rotatividade de profissionais terceirizados com vinculos em-
pregaticios precdrios e diversos.

Para a melhoria na higienizagdo das maos foi aplicada
uma estratégia multimodal guiada pela estrutura da OMS.
Tal tipo de abordagem composta de multiplas intervencdes,
ja demonstrou pelas evidéncias disponiveis, ser mais
adequada, por ser direcionada a diferentes obstaculos e
barreiras comportamentais', independente da estrutura
multimodal testada.®'>"* A EMM foi aplicada como um
quase experimento com analise do antes e depois, seguida de
um acompanhamento temporal para avaliagdo da sua efetivi-
dade e sustentabilidade. Os resultados mostraram melhoria
logo ap6s a implantagio, seguindo-se de aumento progressivo
e se sustentando por todo periodo. Estudo anterior ja havia
demonstrado que esta estratégia é vidvel e sustentavel para um
conjunto de paises de diferentes situagdes socioeconémicas."

A adesdo global da Higiene das Maos no periodo basal
desse estudo (pré-implantagdo) foi de 43,5%, compativel
com a média encontrada em estudos anteriores.*'*** Em uma
revisdo sistematica que incluiu estudos publicados antes de
janeiro de 2009 em um total de 96, com 65 realizados em UTTs,
encontrou uma conformidade média em HM de 40%'". No
periodo logo apds a implantagéo, a taxa de adesdo a HM foi de
58,4%, equivalendo a um aumento de 32% (p< 0,001). Estudo
realizado em 51 cidades de 19 paises com recursos limitados
da América Latina, Asia, Oriente Médio e Europa, a adesdo a
higiene das maos do conjunto das cidades com aplicagdo de
outra interven¢do multimodal, passou de 48,3% para 71,4%",
aumento bastante consideravel de 33,6%. Outros estudos mos-
tram sucessos de implantagdo de estratégias multimodais em
varios paises.!>'®?° Essas investigacdes introduziram o uso do
alcool em associagdo com outros componentes promocionais
em um tipo de estratégia multimodal. A maior disponibilidade
de dlcool, as diversas formas de apresentagdes e a praticidade
do seu uso no local de assisténcia, levou a uma mudanc¢a no
comportamento da HM, com um aumento no uso de dlcool
e uma redu¢ido no uso de sabonete. O sucesso do dlcool é
marcante para a melhoria da HM como mostrado em outros
estudos.”*!° No nosso servigo o alcool gel ja era oferecido aos
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profissionais como alternativa, porem como parte da estratégia
o resultado foi surpreendente, passando de 8% para 62% do
uso nas higieniza¢des realizadas apds a implantagao. Nos anos
subsequentes, o dlcool foi incorporado como produto essencial
para HM. Quanto as UTIs em separadas, a unidade neonatal
apresentou melhores taxas de conformidades para HM nas du-
as fases, porem a UTI de clinica pediatrica foi a que apresentou
maior diferencial na adesdo entre as etapas, (p<0,0001) (Tabela
01). Quanto aos profissionais, os pediatras apresentaram maior
adesdo a HM que as outras categorias nas duas etapas, enquan-
to outros autores identificaram maior conformidade nos enfer-
meiros.'** Os momentos “antes do paciente” e “ap6s contato
com o paciente”, foram os de maior adesdo, talvez por os PS
ainda ndo compreenderem bem os outros momentos. Porem
corroborando com outros estudos o momento apds contato
com o paciente foi o de maior conformidade nas duas etapas."

No presente estudo as interven¢des implantadas foram
acompanhadas durante todo periodo através de visitas,
auditorias e treinamentos e os resultados mostraram que a
conformidade 8 HM se manteve elevada, apresentando relacao
inversa as densidades de infec¢do que se apresentaram mais
baixas, (p<0,002). Experiéncia dos hospitais da Universidade
de Genebra foi a primeira a mostrar uma campanha de higiene
das maos com uma melhoria sustentada ao longo de varios
anos.*"” Outro estudo que também nao usou grupo controle,
atribuiu o sucesso das interven¢oes aplicadas para melhoria da
HM a relagdo com a queda sustentada de incidéncia hospitalar
de MRSA durante um periodo de 6 anos."

Evidéncias cientificas apoiam o papel da higiene das
maos na melhoria da seguranga do paciente, mas algumas
questdes controversas importantes ainda desafiam profissio-
nais e pesquisadores sobre seu impacto nas taxas de IRAS."
Analise realizada em um conjunto de mais de 20 estudos
publicados entre 1977 e 2008 sobre o impacto da higiene das
maos no risco de IRAS, apesar de suas limitagdes, mostrou,
na maioria, uma associa¢do temporal entre melhores praticas
de higiene das maos e reduc¢do das taxas de infecgdo e/ou de
transmissdo cruzada de microorganismos.”* Uma revisdo
integrativa de publicagdes sobre a relacdo de HM e IRAS, pu-
blicada em 2008, concluiu nio haver fortes evidéncias ligando
as interveng¢des para melhorar HM com a prevengdo de IRAS
e que tais evidéncias ndo estariam bem quantificadas e conclu-
iram pela necessidade de pesquisas mais qualificadas para se
obter melhores evidéncias.”! Outro estudo mais recente avaliou
trés revisdes sistematicas realizadas com colaborag¢do da Co-
chrane entre 2007 e 2017, sobre a eficicia das intervengdes para
melhorar a adesdo a HM no atendimento ao paciente, concluiu
que houve avancos da tultima, em relacdo as duas revisdes
anteriores e que pela primeira vez, foram encontradas evidén-
cias mais robustas de que tais intervengdes podem impactar a
incidéncia das IRAS.>

Também baseada em evidéncias resultantes de revisdes
sistemdticas e contribui¢des de expertises, a OMS emitiu em
2016 atualizacdes das diretrizes sobre os componentes dos
programas de controle de IRAS e incluiu recomendagées
especificas em HM, com destaque para monitorizagao de seu
desempenho como indicador nacional.®

O presente estudo em conformidade com outros auto-
res,>*!" demonstra o impacto da melhoria da HM na redug¢io
das densidades das IRAS, com sustentabilidade dos indicado-
res, em trés UTIs de um hospital pediatrico por um periodo de
oito anos (2009-2016).
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RESUMO

As bactérias resistentes podem estar inseridas no ambiente hospitalar e funcionam como indicador de qualidade dentro do
servico de satide, uma vez que a transigao facilitada dessas bactérias pelas superficies e maos dos profissionais contribui para uma
disseminagdo nos hospitais, atingindo pacientes que se encontram com baixa imunidade, levando por sua vez, a uma infec¢ao
por transmissio cruzada. Esta pesquisa aborda trés (3) tipos de micro-organismos: Staphylococcus aureus resistente a meticilina
(MRSA), KPC e Pseudomonas resistente a carbapenémicos, e tem por objetivo avaliar a microbiota normal das méaos de profis-
sionais da satde e superficies inanimadas além dos principais mecanismos de resisténcia bacteriana, de um hospital 100% SUS.
As amostras foram coletadas e incubadas em caldo BHI (brain heart infusion) - suplementado com discos de Meropenem (10ug)
e Cefoxitina (30ug) - a 37°C por 24h. Apds a incubagéo, as amostras foram cultivadas em dgar Sal Manitol e 4gar MacConkey.
No total foram coletadas 124 swabs, sendo encontrado S. aureus resistente a oxacilina (MRSA), Pseudomonas flurescencens e
Enterobacteria sendo constatada uma incidéncia de 25% com multirresisténcia. A avaliagdo desses mecanismos de resisténcia
é uma ferramenta importante que auxilia nas medidas de conscientiza¢do, a fim de minimizar a transmissdo cruzada entre
profissionais e pacientes, por meio das maos e superficies inanimadas.

Palavras chave: MRSA; Pseudomonas sp; Infec¢io Hospitalar

2050, devido ao uso indiscriminado de antibidticos e conse-

INTRODUCAO

No Brasil, entre 23 mil a 30 mil ou mais mortes por ano
estdo associadas a infec¢des por bactérias multirresistentes.' A
resisténcia 4 antibidticos é uma preocupa¢io mundial, porque
teme-se que algumas doengas que ja estdo erradicadas possam
reaparecer e voltar a matar cerca de 10 milhdes de pessoas até

quentemente proporcionando resisténcia bacteriana.

Em 1847, o médico Hungaro Ignaz Philip Semmelweis,
observou elevados indices de febre puerperal, e comegou a re-
lacionar esta infec¢do com a lavagem das méos. Como medida
de impacto ele instituiu a obrigatoriedade da higienizac¢do das
maios, e adotou o uso de sabdo, escovas e acido cloridrico para
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assepsia das maos dos médicos, entre um atendimento e outro
de paciente. A partir desse momento, foi possivel evidenciar uma
reducio drastica da taxa de mortalidade materna, comprovando
que a lavagens das maos entre o contato com os pacientes pode
reduzir indices de infec¢des associadas a assisténcia a saude.’

Dados da Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitdria
(ANVISA) demonstra que 77,4% das infec¢des hospitalares
sdo causadas por bactérias resistentes aos Carbapenémicos.
Esta familia de antibidticos é uma das dltimas opgdes de
tratamento, em muitos hospitais, nos casos de infecgoes graves
e, quando a bactéria se torna resistente, praticamente nio resta
alternativa para o tratamento.*

De acordo com a Organiza¢ao Mundial da Satide (OMS)
e a ANVISA,® a higienizag¢do das maos é reconhecida como
uma medida simples, eficaz e de baixo custo para redugido das
infecgdes relacionadas a assisténcia de saude (IRAS). O Centro
de Controle e Prevengido de Doengas - (CDC, Centers for Dise-
ase Control and Prevention), a partir de 1975, normatizou guias
e diretrizes acerca da pratica de higiene das méos, tornando
necessaria sua utilizagao.

A RDC n°. 50 de 2002 da ANVISA,® destaca sobre
normas de projetos fisicos e, ressalta a necessidades de la-
vatdrios/pias em ambientes assistenciais de satide, além de
destacar a importancia da higienizacdo das maos. Apesar
desta normativa, evidéncias apontam que o cumprimento da
pratica é inferior a 50%. De acordo com essa porcentagem, a
baixa adesdo da higieniza¢do das maos muitas vezes ocorre por
esquecimento, ressecamento, lesdes de pele, excesso de ativi-
dade ou tempo insuficiente, problemas nas estruturas fisicas,
falta de insumos, e a substitui¢do por preparagio alcodlica.

As maos sdo as principais ferramentas dos profissionais
de satde, pois sao as executoras das atividades de assistén-
cia, por este motivo a seguranca do paciente depende da
higienizagdo correta e frequente do profissional da saude,
para prevengdo e redugdo da transmissio cruzada, reduc¢do da
morbimortalidade, e também impacto nos custos associados
ao tratamento de quadro infeccioso.

Existe” o risco de uma falta de antibiéticos para tratar
infec¢bes por micro-organismos multirresistentes (multi-R) e
as infec¢des emergentes atualmente sdo causadas por MRSA
(do inglés: Methicilin resistan Staphylococcus aureus), ERC’s
(Enterobactérias resistentes a carbapenémicos) e Pseudomonas
aeruginosa multi-R.

Define-se como resisténcia bacteriana® um conjunto de
acoes relacionadas aos mecanismos de adaptagdo das bactérias
contra os efeitos nocivos ou letais aos quais estes microrganis-
mos estdo sendo submetidos. A resisténcia aos agentes anti-
microbianos, estd relacionada pelo uso indiscriminado desses
medicamentos e a fatores relacionados as bactérias. Neste
enfoque, considerando o grande nimero de infecgdes causadas
por multi-R assim como o alto nivel de transmissao através da
microbiota normal dos funciondrios, fato este que justifica a
realiza¢do dessa pesquisa a fim de determinar a busca e presen-
¢a de bactérias multirresistentes que podem colonizar as maos
e superficies hospitalares.

Assim, a higienizagao das maos ¢ o fator de maior eficacia
para remogao de microrganismos e a execugdo correta desse
procedimento, por quem presta o cuidado ao paciente, e que
responde diretamente na qualidade do servi¢o de satde.
Ainda, essa proposta possibilita o questionamento do tema,
contribui para a avaliagdo, atualizagdo e aperfeicoamento
do planejamento de agdes de interven¢do ja existentes
neste ambiente hospitalar. Além disso, podera contribuir
para minimizar duvidas ainda existentes, e, estimular a
conscientizacdo da equipe perante a seguranga do ambiente
por meio de capacitagdes, e, atualizagdo de um Procedimento
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Operacional Padrdo (POP) de vigilancia das méos e superfi-
cies, além de estabelecer o envolvimento dos profissionais,
buscando sua motivagao, para se atingir o objetivo proposto.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo quase-experimental, porque ndo
apresentam caracteristicas determinantes como um grupo
controle ou randomizacio. E transversal prospectivo, de carater
quantitativo e qualitativo, porque observa e analisa um nimero
determinado de dados em um periodo, possibilitando a validagao
de conhecimentos, controle e prevengao de acontecimentos.

A pesquisa busca Staphylococcus aureus resistente a metici-
lina (MRSA), KPC e Pseudomonas resistente a carbapenémicos. A
amostra foi composta exclusivamente pelos swab’s das maos dos
profissionais de satde somados aos swab’s coletados a partir de
superficies inanimadas de um hospital e UPA 100% SUS. As cole-
tas foram delineadas por dreas, seguindo um cronograma - POP.

Assim, foram incluidos na pesquisa todos os profissionais
da saude, como médicos, enfermeiros, residentes, técnicos,
funciondrios da higienizagdo, funcionarios da nutrigdo que
estiveram executando suas atividades laborais no momento
da coleta. Foram excluidos da pesquisa profissionais que
estiverem com lesdo no espaco interdigital, académicos. As
coletas de swab’s dos trabalhadores da saude e de superfi-
cies do cendrio hospitalar ocorreram em novembro de 2020.

Foram coletados material de todos os funciondrios
considerando a fun¢ao dos profissionais e espacos de atuagéo.
As amostras foram coletadas em swab com meio de transporte
Stuart® e enviadas ao laboratério 115 (de microbiologia da
Universidade Franciscana - UEN), prédio 4, Conjuto I, respei-
tando o tempo minimo de 24 horas em temperatura ambiente
e 72 horas sob refrigeragdo, assim serd conservada a sua esta-
bilidade minima.

No laboratério as amostras foram inoculadas em meio liquido
caldo infusdo cérebro coragdo BHI (contendo um disco de mero-
penem (10 pg) ou de cefoxitina (30 pg) a 10 ml de caldo antes do
uso. Em sequéncia, foram incubadas em estufa por 18 a 24 horas
a 37 °C. Posteriormente, foi realizado o repique (técnica de esgo-
tamento) em meio solido de cultura 4guar MacConkey e Manitol.
Sob a superficie do meio MacConkey foram adicionados discos de
ertapenem no inicio e final das estrias em meio ja semeado.

A identificagdo ocorreu por testes fenotipicos e de
sensibilidade das colonias com morfologias distintas, que es-
tivessem dentro de um halo com didmetro igual ou menor que
27 mm ao redor do disco de ertapenem. Enterobactérias com
diametro de halo de inibigdo igual ou menor que 22mm para
imipenem e/ou meropenem, e 24mm para ertapenem em Mul-
ler Hinton foram submetidas ao teste fenotipico da detecgdo de
KPC, seguindo a nota técnica 01/2013 da ANVISA.®

Para andlise estatistica dos resultados, utilizou-se ferra-
mentas adequadas, como Test T ou ANOVA de uma via segui-
do pelo teste Post Hoc Tukey quando apropriado. Os resultados
foram considerados estatisticamente significantes com p<0,05.

Em relagdo a pesquisa de Resistencia KPC e NDM, foi
realizado a extracdo do DNA das amostras, preparo do mix
de PCR, foi utilizado um termociclador do tipo PROFLEX™
PCR SYSTEM com as temperaturas de desnaturagao inicial
de 95°C por 15 min. Desnaturagao ciclagem de 94°C por 1
min, temperatura de Anelamento a 54°C por 1 min, Extensao
72°C a 1 min, Extensao final 72°C por 10 min. e por fim
para manter a reagio estavel utilizou-se uma temperatura de
4°. foi utilizada a sequéncia de primers F: 5’ATGTCACTG-
TATCGCCGTCT 3%, e R: 5 TTTTCAGAGCCTTACTGCCC
3’, a partir da ferramenta BLAST do NCBI, com tamanho do




amplicon em 893pb.
A pesquisa foi aprovada pela Comissdo Cientifica da
Instituicdo hospitalar.

RESULTADOS

Em relagao as coletas de superficies, segue as tabelas
com o perfil de resisténcia dos microrganismos isolados. Ao
todo foram coletados 124 swabs sendo 2 tipos de bactérias
com relevancia clinica os MRSA e Pseudomonas flurescencens.
Dessas bactérias foram trés Pseudomonas flurescencens que
apresentaram resisténcia aos Carbapenémicos, sugere-se que
seja pela Bomba de efluxo, uma vez que o teste de PCR para
KPC e NDM foram negativos.

Na tabela 1, tem-se a coleta de microrganismo em super-
ficies inanimados das unidades de Nutri¢do com 14 swab's; na
unidade Santa Clara com 17 swab's, totalizando assim a Area
(1) com 31 swab's de superficies coletadas

Na tabela 2, repetiu-se a coleta na unidade de Nutri¢ao,

Tabela 1. Coleta de Swab de materiais inanimados conforme areas. Santa Maria, RS, 2020.

porém em outros materiais inanimados como talheres e pratos,
somando 6 swab's. Na unidade Sio José foram coletadas 13 swab's
de variadas superficies. No Bloco Cirurgico dentro da sala 3 de
cirurgia, foram feitas 5 coletas de Swab's. Na UPA 24hrs obteve-
-se um numero amostral de 6 swab's. Assim no total foram
coletados 31 swab's de superficies na Area (2). Reforcando que
nas tabelas abaixo s6 foram incluidos os resultados com BHI po-
sitivos, os negativos foram descartados e nao foram representados
em nenhuma das tabelas.

Na tabela 3 foram coletadas da Maternidade Santa
Isabel 15 swab's. No CO-Centro Obstétrico foram 13 swab's.
No Bloco cirargico dentro da sala (2) foram coletadas 5
swab’s; totalizando a drea 3 com 33 swab's de superficies
inanimadas.

Em relagdo as coletas de swabs das maos, segue as tabelas
com o perfil de resisténcia dos microrganismos isolados. Neta
tabela foram um total de 30 swab's das méaos de trabalhadores
das diversas unidades hospitalar que estavam ali presentes e se

enquadravam nos pré-requisitos para pesquisa.

Area (1) - Nutricao BHI MC Manitol Coag. IMP MER CFX

Mesa de manipulacdo de alimentos (+) (+) ) N/A R R Pseudomonas flurescencens

Bandeja de inox (+) (+) (=) N/A S R Pseudomonas flurescencens

Bandeja de inox (+) (+) (=) N/A S R Pseudomonas flurescencens
N/A S S Enterobactéria

Bandeja de inox 4 (+ (+) (=) N/A S R Photobacterium damselae (Bac. Ambiental)

Pia e cuba de manipulagdo de alimentos (+) (+) (-) N/A S S Enterobactéria

Area (1) - Unidade Santa Clara

Teclado do computador (+) () (+) ) N/A N/A S Staphylococcus Coagulase (-)

Bancada de enfermagem (+) (-) (+) (-) N/A N/A S Staphylococcus Coagulase (-)

Bandeja de Medicagdo -1 (+) () (+) ) N/A S Staphylococcus Coagulase (-)

Bomba de dieta - registro 0013 (+) () (+) () S Staphylococcus Coagulase (-)

Masa auxiliar do leito 410 - cama 410A (+) ) (+) ) S Staphylococcus Coagulase (-)

Fonte: dados da pesquisa

Tabela 2. Coleta de Swab de materiais inanimados conforme areas. Santa Maria, RS, 2020.

Area (2) - Unidade de sdao José - 500 BHI MC Manitol Coag. IMP MER CFX
Teclado do computador (01) proximo a parede  (+) Bac. Ambiental
Teclado do computador (02) préximo a porta (+) Bac. Ambiental
Bancada de enfermagem (+) Stafilococcus coagulase (-)
(+) (+) (=) R Enterobactéria
Badeja de medicacdo -1 (+) S S Bac. Ambiental
Badeja de medicacéo -2 (+) Bac. Ambiental
Mesa auxiliar do leito 5002 (+) (+) (+) (=) S S R Stafilococcus coagulase (-)
Bac. Ambiental
Mesa auxiliar do leito 505B (+) Bac. Ambiental
Pia da unidade do posto de enfermagem (+) (+) S S Pseudomonas flurescencens
2 coldnias S S Pseudomonas flurescencens
Area (2) - Bloco cirdrgico - sala 3
Mesa auxiliar de cirurgia (+) -) ) Bac. Ambiental
Area (2) - UPA 24h
Mesa que vai até o paciente - 1 (+) (+) ) S Stafilococus coagulase (-)
Mesa que vai até o paciente - 2 (+) (+) (+) (=) S Stafilococus coagulase (-)
S S 2° colénia : Enterobactéria
Pia da unidade sala de medicacdo (+) (+) S S Pseudomonas flurescencens
2 coldnias S S 2° colénia : Enterobactéria
Teclado 01 UPA (+) (=) (+) (+) N/A N/A R Stafilococus aureus - MRSA

Teclado proximo a parede UPA

=z

Bac. Ambiental

Fonte: dados da pesquisa
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Tabela 3. Coletas de Swab na Unidade Santa Isabel. Santa Maria, RS, 2020.

Area (3) - Maternidade Santa Isabel BHI MC
Mesa auxiliar do leito 308 () +)
Pia do posto de enfermagem (+) (+)

Enterobactéria
Enterobactéria

Fonte: dados da pesquisa

Tabela 4. 30 Swabs no total. Santa Maria, RS, 2020.

Identificacdo BHI MC Lactose Manitol Calatase

Identificacdo

Funcionario 3
Funcionario 5
Funcionario 6
Funcionario 2

z

=z

¥

Stafilococcus coagulase (-)
Stafilococcus coagulase (-)
Enterobactéria

Fonte: dados da pesquisa

N° Absoluto
N w B v a

[u

N° de isolados (+) em BHI

m Nutri m Santa Clara m Sdo josé

Grafico 1. Dados relacionados ao total por setor. Santa Maria, RS, 2020
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Grafico 2. Dados relacionados ao total por multirresisténcia. Santa Maria, RS, 2020.
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DISCUSSAO

10 colénias .\"‘\

isoladas em ‘\\
Manitol

Fluxograma 1. Swab's de superficies.

Fluxograma swabs de superficies

A bomba de efluxo" é um mecanismo comum nas bacté-
rias Gram negativas, esse tipo de resisténcia pode ocorrer tanto
em Gram-negativos quanto Gram-positivos, assim a bomba de

Bactérias ambientais -
Descartado

Fluxograma 2. Swab's das maos.

Nesta pesquisa, foi verificada uma incidéncia de 1,2%
de MRSA (Staphylococcus aureus resistente & meticilina). Nos
swabs de superficies, este resultado se diferencia da pesquisa
feita por Rodrigues' onde foi isolada 13,3% de MRSA nos
botdes de elevadores em um hospital de rede privada em
Brasilia. O tempo da pesquisa acima elencada se assemelha a
esta, o formato da pesquisa foi outro uma vez que Rodrigues"
utilizou primeiramente o dguar sangue, depois coloragio de
Gram, e depois os testes bioquimicos como catalase e coagula-
se, somente as colonias que se apresentaram positivas para os
dois testes foram isoladas em placas Agar Manitol. Esse fato
torna a pesquisa evidenciada diferente desta que foi isolado em
manitol e depois realizados os testes bioquimicos, coagulase

— UPA 24hrs

efluxo é capaz de expulsar algumas classes de firmacos para
fora, promovendo uma resisténcia aquele antimicrobiano,
diferente da KPC que apresenta resisténcia a todo um grupo
de farmacos.

-

para diferenciagdo de S. aureus de S. coagulase negativa, e o
teste de catalase para diferenciacao de Streptococo e Stafilococo.

Rocha'?realizou uma pesquisa sobre os mecanismos de
resisténcia em superficies e hemoculturas em um hospital de
Pernambuco (PE), e apresentou um percentual de 5% de amos-
tras positivas para S. aureus, em comparacdo a esta pesquisa
que foi identificado 3 amostras com Manitol positivo, sendo
possivel observar a cor amarela sugerindo a colonizagdo por
S. aureus, porém no teste de coagulase apenas 1 foi positiva
e resistente a CFOX, identificada como MRSA. Rocha'?ainda
avaliou os mecanismos de resisténcia aos carbapenémicos
por PCR, como o descrito nesta pesquisa, mas na pesquisa
de Rocha'?foi encontrado mecanismos de resisténcia do tipo
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OXA em dois (13,3%) dos isolados, diferentemente da pesquisa
deste trabalho onde ndo foram identificados mecanismos de

resisténcia do tipo KPC e NDM nas bactérias Gram negativas
do tipo Pseudomonas sp.

Avaliando a pesquisa de Lima'® que pesquisou bactérias
em teclados de computadores de uma institui¢io de satde
privada em Recife, foram isolados Staphylococcus coagulase
negativa, e identificados através da prova de coagulase o que
demonstrou que nio houve formagido de codgulo, e prova da
catalase com formagdo de bolhas ao contato com o peréxido
de hidrogénio. Ainda, a porcentagem de isolados por Lima®
chega a 23% enquanto aqui se obtém uma porcentagem bem
inferior de 8,9% de bactérias do tipo S. coagulase negativa.

Segundo a CDC a propor¢do de MRSA - Staphylococcus
aureus resistentes & meticilina, no Brasil estdo entre 40% a 80%
dos pacientes em UTIs. Essas infec¢des podem levar a quadros
mais graves como bacteremia, pneumonia, osteomelite, endo-
cardite, miocardite, pericardite e meningite. O mecanismo de
resisténcia ocorre pela aquisi¢do do gene mecA (carreado por
um elemento genético mével) que proporciona uma alteragdo
nas proteinas ligadoras de penicilina (PBP) fazendo com que a
meticilina e os compostos penicilinase-resistentes tenham bai-
xa afinidade pelo local de ligagdo na bactéria tornando assim
0s MRSA resistentes a todos os betas- lactdmicos.

Renner' realizou uma pesquisa também no Rio Grande
do Sul, em uma UTT adulta de uma unidade hospitalar, entre as
45 superficies amostradas detectou-se crescimento bacteriano
em 84,4%, sendo 42% de Staphylococcus coagulase negativa,
37% de S. aureus, 3% de Enterococcus. Em uma pesquisa
realizada por Sozzi" foi evidenciado uma prevaléncia de Ente-
robactérias com 51,22% em equipamentos de uma ambulancia
hospitalar. Ja nesta pesquisa encontramos um porcentual de
6,45% de Enterobactérias, sem mecanismos de resisténcia.
Glowacki'® que pesquisou microrganismos em superficies ina-
nimadas de uma unidade de pronto atendimento em curitiba
identificou 76% de Sthapylococcus coagulase negativa e 4% de
Pseudomonas aeroginosa, sendo esta sensivel a Meropenem
(MER), ja nesta pesquisa notamos que 3,58% dos isolados de
Peseudomonas foram R (resistente) 3 MER e 1,2% apresenta-
ram mecanismos de multirresisténcias aos Carbapenémicos.

Destaca-se que as Pseudomonas aeruginosa é um im-
portante agente causador de infec¢des, possui habilidade de
sobreviver em locais de umidade elevada como pias, onde
foram encontrados nessa pesquisa, além da prevaléncia destes
microrganismos em pias das unidades, também podem estar
presentes nos aparelhos de respira¢do como mascaras de ven-
tilagdo. As bactérias do tipo Pseudomonas sp, podem causar
infec¢do aguda pela produgdo de toxinas e infecgdo cronica
pela agdo da camada espessa que consiste no seu biofilme, o es-
pectro de doengas causadas por este agente, compreende desde
infecgbes superficiais da pele a sepse fulminante.”” Assim ela
apresenta relevincia clinica em ambiente hospitalar por afetar
pacientes com sistema imunolégico comprometido.

Ainda, corrobora-se com o fato de que as enzimas do
tipo Carbapenemases sdo capazes de hidrolisar ndo sé os car-
bapenémicos, mas também os betas - lactimicos. Existem trés
classes de carbapenemases; as MBL, do tipo IMP (Imipenem
resistente), VIM e NDM (New Delhi Metallo-f-lactamase);
as OXA-carbapenemases; e as KPC. Do ponto de vista epide-
mioldgico, as enzimas de maior relevancia, sdo do tipo KPC e
as do tipo NDM, devido ao alto, rapido e amplo potencial de
disseminagdo mundial.”®

Destaca-se neste estudo que apesar desses microrganis-
mos ndo apresentarem resisténcia do tipo KPC e NDM, sua
presenca desperta aten¢ao, pois sdo bactérias patogénicas com
relevincia clinica, e que algumas apresentam mecanismo de
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resisténcia que devem ser considerados. Nota-se também uma
constancia de locais infectados pela mesma bactéria do tipo
Pseudomonas fluorescens.

Outra bactéria encontrada e de relevancia clinica sdo os
Estafilococos aureus — MRSA, que sdo responsaveis por cau-
sarem patologias graves, ou entdo levar um agravamento no
quadro dos pacientes que ali estdo prestando assisténcia. Por
isso, aimportancia de se tomar as medidas necessarias para re-
forgar, as condutas de higieniza¢do nesses locais, uma vez que
a presenca de Enterobactéria em superficies e principalmente
nas méos é um fator determinante de ma higiene.

Para que esses microrganismos ndo sejam transferidos,
ou seja para que ndo ocorra a uma dissemina¢ao hospitalar
dessas bactérias pelas maos dos profissionais levando por sua
vez, a uma infec¢do por transmissdo cruzada, torna-se neces-
sario a avaliacdo periddica desses germes assim como a im-
plementagdo de processo de educagdo permanente. Portanto,
essa pesquisa mostra a necessidade de trabalhar na educa¢io
de boas praticas de higienizag¢ao, pois a incidéncia dessas bac-
térias sdo um indicador de qualidade dos servicos de saude,
incluindo o impacto financeiro e econdmico que a instituigdo
fica exposta, além do comprometimento da qualidade assisten-
cial jd mencionada.
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RESUMO

Justificativa e Objetivos: Os antimicrobianos estdo entre os medicamentos mais prescritos nas UT]Is, sendo aproxima-
damente 10 vezes maior do que nas demais enfermarias. Mesmo assim, observa-se que entre 30 a 60% das prescri¢oes de anti-
microbianos nessas unidades sio desnecessarias ou inadequadas. Diante do exposto, este estudo teve como objetivo avaliar o
impacto de intervencdes realizadas por infectologistas, nas prescri¢oes médicas com antimicrobianos, por meio dos indicadores
DOT e LOT, em duas unidades de terapia intensiva, em um hospital tercidrio localizado do nordeste do Brasil. Materiais e
Métodos: Trata-se de um estudo observacional, analitico e prospectivo realizado em duas unidades de terapia intensiva para
adultos. O periodo do estudo foi dividido em pré-intervengédo (janeiro a junho de 2019) e p6s-intervengéo (julho a dezembro de
2019). Resultados: No geral, no periodo pré e pés-intervengao, 91,4% e 90,0%, respectivamente, dos pacientes receberam pelo
menos um antimicrobiano. No geral, houve uma redu¢éo significativa na duragdo da terapia. As classes de antimicrobianos mais
frequentemente prescritos e os maiores tempos de terapia foram observados para carbapenémicos, seguidos por glicopeptideos,
com redugdes significativas no tempo de exposi¢do de glicopeptideos e polimixina B, e aumentos significativos para penicilinas e
tigeciclina. Discussdo: Em geral, a intervenc¢ao de infectologistas sobre o uso de antimicrobianos em unidades de terapia intensi-
va teve impacto limitado nos resultados avaliados. E importante monitorar o impacto dessas mudangas no longo prazo, tragando
uma avaliagdo mais precisa da eficicia de uma interven¢ao, com a implementagdo de feedback ativo.

Palavras-Chaves: Agentes Antimicrobianos, Gestdo de Antimicrobianos, Resisténcia a antimicrobianos, Unidades de Tera-
pia Intensiva.

ABSTRACT

Background and Objectives: Antimicrobials are among the most prescribed drugs in ICUs, being approximately 10 times
greater than that of other wards. Even so, it is observed that between 30 to 60% of antimicrobial prescriptions in these units
are unnecessary or inadequate. Given the above, this study aimed to assess the impact of interventions performed by infec-
tious diseases specialists, on medical prescriptions with antimicrobial therapies, through the DOT and LOT indicators, in two
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intensive care units, in a tertiary care hospital localized in northeastern Brazil. Methods: This is an observational, analytical,
and prospective study conducted in two adult intensive care units. The study period was divided into pre-intervention (January
to June 2019) and post-intervention (July to December 2019). Results: Overall, in the pre- and post-intervention period, 91.4%
and 90.0%, respectively, of patients received at least one antimicrobial agent. Overall, there was a significant reduction in the
duration of therapy. The classes of antimicrobials most frequently prescribed and the longest days of therapy were observed for
carbapenems, followed by glycopeptides, with significant reductions in the time of exposure of glycopeptides and polymyxin
B, and significant increases for penicillins, and tigecycline. Discussion: In general, infectious diseases specialists’ intervention
on the use of antimicrobials in intensive care units had a limited impact on the results evaluated. It is important to monitor the
impact of these changes in the long term, drawing a more accurate assessment of the effectiveness of an intervention, with the
implementation of active feedback.
Keywords: Anti-Infective Agents, Antimicrobial Stewardship, Drug Resistance, Intensive Care Units.

RESUMEN

Antecedentes y objetivos: Los antimicrobianos se encuentran entre los firmacos mas prescritos en las UCI, siendo apro-
ximadamente 10 veces mayor que en otras salas. Aun asi, se observa que entre el 30 y el 60% de las prescripciones de antimicro-
bianos en estas unidades son innecesarias o inadecuadas. Por lo anterior, este estudio tuvo como objetivo evaluar el impacto de
las intervenciones realizadas por infectélogos, en prescripciones médicas con antimicrobianos, utilizando los indicadores DOT
y LOT, en dos unidades de cuidados intensivos, en un hospital terciario ubicado en el noreste de Brasil. Métodos: Se trata de un
estudio observacional, analitico y prospectivo realizado en dos unidades de cuidados intensivos para adultos. El periodo de estu-
dio se dividié en preintervencién (enero a junio de 2019) y posintervencion (julio a diciembre de 2019). Resultados: En general,
en el periodo pre y posintervencion, el 91,4% y el 90,0%, respectivamente, de los pacientes recibieron al menos un antimicrobiano.
En general, hubo una reduccién significativa en la duracion de la terapia. Las clases de antimicrobianos prescritas con mayor
frecuencia y los tiempos de tratamiento mds prolongados se observaron para los carbapenémicos, seguidos de los glicopéptidos,
con reducciones significativas en el tiempo de exposicion de los glicopéptidos y polimixina B, y aumentos significativos para
las penicilinas y tigeciclina. Discusion: En general, la intervencion de los infectélogos sobre el uso de antimicrobianos en las
unidades de cuidados intensivos tuvo un impacto limitado en los resultados evaluados. Es importante monitorear el impacto de
estos cambios a largo plazo, trazando una evaluacion mas precisa de la efectividad de una intervencién, con la implementacion

de retroalimentacion activa.

Palabras clave: Antiinfecciosos, Programas de Optimizacion del Uso de los Antimicrobianos, Farmacorresistencia Bacte-

riana, Unidades de Cuidados Intensivos.

INTRODUCAO

As unidades de terapia intensiva (UTIs) podem ser uma
area critica para o surgimento e disseminag¢do da resisténcia
microbiana por se tratar de uma popula¢do complexa, com
condigdes clinicas graves e comorbidades associadas, além da
vulnerabilidade ao grande nimero de procedimentos invasi-
vos, onde as taxas de infec¢des hospitalares variam de 5a 30%.!

Nesse cendrio, os antimicrobianos estdo entre os me-
dicamentos mais prescritos nas UTIs, nas quais o uso desses
medicamentos é aproximadamente 10 vezes maior do que em
outras enfermarias.”” Mesmo assim, observa-se que entre 30
a 60% das prescricdes de antimicrobianos realizadas nessas
unidades sdo desnecessarias ou inadequadas.* O uso excessivo
e prolongado de antimicrobianos tem levado ao aumento do
namero de eventos adversos relacionados aos medicamentos,
aumento dos custos com satde e, principalmente, exercendo
pressdo seletiva, contribuindo para a resisténcia microbiana,
ameacando sua eficacia terapéutica.”**®

O monitoramento do uso de antimicrobianos em hos-
pitais tem se tornado um instrumento de grande interesse e
particular aten¢do nos ultimos anos.® Nas UTIs, esse monito-
ramento tem uma necessidade ainda maior, devido ao quadro
clinico do paciente, com maiores taxas de infecgdes, principal-
mente nosocomiais, altas taxas de resisténcia e mortalidade.*
Assim, a vigilancia da prescri¢ao de antimicrobianos é um
primeiro e essencial passo para identificar o potencial uso ex-
cessivo ou indevido, que poderia ser alvo de interven¢des para
administra¢do de antimicrobianos.?

A Gestdo de Vigilancia e Monitoramento em Servigos
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de Satde e Gestdo Geral de Tecnologia em Servicos de Satde
por meio da “Diretriz Nacional para o Desenvolvimento de um
Programa de Gestdao do Uso de Antimicrobianos em Servigos
de Saude” propds como processo medidas para a avaliacdo
do uso de antimicrobianos os indicadores Days of Therapy
(DOT) e Length of Therapy (LOT).” Essa diretriz descreve
o DOT como o nimero de dias que um paciente recebe um
agente antimicrobiano, independentemente da dose. Ja o LOT
é o numero de dias que o paciente recebe antimicrobianos, in-
dependentemente da quantidade de medicamentos. A rela¢do
DOT / LOT revela a combinagio de terapia antimicrobiana ou
monoterapia, quando a relagao for igual a um identifica-se mo-
noterapia, quando maior que um, identifica-se que foi utilizada
uma combinacao terapéutica.

Nao hd como comprovar que iniciativas de uso racional
de antimicrobianos sio realizadas sem a analise dos dados, com
esses indicadores ajudam a compreender, quantificar e mapear
como os antimicrobianos sao utilizados nas unidades hospitala-
res. Ainda, nas UTIs, a utiliza¢ao dos indicadores DOT e LOT ¢
mais relevante quando comparada a Defined Daily Dose (DDD), a
métrica mais utilizada, pois evita problemas relacionados a modi-
ficagdo da dosagem.* Apos levantamento bibliografico, realizado
pelos autores, nas bases de dados PUBMED, LILACS e SCIELO,
observou-se uma escassez de estudos envolvendo o uso das mé-
tricas DOT e LOT na avalia¢dao do uso de antimicrobianos no
Brasil. Diante do exposto, este estudo teve como objetivo ava-
liar o impacto de intervengdes realizadas por infectologistas,
nas prescri¢des médicas com antimicrobianos, por meio dos
indicadores DOT e LOT, em duas unidades de terapia intensi-
va, em um hospital terciario do Nordeste do Brasil.




METODOS

Design e configuracao

Trata-se de um estudo observacional, analitico e pros-
pectivo realizado em duas unidades de terapia intensiva adulto
(UTI 1 = cirtrgica e UTI 2 = clinica), com 27 leitos cada. O
periodo do estudo foi dividido em pré-intervengéo (janeiro a
junho de 2019) e pés-intervengédo (julho a dezembro de 2019).
A fase de intervenc¢do ocorreu na primeira semana de julho,
quando os infectologistas das unidades tiveram a iniciativa de
auditar as prescrigoes médicas que envolviam a terapia anti-
microbiana.

Critérios de incluséo e exclusiao

Foi incluida a populagdo de pacientes internados nas
unidades (incluindo aqueles que nio receberam antimicrobia-
nos), entre 1° de janeiro e 31 de dezembro de 2019, com analise
de antimicrobianos administrados por via intravenosa ou oral.

Os critérios de exclusdo envolveram pacientes com inter-
nagdo inferior a 24 horas e administragdo de antimicrobianos
por via intramuscular, tépica, oftalmica, inalatéria, antiviral e
antirretroviral.

Fonte de dados

A revisdo das prescri¢oes e a extragdo dos dados foram
realizadas utilizando um banco de dados eletronico criado
especialmente para este fim. Os dados referentes ao uso de
antimicrobianos foram obtidos nas prescri¢des individuais
dos pacientes e nas fichas de solicitacdo de antimicrobianos, de
responsabilidade da farmdcia hospitalar.

Outros dados foram extraidos dos prontuarios de busca
ativa sob vigilancia de infec¢des hospitalares do Nucleo de
Epidemiologia, Seguranga do Paciente e Infecgdo Hospitalar.

Medidas de resultado

Os desfechos primarios foram representados pela
porcentagem de pacientes em uso de antimicrobianos e tipo
de antimicrobiano prescrito, por classe e agente, vias de admi-
nistracao e indicagdes diagndsticas. Os desfechos secundarios
incluiram analises dos periodos pré e pds-intervengdo no uso
de antimicrobianos, expressos como DOT e LOT por 1000
pacientes-dia; a incidéncia de Staphylococcus aureus resistente
a meticilina (Meticilina R), Enterococos resistentes a vancomi-

cina (Vancomicina R), Pseudomonas aeruginosa resistente a
carbapenémicos (P. Carbapenem R), Acinetobacter baumannii
resistente a carbapenémicos (A. Carbapenem R), Enterobacte-
rias resistente a carbapenémicos (E. Carbapenem R); o tempo
médio de permanéncia nas unidades e a mortalidade geral.

A entrada e o armazenamento dos dados foram realiza-
dos no Microsoft Excel 2019 (Microsoft Corporation, Redmond,
WA, EUA), transferidos para andlise estatistica por meio do sof-
tware Stata versdo 15.1 (StataCorp, College Station, Texas, EUA).

Analise estatistica

As variaveis foram expressas em porcentagem, média
+ desvio padrdo (DP) ou mediana com intervalo interquartil
(IQR: percentil 25-75). A normalidade da distribuicao dos
dados foi verificada e comparada usando o teste t de Student
ou Wilcoxon, conforme apropriado. O nivel de significAncia
estatistica foi estabelecido em 0,05.

Aprovagio ética e consentimento para participar

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Federal de Sergipe, com CAAE:
15583219.4.0000.5546, sob o parecer n° 3.518.197 e do Centro
Institucional de Ensino e Pesquisa. A dispensa de consentimen-
to informado foi obtida devido a natureza ndo intervencionista
deste estudo e a0 anonimato completo dos dados dos pacientes.

RESULTADOS

No periodo do estudo, foram acompanhados 981 pa-
cientes, 510 na UTI 1 e 471 na UTI 2, representados por 19.550
pacientes-dia, com mediana de idade de 54 anos (IQR: 37-67)
e 51 anos (IQR: 33-65), respectivamente. No geral, no periodo
pré e pds-intervencdo, 91,4% e 90,0%, respectivamente, dos
pacientes receberam pelo menos um agente antimicrobiano.
Pequenas redugdes, mas ndo estatisticamente significativas, fo-
ram observadas tanto individualmente na UTI quanto na UTIs
combinadas apds a interven¢do. A administra¢do intravenosa
esteve presente em 97,9% das prescri¢oes pré-intervencio e
97,5% pos-intervengdo, com redu¢io, embora ndo significati-
va, nas UTIs combinadas, vinculada a redugdo dessa via nas
prescri¢gdes da UTI 1 (Tabela 1).

Tabela 1. Distribuicdo do uso de antimicrobianos, por unidade, 2019.

VARIAVEIS (%) UNIDADES
GLOBAL UTI1 UTI2
PRE POS P PRE PoS P PRE Pos P

Uso de antimicrobianos 91,4 90,0  %0,308 91,5 89,8 80,297 91,4 90,3 ¢0,569
Via endovenosa 979 975 50,695 98,7 975 50,099 971 975 50,646
Prescricoes

Carbapenémicos IV 26,0 249 80,245 25,7 23,4 50,098 26,2 26,5 50,605
Glicopeptideos IV 21,0 18,6 0,056 21,2 19,0 50,163 20,8 18,3 0,192
Aminoglicosideos IV 8,7 74 50,157 8,1 78 50,628 9,2 6,9 80,130
Cefalosporinas de 3° geracdo IV 7,0 8,3 50,187 71 71 50,836 6,9 9,8 50,177
Cefepime IV 6,5 7,0 50,415 8,2 9,2 50,299 49 4,4 50,771
Polimixina B IV 73 6,0 80,275 6,2 5,6 80,596 8,3 6,5 50,261
Antifdngicos 1V/VO 6,0 53 50,252 6,3 5.4 50,611 5,7 53 50,637
Clindamicina IV/VO 4,1 4,9 50,560 37 4,4 50,606 4,5 54 50,601
Metronidazol IV/VO 34 4,4 50,497 2,8 4,5 80,214 4,0 4,3 50,819
Penicilinas * 1IV/VO 2,2 4,5 50,016 23 4,4 £0,080 2,2 4,5 50,041
Cefalosporinas de 1° geragao 1V/VO 3,6 3,1 50,464 4,7 4,2 50,495 2,4 1,8 50,251
Fluoroquinolonas 1V/VO 19 17 50,617 1,9 1,2 50,400 1,9 2,2 20,786
Cotrimoxazol IV/VO 13 14 50,803 1,2 15 50,385 14 13 50,820
Tigeciclina 0,2 18 20,058 0 14 ¢0,043* 03 2,2 %0,075
Azitromicina 1V/VO 0,9 0,8 50,633 0,6 11 50,029* 1.2 0,5 20,279

Legenda: UTI 1 = cirargica; UTI 2 = clinica. ° teste t de Student, ¢ Wilcoxon, * valor de p < 0,05.
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As classes antimicrobianas mais frequentemente pres-
critas, nas UTIs combinadas, foram relacionadas aos carbape-
némicos (PRE = 26,0% vs POS = 24,9%; p = 0,245) seguidos dos
glicopeptideos (PRE = 21,0% vs POS = 18,6%; p = 0,056). Nio
houve diferenga estatisticamente significativa para nenhuma
das classes prescritas entre os periodos pré e pos-intervengao.
Na analise individual de cada UTI, apés as intervengoes,
houve aumentos significativos na UTI 1, referentes ao nimero de
prescricoes de tigeciclina (PRE = 0% vs POS = 1,4%; p = 0,043) e
azitromicina (PRE = 0,6% vs POS = 1,1%; p = 0,029). Em contra-

Tabela 2. Taxas de uso de antimicrobianos, por unidade, 2019.

partida, na UTI 2, observou-se notavel aumento da prescri¢do de
penicilina (PRE =2,2% vs POS = 4,5%; p =0,041) (Tabela 1).

Em relagdo a duragdo da terapia, embora sua redugdo nao
tenha sido significativa nas unidades isoladas, no global, esse
dado foi significativo (PRE = 727 LOT / 1000pd vs POS = 680
LOT / 1000pd; p = 0,028). Cada paciente recebeu em média 1,8 + 0,2
antimicrobianos durante sua permanéncia nas unidades, com uma
reducio significativa nas UTIs combinadas (PRE = 1,9 DOT / LOT
vs POS = 1,7 DOT / LOT; p = 0,046) associada a uma reducio na UTI
2 (PRE=1,9DOT/LOTvs POS= 1,7 DOT/LOT; p=0,007) (Tabela 2).

VARIAVEIS (%) UNIDADES
GLOBAL UTI1 UTI2
PRE POS P PRE POS P PRE POS P

LOT/1000pd 727 680  ©0,028* 726 684 50,104 728 677 50,220
Razéo DOT/LOT 1.9 1.7 ©0,046* 18 1.8 50,235 19 17 80,007*
DOT/1000pd

Carbapenémicos IV 412 376 50,117 408 392 %0,753 416 361 °0,014*
Glicopeptideos IV 284 234 50,014* 280 251 50,320 289 216 0,011
Aminoglicosideos IV 124 103 50,111 124 109 50,226 124 97 ©0,249
Polimixina B IV 121 88 50,029* 100 85 50,169 141 92 50,032*
Antifingicos IV/VO 74 67 50,516 76 72 50,831 72 63 50,541
Cefalosporinas de 3° geracédo IV 59 73 50,226 54 62 80,531 65 83 50,364
Cefepime IV 67 61 50,647 83 84 50,932 51 37 50,409
Clindamicina IV/VO 39 42 80,843 31 36 80,590 48 47 50,960
Penicilinas * IV/VO 25 45 £0,009* 25 39 50,008* 26 51 50,041*
Metronidazol IV/VO 39 31 80,315 28 27 50,895 49 35 50,407
Cotrimoxazol IV/VO 20 18 50,823 1 19 50,384 29 18 ©0,917
Cefalosporinas de 1° geragdo IV/VO 19 15 50,409 27 22 60,645 12 8 60,262
Fluoroquinolonas IV/PO 18 17 ©0,917 19 8 ©0,400 16 26 ©0,917
Tigeciclina 3 27 ©0,046* 0 23 %0,043* 5 30 %0,075
Azitromicina IV/PO 8 6 50,325 5 10 50,347 11 3 ©0,223

Legenda: UTI 1 = cirtrgica; UTI 2 = clinica. ¢ teste t de Student, ¢ Wilcoxon, * valor de p < 0,05.

Nas UTIs combinadas, as maiores taxas em relacdo ao
tempo de uso de antimicrobianos foram observadas para os
carbapenémicos, seguidos pelos glicopeptideos, com redug¢des
significativas no tempo de exposi¢do dos glicopeptideos (PRE
=284 DOT / 1000pd vs POS = 234 DOT / 1000pd; p = 0,014)
e polimixina B (PRE = 121 DOT / 1000pd vs POS = 88 DOT
/ 1000pd; p = 0,029), porém aumentos significativos foram
observados para as penicilinas (PRE = 25 DOT / 1000pd vs
POS = 45 DOT / 1000pd; p = 0,009), e tigeciclina (PRE = 3
DOT / 1000pd vs POS = 27 DOT / 1000pd; p = 0,046). Na
analise individual das unidades, a UTI 1 apresentou aumento
significativo no tempo de uso das penicilinas (PRE = 25 DOT

Tabela 3. Indica¢des diagndsticas, por unidade, 2019.

/1000pd vs POS = 39 DOT / 1000pd; p = 0,008), e tigeciclina
(PRE =0 DOT / 1000pd vs POS = 23 DOT / 1000pd; p = 0,043).
Na UTI 2, houve menor tempo de uso dos carbapenémicos
(PRE = 416 DOT / 1000pd vs POS = 361 DOT / 1000pd; p =
0,014), dos glicopeptideos (PRE = 289 DOT / 1000pd vs POS =
216 DOT / 1000pd; p = 0,043) e polimixina B (PRE = 141 DOT
/1000pd vs POS = 92 DOT / 1000pd; p = 0,032) com aumento
da exposigio a penicilinas (PRE = 26 DOT / 1000pd vs POS =
51 DOT / 1000pd; p = 0,043) (Tabela 2).

As indicagdes diagndsticas para o uso de antimicro-
bianos, em cada unidade refletida nas UTIs combinadas,
foram predominantemente relacionadas a infec¢des respi-

INDICACOES DIAGNOSTICAS (%) UNIDADES
GLOBAL UTI1 UTI 2
PRE POS P PRE POS P PRE POS P

Infecgdo respiratoria 374 32,8 50,140 37,0 29,7 50,103 37,7 36,4 50,744
Choque séptico 14,4 14,6 50,814 17,0 13,6 50,431 12,2 15,7 50,494
Sepse de foco pulmonar 72 8,8 0,501 8,3 11,6 50,328 6,2 55 50,754
IPCS-CVC com cultura (+) 53 9,5 50,185 4,1 8,5 ©0,345 6,3 10,6 50,326
Infecgdo urinéria 6,2 8,3 50,312 3,3 8,9 50,055 8,7 7,5 50,748
Sepse clinica 6,0 7.8 50,410 5,9 73 50,581 6,2 8,4 50,436
Profilaxia cirrgica 6,9 5,7 60,147 8,6 73 50,226 5,4 3,7 50,320
Infecgdo do sitio cirdrgico 3,8 2,5 50,154 3,1 3,4 50,874 4,3 14 50,032*
Sepse de foco abdominal 2,6 2,7 50,959 14 34 ©0,345 37 19 ©0,463
Infeccdo de pele e partes moles 2,9 2,3 50,438 3,0 2,0 50,554 2,8 2,6 50,880
Sepse de foco urinario 2,3 2,1 50,838 1,2 2,0 50,215 33 23 50,476
Sepse de pele e partes moles 2,0 11 0,109 4,1 08 ©0,080 02 14 ©0,465
Infeccdo do SNC 1,8 0,5 ©0,249 2,4 09 ©0,225 13 0 ©0,109
Infec¢do abdominal 0,6 14 50,245 0,3 0.5 ©0,317 09 2,5 50,228

Legenda: UTI 1 = cirargica; UTI 2 = clinica. ° teste t de Student, ¢ Wilcoxon, * valor de p < 0,05. IPCS-CVC com cultura (+) = Infeccdo primdria da corrente sanguinea associada ao
cateter venoso central com cultura positiva. InfecgGo do SNC = Infec¢do do sistema nervoso central.
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ratorias e choque séptico. A tnica diferenca observada apds
a intervencdo foi a redugdo nas indica¢des de infeccdo de
sitio cirtrgico na UTI 2 (PRE = 4,3% vs POS = 1,4%; p =
0,032) (Tabela 3).

Em relagéo aos desfechos clinicos, nas UTIs combinadas,

Tabela 4. Desfechos clinicos, por unidade, 2019.

foram observadas reducdes na incidéncia de resisténcia a me-
ticilina R, vancomicina R, A. Carbapenem R e E. Carbapenem
R, embora ndo significativas. Nao houve diferenca significativa
no tempo de permanéncia e na taxa de mortalidade geral dos
pacientes (p> 0,005) (Tabela 4).

DESFECHOS CLINICOS UNIDADES
GLOBAL uTIl uTI2
PRE POS P PRE Pos P PRE PoS P

Resisténcia (%)

Meticilina R 66,2 51,8 50,433 50,0 50,0 1,000 54,2 331 50,406
Vancomicina R 40,0 125  ¢0,273 16,7 16,7 ¢1,000 30,6 11,1 0,285
P. Carbapenem R 48,9 575 0,655 54,2 549 50,970 43,1 56,7 50,645
A. Carbapenem R 92,7 92,5  ¢1,000 83,3 96,3 91,000 94,3 850  ©0,285
E. Carbapenem R 40,5 294 50,386 46,7 90  ¢0,045* 278 41,6 80,466
Tempo de permanéncia 14 14 ©1,000 14 14 50,576 14 14 0,646
Mortalidade geral (%) 24,4 256 50,551 25,4 23,6 50,444 23,0 278 40,162

Legenda: UTI 1 = cirtrgica; UTI 2 = clinica. ¢ teste t de Student, ¢ Wilcoxon, * valor de p < 0,05. Meticilina R - Staphylococcus aureus resistente a meticilina. Vancomicina
R - Enterococos resistentes a vancomicina. P. Carbapenem R - Pseudomonas aeruginosa resistente a carbapenémicos. A. Carbapenem R - Acinetobacter baumannii resistente a

carbapenémicos. E. Carbapenem R - Enterobacterias resistente a carbapenémicos.

DISCUSSAO

Os dados expostos neste estudo demonstram que, nas
UTIs combinadas, no periodo pré-intervengio, 91,4% dos pa-
cientes receberam pelo menos um antimicrobiano e, embora
nao seja significativa, houve ligeira redugdo no periodo pds-
-intervengao para 90,0%. De Bus L et al.,’ ao realizarem um
estudo por quatro anos em uma UTI do Hospital Universitario
de Ghent, observaram que 84% dos pacientes, com internagéo
>48h, foram expostos a pelo menos uma classe de antibidticos.
Alvarez-Lerma F et al.,' ao avaliar esses dados em uma UTI
de um hospital geral de Barcelona, relata que no ano anterior a
interven¢ao 77,8% dos pacientes receberam um ou mais anti-
microbianos, e no ano seguinte, apds a intervencéo, houve uma
redugdo para 71,4%. Em um Hospital Universitdrio de Lon-
dres, Candeloro CL et al.,! ao longo de um periodo de estudo
de 30 dias, constatou que 73% dos pacientes, com internagao
>24h, foram expostos a algum antimicrobiano. Em contraste,
percentuais mais baixos foram relatados em UTIs de hospitais
nos Estados Unidos e na Europa que tinham 57% dos pacientes
em uso de antimicrobianos.*

Um dos principais fatores que levam ao uso extensivo
de antimicrobianos em unidades de terapia intensiva esta
associado a gravidade dos pacientes, condi¢ao que, na maioria
das vezes, requer o inicio precoce dos antibidticos, devido a
maior probabilidade de contrair infec¢des, representando
cerca de 20% do total de infecgdes hospitalares. Esses pacientes
infectados tém um risco ainda maior de mortalidade.>** As
diferengas percentuais encontradas na literatura podem estar
relacionadas ao tipo de atendimento realizado nas unidades
de terapia intensiva de cada hospital. No presente estudo, o alto
percentual de uso de antimicrobianos retrata a internagéo predo-
minante de pacientes de alta complexidade e politraumatizados.

A via parenteral foi, em geral, a principal escolha para
a administracdo de antimicrobianos, corroborando com os
dados encontrados na literatura."® Candeloro CL et al.,! relata
que entre 90% das prescri¢des direcionadas para a via paren-
teral, apenas 5,8% foram transferidas para a via enteral. Apds
a intervengdo, foram observadas redugdes na indicagdo dessas
vias, embora ndo significativas, nas UTIs combinadas vincula-
dasas redugoes na UTT 1. A predilecdo pela via parenteral pode
estar relacionada, entre outros, ao necessario imediatismo dos
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resultados além disso, as opgdes para a via oral sdo limitadas.
A mudanca de parenteral para enteral em UTIs é um assunto
muito controverso. A mudanca de rota pode trazer alguns
resultados importantes, como alta precoce, menor risco de
bacteremia, menor utiliza¢ao de acesso venoso e incidéncia de
tromboflebite e menor custo de tratamento."

As classes de antimicrobianos mais prescritas e com
maior tempo de exposi¢do foram relacionadas aos carbape-
némicos, seguidos dos glicopeptideos, refletindo as principais
indicagbes diagndsticas observadas neste estudo, que se
referem as infecgdes respiratérias e choque séptico. Além dos
antimicrobianos descritos, estudos ainda mostram valores ex-
pressivos de prescri¢oes de cefalosporinas em unidades de te-
rapia intensiva.'**”!! Esses achados corroboram com diversos
estudos que apontam as infec¢des respiratorias, seguidas das
urindrias, o que justifica a énfase nas cefalosporinas, como os
principais preditores do uso de antimicrobianos em UTTs.>*!!

Os dados revelam que a terapia antimicrobiana mais
recorrente envolve agentes de amplo espectro e que muitas
vezes é realizada empiricamente, durante a incerteza do
diagnostico, nem sempre representando a terapia adequada.>*
Por isso, é importante o envio de culturas antes de iniciar os
antimicrobianos, permitindo verificar a resposta ao trata-
mento com mais rapidez. A terapia empirica deve ser guiada
por antibiogramas precisos e recentes, além de ter abordagens
padronizadas que considerem o padrdo de suscetibilidade das
bactérias comumente isoladas nas unidades.*

A duragdo média da terapia antimicrobiana foi de 703
LOT / 1000pd, com redugdo significativa nas UTIs combina-
das. No Brasil, Marcelino FAB,? encontrou uma taxa ligeira-
mente acima do achado (mediana = 844 LOT / 1000pd). Essas
altas taxas refletem a complexidade das infec¢des adquiridas
por pacientes em unidades de terapia intensiva. Além disso, a
faixa etdria da populagdo observada, neste estudo, requer um
tempo maior de recuperagao, possibilitando a aquisi¢ao de
infec¢bes secundarias. Cada paciente recebeu em média 1,8 +
0,2 antimicrobiano durante a permanéncia nas unidades, indi-
cando que a combinagdo de terapia antimicrobiana é comum
em UTTIs hospitalares. Houve redugio significativa desse dado
quando observada nas UTIs combinadas, atrelada a redu¢ao
do numero de antimicrobianos prescritos na UTI2.

Nas UTIs combinadas, foram observados aumentos




significativos no tempo de exposi¢do a penicilina e tigeciclina,
com redugdes marcantes no tempo de uso de glicopeptideos e
polimixina B. Ao comparar os periodos pré e pds-intervengéo,
individualmente nas unidades, foi constataram que, na UTI 1,
houve aumento significativo do tempo de exposi¢do as penici-
linas e tigeciclina. Ja na UTI 2, foi encontrado notavel aumento
do tempo de exposi¢do a penicilina, com redu¢io do tempo
de uso de carbapenémicos, glicopeptideos e polimixina B. Os
resultados deste estudo sdo consistentes com os achados de
Hwang H,® ao avaliar o impacto de intervengdes lideradas por
especialistas em doengas infecciosas no uso de antibidticos em
um grande hospital coreano.

O uso de antimicrobianos contra microrganismos mul-
tirresistentes foi significativamente afetado pela intervengao
dos infectologistas. A vancomicina continua a ser usada como
tratamento de primeira linha para infec¢oes graves causadas
por estafilococos multirresistentes. No entanto, uma redugio
na suscetibilidade do staphylococcus aureus multirresistente a
meticilina, bem como de enterococos resistentes a vancomici-
na, foi relatada recentemente em muitos paises. Por outro lado,
a tigeciclina fornece um tratamento alternativo para infec¢oes
por esses e outros isolados de microrganismos de resisténcia
a multiplas drogas.’*”* Ao aumentar o uso de penicilina,
representada principalmente por piperacilina-tazobactam,
trata-se de uma estratégia eficaz como alternativa ao uso de
carbapenémicos no tratamento de infecges de gravidade
baixa a moderada, oriundas de fontes urindrias ou biliares,
causadas por Enterobacteriaceae produtoras de beta-lactamase
de espectro estendido.™

A mediana do tempo de internagdo, geral, nas unidades,
foi de 14 dias. A literatura descreve, para unidades de terapia
intensiva, uma permanéncia variando de 6 a 18 dias.>”'*!! Es-
sas varia¢oes observadas podem ser explicadas pelas caracte-
risticas dos pacientes atendidos em cada institui¢do. Embora a
interven¢ao no presente estudo tenha diminuido ligeiramente
o uso de antimicrobianos, ndo houve mudangas no tempo de
internagao e sobrevida dos pacientes.

Os pontos fortes deste estudo incluem: o desenho
prospectivo com comparagio antes e depois das intervengdes
realizadas por uma equipe de infectologistas na racionalizaciao
do uso de antimicrobianos em unidades de terapia intensiva, a
investigacdo direta das prescrigdes possibilitando uma maior
precisdo da andlise quanto a uso de antimicrobianos e utiliza-
¢do dos indicadores DOT e LOT de acordo com as novas reco-
mendagdes para monitoramento do uso de antimicrobianos.
No entanto, algumas limitagdes foram observadas: Primeiro, o
estudo foi realizado em um tnico centro. Em segundo lugar, as
comorbidades ndo foram avaliadas. Terceiro, a adequagao das
prescri¢des nao foi abordada.

Em geral, a intervencdo de especialistas em doengas
infecciosas sobre o uso de antimicrobianos em unidades de te-
rapia intensiva teve impacto limitado nos resultados avaliados.
Isso pode ser devido ao curto periodo analisado. Embora a di-
ferenca no percentual de pacientes em uso de antimicrobianos,
apos a intervencdo, ndo tenha sido significativa, foi observada
uma pequena queda nos dados, interferindo significativamen-
te no tempo de exposi¢do a determinados agentes de amplo
espectro, o que pode ter influenciado, embora néo seja signi-
ficativo, na queda na incidéncia de resisténcia microbiana a al-
guns antibioéticos. Portanto, é importante monitorar o impacto
dessas mudangas no longo prazo, tragando uma avaliagdo mais
precisa da eficicia de uma intervengdo, com a implementagao
de feedback ativo.

O hospital ndo possui um programa de gerenciamento
do uso de antimicrobianos, nem estrutura basica ou recursos
adequados para o seu desenvolvimento, mas essas iniciativas,

embora imaturas, podem interferir gradativamente de forma
significativa no cuidado dos pacientes.
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RESUMO

Justificativa e Objetivos: Neonatos hospitalizados em setores criticos estdo mais vulnerdveis a aquisi¢do de infec¢des
relacionadas a assisténcia a saude, resisténcia antimicrobiana e sepse, tais fatores podem culminar na redugdo da sobrevida desta
populagdo. Neste sentido, os objetivos do estudo foram caracterizar o perfil clinico-epidemiolégico de neonatos que desenvolve-
ram infec¢des relacionadas a assisténcia a saide e analisar a associa¢do dos 6bitos neonatais com o desenvolvimento de sepse e a
multirresisténcia antimicrobiana. Métodos: Estudo transversal retrospectivo envolvendo neonatos hospitalizados que desenvol-
veram infecgdes relacionadas a assisténcia a satide no periodo de janeiro a dezembro de 2018. Foi adotado o nivel de significAncia
de 5% (p-valor <0,05) para todas as andlises. Resultados: A amostra foi composta por 181 neonatos que desenvolveram infec¢oes
relacionadas a assisténcia a saide durante a hospitalizagio, correspondendo a 39,35% dos neonatos hospitalizados no periodo do
estudo (N=460). Entre os neonatos que desenvolveram ao menos um episddio de sepse (147/81,22%), 23 (12,71%) evoluiram a obi-
to, sendo as variaveis associadas ao dbito neonatal a prematuridade (p=0,0012), aquisi¢ao de mais de uma infecgdo (p=0,0170) e a
sepse (p=0,005). A resisténcia antimicrobiana nao foi associada ao dbito, no entanto o desenvolvimento de infecgdes (p<0,001) e
sepse (p<0,001) multirresistente prolongou o tempo médio de hospitalizagdo. Conclusao: Os resultados sugerem uma associagao
entre os Obitos neonatais com multiplas infec¢oes, prematuridade e sepse. Apesar da resisténcia antimicrobiana ndo ser associada
ao Obito, este fator prolongou o periodo médio de hospitalizagao.

Descritores: Infeccdo 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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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

Justificacion y Objetivos: Los recién nacidos hospitalizados en sectores criticos son mas vulnerables a la adquisiciéon de
infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria, la resistencia a los antimicrobianos y la sepsis, factores que pueden culminar
en la reduccién de la supervivencia de esta poblacién. En este sentido, los objetivos del estudio fueron caracterizar el perfil
clinico-epidemioldgico de los recién nacidos que desarrollaron infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria y analizar la
asociacion 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 hospitalizacién, lo que corresponde al 39,35% de los neonatos hospitalizados durante el periodo 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), adquisicion de mas de una infeccién (p=0,0170) y sepsis (p=0,005). La resistencia
a los antimicrobianos no se asocié con la muerte, sin embargo, el desarrollo de infecciones (p<0,001) y sepsis (p<0,001) multir-
resistente prolongd el tiempo medio de hospitalizaciéon. Conclusién: Los resultados sugieren una asociacion entre las muertes
neonatales con infecciones multiples, la prematuridad y la sepsis. Aunque la resistencia a los antimicrobianos no se asocia con la

muerte, este factor prolongé el periodo promedio de hospitalizacién.
Palabras clave: Infecciéon Hospitalaria; Sepsis Neonatal; Recién Nacido; Muerte Neonatal.

INTRODUCAO

Uma das metas do Sustainable Development Goals da
Organiza¢ao Mundial da Satide (OMS) é cessar mortes neonatais
evitaveis até 2030, com o objetivo de reduzir a taxa de mortalidade
para no maximo 12 ¢bitos neonatais a cada 1.000 nascidos vivos.!

Cerca de 47% dos Obitos entre criangas menores de 5 anos
ocorreram no periodo neonatal, refletindo em 6,7 mil ébitos/
dia em todo o mundo.? Entre as principais causas de morte nes-
se periodo estdo complica¢des relacionadas a prematuridade
(35%), periodo intraparto (24%) e sepse neonatal (15%).?

No Brasil, estima-se que 60% da mortalidade infantil
ocorra no periodo neonatal, sendo as infecgdes e a sepse uma das
principais causas.* Apesar do avanc¢o nos indicadores de morta-
lidade brasileiros, as taxas ainda seguem elevadas nesse periodo.

Neonatos estao mais suscetiveis a aquisi¢do de infecgoes,
devido as fragilidades imunoldgicas e cutaneas.” Além das
questdes intrinsecas, a hospitalizagdo em setores criticos expoe
o neonato a diversos fatores de risco extrinsecos, como expo-
si¢do a multiplos procedimentos invasivos, tempo prolongado
de hospitaliza¢do e uso de antimicrobianos de amplo espectro,
que favorecem a sele¢ao de microrganismos multirresistentes e
dificultam a terapéutica antimicrobiana.®

Neonatos hospitalizados em unidades de cuidados in-
tensivos de paises em desenvolvimento possuem 20 vezes mais
chances de desenvolver infeccio relacionada a assisténcia a satde
(IRAS) do que a mesma populagdo em paises desenvolvidos.”

E em paises em desenvolvimento como no Brasil, cerca
de 4 a 56% dos Obitos neonatais hospitalares sdo em decorrén-
cia dessas infecgoes.”

Diante deste cendrio, questiona-se: existe associa¢do
dos 6bitos neonatais com a sepse e a multirresisténcia anti-
microbiana entre neonatos que desenvolveram IRAS durante
hospitalizagao?

Com objetivo de responder esta pergunta de pesquisa,
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o objetivo deste estudo foi caracterizar o perfil clinico-epide-
miolégico de neonatos que desenvolveram IRAS e analisar a
associagdo dos Obitos neonatais com o desenvolvimento de
sepse e a multirresisténcia antimicrobiana.

METODOS

Estudo transversal retrospectivo envolvendo neonatos
hospitalizados em setor critico neonatal de um hospital uni-
versitario de nivel terciario.

O hospital do estudo é um centro de referéncia para o
Sistema Unico de Satde na regido norte do estado do Parana
- Brasil, sendo o setor neonatal composto por uma unidade
de terapia intensiva e uma unidade de cuidados intermedidrios
neonatal, somando 30 leitos.

A populagio foi constituida de 460 neonatos hospitali-
zados entre o periodo de janeiro a dezembro de 2018. Para a
selegdo da amostra, foram considerados os neonatos hospitali-
zados que desenvolveram IRAS no periodo do estudo e foram
notificados pela Comissdo de Controle de Infec¢do Hospitalar
(CCIH) do local do estudo conforme critérios diagnésticos da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria.*

Os neonatos foram acompanhados retrospectivamente,
por meio das fichas de notificagao de infeccdo hospitalar da
CCIH, sendo os dados coletados estudantes de graduagao e pos
graduagdo treinados. Os dados incluidos foram relacionados as
varidveis clinico-epidemiologicas dos recém-nascidos. Sendo
elas: sexo, prematuridade, desenvolvimento de uma ou mais
IRAS, sitio infeccioso, microrganismos identificados, resis-
téncia antimicrobiana, desenvolvimento de sepse, periodo de
hospitaliza¢do, bem como o desfecho clinico (alta/dbito).

Foi definida como infec¢do primdria da corrente san-
guinea laboratorialmente confirmada (IPCSL) o neonato
que apresentou uma ou mais hemoculturas positivas por mi-




crorganismos ndo contaminantes da pele e que esses agentes
etiologicos ndo estivessem relacionados a infec¢do em outro
sitio; ou que apresentou a0 menos um sinal ou sintoma indi-
cativo de sepse associado a duas hemoculturas, coletadas em
intervalo maximo de 48 horas, com microrganismos conta-
minantes comuns da pele ou uma hemocultura periférica de
paciente com cateter vascular central (CVC). Também foram
incluidos neonatos com infec¢do primdria da corrente sangui-
nea clinica (IPCSC), caracterizada pela auséncia de infecgdo
em outro sitio e a presen¢a a0 menos um sinal ou sintoma de
sepse associado a alteracdes do hemograma conforme Escore
de Rodwell?, Proteina C Reativa elevada (acima de 10 mg/L) e
hemocultura negativa ou nao realizada, bem como institui¢ao
de terapia especifica.

A multirresisténcia foi definida como a néo suscetibilida-
de bacteriana a um ou mais agentes de trés ou mais categorias
de antimicrobianos, considerando: Enterobactérias, Acineto-
bacter baumannii e Pseudomonas spp. resistentes a cefalospo-
rinas de 32 ou 4* geragdo ou monobactdmicos (produtores de
B-lactamase espectro estendido — ESBL), carbapenémicos (CR)
e polimixinas (PR), Staphylococcus aureus resistentes a Oxa-
cilina; Enterococcus spp. Resistentes & Vancomicina (VRE), e
multirresistentes (MR) os demais microrganismos, que nio se
enquadravam nas categorias supracitadas.”'

A categorizacéo e tabulacdo dos dados se deu pelo pro-
grama Microsoft Office Excel, sendo posteriormente processados e
analisados estatisticamente no programa Epi Info™, versdo 7.2.2.6
(Centers for Disease Control and Prevention, Atlanta, USA).

Os resultados das variaveis continuas foram descritos
como média, desvio padrio (DP) ou mediana, dependendo da
distribui¢do dos dados. O teste t de Student foi utilizado para
comparagao das médias das variaveis continuas com distribuicao
normal e homogeneidade de variancias. E o teste ndo paramé-
trico (teste U de Mann-Whitney) foi aplicado para dados com
distribui¢ao nao normal e/ou heterogeneidade de variancias.

As variaveis categoricas foram comparadas com o teste
de Qui-quadrado (x*) com corre¢do de Pearson ou exato de
Fisher, quando indicado. Foi adotado o nivel de significancia
de 5%, considerando p-valor <0,05 significativo e calculado o
intervalo de confianga de 95%, quando necessério.

O projeto foi apreciado e aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa envolvendo Seres Humanos da Universidade Es-
tadual de Londrina (CAAE n° 79127217.6.0000.5231).

RESULTADOS

A amostra do estudo foi composta por 181 neonatos que
receberam diagnostico de IRAS no periodo de hospitalizagéo,
representando 39,35% dos recém-nascidos hospitalizados no
periodo do estudo (N=460).

Na amostra houve predominio de neonatos do sexo mas-
culino e prematuros. Quanto as varidveis clinicas relacionadas
as infecgoes, a sepse foi diagnosticada na maioria dos neonatos,
e menor frequéncia deles apresentou multiplas infec¢des, bem
como etiologia multirresistente das IRAS e sepse. Em relagéo
ao desfecho, 12,71% evoluiram a dbito, sendo que 60,86% fo-
ram causados ou relacionados as IRAS, conforme declaragdo
dos 6bitos (Tabela 1).

O periodo de hospitalizagdo dos neonatos com IRAS
apresentou mediana de 18 dias, com variagdo entre 1 a 128
dias, e média de 28,7dias (DP 27,07). Nao houve associagdo
entre o desenvolvimento de sepse com o aumento nos dias
de hospitalizagdo, entretanto, a resisténcia antimicrobiana,
quando relacionada aos casos de IRAS e sepse, aumentou sig-
nificativamente os dias de internacao (<0,001) (Tabela 2).
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Tabela 1. Frequéncia das variaveis clinico-epidemioldgicas
dos neonatos que desenvolveram infeccdo relacionada a as-
sisténcia (n=181) durante periodo de hospitalizacdo em setor
neonatal. Londrina — PR, 2018.

Neonatos Infectados

Variaveis n n
Sexo

Feminino 73 40,33
Masculino 108 59,67
Prematuridade

Sim 94 51,93
Nao 87 48,07
Muiltiplas Infeccoes

Sim 77 42,54
Nao 104 57,46
Infeccdao Multirresistente

Sim 60 33,15
Nao 121 66,85
Desenvolvimento de sepse

Sim 147 81,22
Nao 34 18,78
Sepse Multirresistente

Sim 47 31,97
Nao 100 68,03
Desfecho Clinico

Alta 158 87,29
Obito 23 12,71
Associacao da IRAS com 6bito

Sem relacéo 9 39,13
Relacdo indireta 7 30,43
Causa 30,43

Fonte: proprio autor (2020).

Tabela 2. Associacdo do periodo de hospitalizacdo com o
desenvolvimento de sepse e multirresisténcia antimicrobiana
entre os neonatos do estudo (n=181). Londrina — PR, 2018.

Periodo de Hospitalizacao (dias)

Média DP p-valor*
Desenvolvimento de Sepse
Sim 29,05 27,58 0,9247
N&o 26,73 25,03
Infeccdo Multirresistente
Sim 46,38 32,84 <0,001
N&o 19,80 18,24
Sepse Multirresistente
Sim 50,04 32,19 < 0,001
N&o 19,19 18,24

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

O total de IRAS adquiridas pelos neonatos somou 322,
considerando que 77 neonatos tiveram multiplas infec¢des. As
infecgdes mais frequentes foram a sepse primdria (35,10%) e
a pneumonia (30,73%). Os principais focos das sepses secun-
ddrias foram as enterocolites, infecgdes do sitio cirurgico e
meningites, conforme apresentado na tabela 3.

Do total de IRAS (n=322), desconsiderando o diagnds-
tico primario de sepse (Sepse Relacionada a Cateter, Precoce
e Tardia - n= 113), somaram-se 210 infec¢des, as quais 97
(46,16%) evoluiram para sepse, secundaria a um foco infeccio-
so. O total de diagndsticos de sepse (primaria e secundaria) foi
de 210, tendo em vista que alguns pacientes tiveram mais de
uma infecgdo com evolugio para sepse na hospitalizagéo.

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




Tabela 3. Frequéncia das infec¢Ges relacionadas a assisténcia
a saude (N=322) adquiridas pelos neonatos durante periodo
de hospitalizacdo e desenvolvimento de sepse secundaria em
Setor Neonatal. Londrina — PR, 2018.

Frequéncia Sepse Secundaria

Sitio Infeccioso n % n %
Conjuntivite 18 5,59 1 5,55
Corrente Sanguinea 2 0,62 0 0
Enterocolite 7 2,17 6 85,71
Infec¢do do Sitio Cirtrgico 6 1,87 5 83,33
Infec¢do do Trato Urinario 46 14,29 16 34,78
Meningite Precoce 9 2,80 7 77,77
Meningite Tardia 6 1,87 4 66,66
Onfalite 5 1,55 3 60
Pele e Subcutaneo 7 2,17 2 28,57
Peritonite 4 1,24 4 100
Pneumonia Precoce 49 15,21 28 5714
Pneumonia Tardia 50 15,52 21 42
Sepse primaria

Sepse Relacionada a Cateter 31 9,63 - -
Sepse Precoce 66 20,50 - -
Sepse Tardia 16 4,97 - -
TOTAL 322 100 97 46,41

Fonte: proprio autor (2020).

foram representados por Staphylococcus spp. (39,05%),
Enterococcus spp. (5,33%) e Streptococcus spp. (2,36%).
Os Gram-negativos (45,58%) foram distribuidos 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
fngicas e outras bactérias representaram 7,7% das culturas.
Quanto ao perfil de sensibilidade dos agentes etiold-
gicos isolados, a multirresisténcia foi identificada em 103
(60,95%) culturas microbiolégicas com antibiogramas,

1e G. Rossetto, Gilselena Kerbauy.
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Figura 1. Distribuicdo da frequéncia de microrganismos
isolados de culturas realizadas em neonatos durante periodo
de hospitalizacdo conforme o perfil de resisténcia antimicro-
biana. Londrina — PR, 2018.

com predominio da resisténcia a oxacilina entre os
Gram-positivos, e as cefalosporinas de quarta geragao e
carbapenémicos entre os Gram-negativos, conforme apre-
sentado na figura 1.

Evoluiram a ¢bito 23 neonatos (12,64%), todos mani-
festaram sepse durante a hospitalizagdo. A prematuridade
dos recém-nascidos, bem como o diagndstico de multiplas
infecgdes e sepse foram associados as mortes neonatais, no
entanto, a resisténcia antimicrobiana nio esteve associada ao
Gbito (Tabela 4).

Tabela 4. Anélise de associacdo do 6bito neonatal (n=23) com as variaveis relacionadas a prematuridade, frequéncia das
infec¢bes, desenvolvimento de sepse e multirresisténcia antimicrobiana. Londrina — PR, 2018.

Mortalidade Neonatal

Intervalo de confianga

Variaveis n % QR P-valor*
Prematuridade

Sim 19 82,61 0,1902 0,0619 0,5845 0,0012
Nao 4 17,39

Muiltiplas Infec¢oes

Sim 15 65,22 0,3444 0,1379 0,8605 0,0170
N&o 8 34,78

Infecgdo Multirresistente

Sim 5 21,74 1,9223 06771 54577 0,1568
N&o 18 78,26

Desenvolvimento de sepse

Sim 23 100 - - 0,0058
N&o 0 0

Sepse Multirresistente

Sim 6 26,09

N&o 17 73,91 1,3996 0,5133 3,8163 0,3456

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

Os resultados deste estudo mostraram que as IRAS
acometeram um quantitativo expressivo dentre os neonatos
hospitalizados na unidade de tratamento intensivo neonatal,
ultrapassando um ter¢co da popula¢io do periodo estudado.
Este resultado ¢ inferior ao apresentado por estudo realizado
no mesmo cendrio da atual pesquisa, porém em periodo
anterior, quando as IRAS acometeram mais da metade dos
neonatos do estudo (55,9%)."" A frequéncia de IRAS do atual
estudo também diverge das referéncias globais, que estimam
frequéncia de 5,7% a 19,1% em paises de baixa e média renda.!?

Os periodos mais prolongados de hospitalizagdo dos ne-
onatos que desenvolveram IRAS estiveram associados a etio-
logia multirresistentes das infecgoes e da sepse. As IRAS estao
associadas a periodos prolongados de hospitaliza¢do, sendo o
tempo e o custo do reembolso da hospitalizagdo 75% maior do
que em pacientes sem esse acometimento, apresentando um
custo direto 111,5% maior do que o valor reembolsado pelo
Sistema Unico de Satde (SUS) para estes pacientes.*

Estudo realizado em setor pediatrico, no mesmo local
desta pesquisa, evidenciou que o custo da hospitalizagao foi
4,2 vezes maior entre criangas que desenvolveram IRAS, sendo
os custos entre criangas colonizadas por agente etioldgico
multirresistente significativamente maior.**

No presente estudo, o Obito neonatal foi associado a
prematuridade, multiplas infec¢des e sepse. Estes achados cor-
roboram com dados globais e nacionais de multiplos estudos,
que evidenciaram a sepse neonatal, prematuridade e IRAS co-
mo fator significativo para a ocorréncia de 6bitos em neonatos
estudados.’*"’

A Global Health Metrics, destacou que entre os princi-
pais fatores que ocasionam Obitos em recém-nascidos estdo as
complicagdes relacionadas a prematuridade, sepse e outras in-
fecges neonatais.® Sabe-se que essa populacdo é mais frégil imu-
nologicamente, devido & diversos fatores, como a fragilidade da
barreira cutanea, déficit imunoldgico inato e antigeno-especifico.

Neonatos em setores criticos sdo submetidos a proce-
dimentos extremamente invasivos, os quais podem se tornar
porta de entrada de microrganismos, considerando que preju-
dicam os mecanismos de barreira imunolégica e refletem no
aumento do risco de adquirir IRAS e sepse."”

Entre os recém-nascidos prematuros (RNPT) com IRAS,
houve uma alta frequéncia de pacientes que evoluiram a 6bito,
em contrapartida em estudo conduzido entre os anos de 2004
a 2007, no mesmo cendrio da atual pesquisa, foi evidenciado
uma frequéncia menor (15,33%) de mortalidade entre os RNPT
com IRAS", demonstrando que houve um aumento de 6bitos
nessa popula¢io no local do estudo.

Globalmente, cerca de 2,4 milhdes de recém-nascidos
morreram em decorréncia das consequéncias da prematurida-
de, sendo a imaturidade imunoldgica neonatal e as infecgoes
uma das causas que culminaram com o 6bito.!

Entre os neonatos da amostra que tiveram como desfe-
cho o 6bito, todos foram diagnosticados com sepse em algum
momento da hospitalizagdo. A sepse é uma grave disfuncio
organica gerada por resposta imunoldgica desregulada do
organismo a um processo infeccioso, a qual pode ser agravada
para choque séptico.”

Este acometimento é muito frequente em neonatos e
possui sinais e sintomas inespecificos, o que pode implicar
em diagnostico e tratamento tardio, aumentando os riscos de
mortalidade nesta populagdo.??* A sepse e outras infec¢des ne-
onatais ocasionam cerca de 225 mil mortes ao ano no mundo."”

Um estudo que investigou as causas da mortalidade ne-
onatal registradas em atestados de 6bito, no mesmo municipio
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da atual pesquisa, evidenciou que entre o periodo de 2000 a
2013 a frequéncia dos obitos atribuidos a sepse em RNPT
(80,8%) e em pacientes que permaneceram hospitalizados em
UTIN (95,4%) foram similares ao encontrado no atual.?

Outros estudos que também evidenciaram a sepse co-
mo a causa de 6bitos em neonatos hospitalizados em UTIN,
obtiveram dados inferiores aos encontrados no atual estudo.
Estudo de coorte indiano apresentou uma frequéncia de 24%
de Obitos em neonatos sépticos . Em contrapartida, outro
estudo conduzido na Etidpia identificou que 31,3% dos 6bitos
também ocorreram em pacientes sépticos.'®

Com relacdo a resisténcia antimicrobiana, embora tenha
sido associada a maiores periodos de hospitaliza¢io, ndo hou-
ve no estudo a associagdo da resisténcia com a mortalidade,
entretanto destaca-se que mais da metade dos neonatos desen-
volveram IRAS por MOMR.

O que sugere, que a elevada frequéncia de resisténcia
antimicrobiana nos setores neonatais pode ser decorrente do
uso intensivo deste farmaco, considerando as fragilidades
imunoloégicas que expde os neonatos as IRAS. Principalmente,
em setores criticos neonatais onde a microbiota autdctone do
neonato, que sofre agdo direta da pressio seletiva antimicro-
biana, se torna responsavel pela manuten¢do da endemia das
IRAS nesses locais.”

Neste sentido, os cuidados com a higiene das maos, ma-
nutencao de técnicas assépticas em procedimentos invasivos, o
uso de antimicrobianos com coeréncia, bem como a limpeza e
a desinfec¢do de equipamentos e superficies hospitalares. sio
estratégias que podem ser utilizadas para minimizar o risco
de aquisi¢do de infecgbes e garantir a seguranga dos bebés
hospitalizados em setores neonatais.

Como fragilidade desta pesquisa, apontamos para a au-
séncia das comorbidades e outras causas associadas aos dbitos
neonatais do estudo dos atestados de 6bitos e comorbidades
dos neonatos. Entretanto, os resultados indicam que a prema-
turidade e o desenvolvimento de sepse durante a hospitaliza-
¢do sdo fatores associados a redu¢io da sobrevida do neonato.

Apesar dos 6bitos neonatais serem amplamente abor-
dados em diversos estudos, é de extrema importincia avaliar
estes dados com frequéncia com o objetivo de direcionar a
atencdo dos profissionais de saude aos 6bitos em setores neo-
natais e evidenciar fatores associados as IRAS que implicam no
aumento deste desfecho.

Os achados sugerem uma associagao entre os obitos ne-
onatais com multiplas infec¢des, prematuridade e sepse. Além
disso, apontam que as infec¢des e sepses por microrganismos
multirresistentes prolongam o tempo médio de hospitalizagao.

Estes resultados refor¢am a necessidade de implementar
medidas de prevengédo de infec¢do, sepse e controle da resistén-
cia antimicrobiana em instituicdes de saude, com o intuito de
garantir o cuidado seguro ao neonato e aumentar a sobrevida
dessa populagdo.
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RESUMO

Justificativa e Objetivos: O crescimento da resisténcia bacteriana e a consequente implementac¢io de programas de gestdo
de antibidticos no ambito hospitalar demandam por indicadores que permitam avaliar o perfil de uso dos antimicrobianos
(ATM) de modo pratico, preciso e acessivel. Para atender a esta necessidade, desenvolvemos a Planilha Eletronica de Indicadores
de “Stewardship” Semi-automatizada (PEISS), no software Microsoft Excel 365. Métodos: O nome do paciente, a idade, a dose
didria em gramas, a via de administragéo, os dias de uso e indicagdo de cada antimicrobiano sio digitados na PEISS, coletados
da prescricdo didria ou fichas de busca ativa de cada paciente. O percentual de pacientes em uso de ATM, frequéncia de uso
dos antimicrobianos, indica¢do de uso para infecgdo comunitaria, hospitalar, profilaxia cirurgica e topografias das infec¢oes,
totalizagdo das doses prescritas, DDD (dose definida didria), PDD (dose prescrita didria), DOT (dias de uso), LOT (duragdo do
uso), razdo DOT/LOT, custo de cada ATM sdo calculados automaticamente. Resultados: A PEISS apresenta na parte superior,
12 botdes para entrada mensal dos dados, trés botoes de analise consolidada e calculo automatico dos diferentes indicadores,
um botdo de resumo trimestral dos indicadores com geragdo automatica de graficos, e um tltimo botio de ajuda. Discussdo:
Os programas de “stewardship” de ATM serio fortalecidos com a disponibilidade da PEISS como uma ferramenta poderosa de
geragdo padronizada de indicadores qualitativos e quantitativos, uma novidade nesse 4mbito, propiciando o monitoramento
continuo e embasando as intervengdes especificas, sendo facilmente aplicével, bastando um computador com planilha eletronica.

Palavras-Chaves: Agentes Anti-infecciosos, Indicadores, Programas de Otimizagdo do Uso de Antimicrobianos, Resisténcia
Bacteriana a Fdrmacos
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ABSTRACT

Background and Objectives: The growth of bacterial resistance and the consequent implementation of antibiotic manage-
ment programs in the hospital environment demand indicators that allow us to assess the use profile of antimicrobials (ATM)
in a practical, accurate and accessible way. To meet this need, we developed the Electronic Spreadsheet for Semi-automated
“Stewardship” (PEISS), using Microsoft Excel 365 software. Methods: The patient's name, age, daily dose in grams, route of
administration, days of use and indication of each antimicrobial are entered in the PEISS, collected from the daily prescription or
active search sheets of each patient. The percentage of patients using ATM, frequency of use of antimicrobials, indication for use
for community, hospital infections, surgical prophylaxis and topographies of infections, total prescribed doses, DDD (defined
daily dose), PDD (prescribed daily dose), DOT (days of therapy), LOT (length of therapy), DOT / LOT ratio, cost of each ATM are
calculated automatically. Results: At the top, PEISS has 12 buttons for monthly data entry, three buttons for consolidated analysis
and automatic calculation of different indicators, a quarterly summary button for indicators with automatic graph generation,
and a last help button. Discussion: ATM stewardship programs will be strengthened with the availability of PEISS as a powerful
tool for standardized generation of qualitative and quantitative indicators, a novelty in this area, providing continuous monitor-
ing and supporting specific interventions, being easily applicable, just using a computer with spreadsheet.

Keywords: Anti-Infective Agents, Indicators, Antimicrobial Stewardship, Drug Resistance

RESUMEN

Antecedentes y objetivos: El crecimiento de la resistencia bacteriana y la consecuente implementacion de programas de
manejo de antibiéticos en el dmbito hospitalario demandan indicadores que permitan evaluar el perfil de uso de los antimicro-
bianos (ATM) de forma practica, precisa y accesible. Para satisfacer esta necesidad, desarrollamos la hoja de calculo electrénica
para indicadores de "stewardship” semiautomatizada (PEISS), utilizando el software Microsoft Excel 365. Métodos: El nombre
del paciente, la edad, la dosis diaria en gramos, la via de administracion, los dias de uso y la indicacién de cada antimicrobiano
se ingresan en el PEISS, recogidos de la prescripcion diaria o de las hojas de bisqueda activa de cada paciente. El porcentaje de
pacientes que utilizan ATM, frecuencia de uso de antimicrobianos, indicacién de uso para la comunidad, infecciones hospitala-
rias, profilaxis quirtrgica y topografia de las infecciones, dosis totales prescritas, DDD (dosis diaria definida), PDD (dosis diaria
prescrita), DOT (dias de tratamiento), LOT (duracién de la terapia), relacién DOT / LOT, el costo de cada cajero automatico se
calcula automdticamente. Resultados: En la parte superior, PEISS cuenta con 12 botones para la entrada de datos mensuales,
tres botones para el andlisis consolidado y célculo automatico de diferentes indicadores, un botén de resumen trimestral de
indicadores con generacién automatica de graficos y un ultimo botén de ayuda. Discusion: Los programas de rectoria ATM se
fortaleceran con la disponibilidad del PEISS como una poderosa herramienta para la generacién estandarizada de indicadores
cualitativos y cuantitativos, novedad en esta area, brindando monitoreo continuo y apoyando intervenciones especificas, siendo
de facil aplicacion, solo usando una computadora con hoja de célculo.

Palabras clave: Agentes Antiinfecciosos, Indicadores de los Resultados, Programas de Optimizacion del Uso de los Antimi-
crobianos, Resistencia Bacteriana a Farmacos

dida de consumo mais amplamente utilizada é a Defined Daily

INTROD UCAO Dose (DDD) preconizada pela OMS. No entanto, novas medi-

A crescente disseminagdo de microrganismos resistentes
tem se tornado um dos principais problemas de satde publica
global, o que vem preocupando profissionais, gestores e pes-
quisadores da drea da satde.”” Diante desse cenario, o Centro
de Controle de Doengas (CDC) e a Organiza¢do Mundial da
Satide (OMS) , em conjunto com os paises membros das Nagoes
Unidas, inclusive o Brasil, tém incentivado a implementa¢ao
de programas para o manejo do uso de antimicrobianos ou
“Stewardship” que incluem politicas e diretrizes destinadas
a otimizar o uso de antimicrobianos, nos servicos de satde,
prevenindo ocorréncia dos eventos adversos, a selegdo e disse-
mina¢do de microrganismos resistentes, e consequentemente
resultando em redug¢des nos custos assistenciais.”**!' Um dos
principais elementos do Stewardship, é o monitoramento do
uso e consumo do antimicrobianos, o que permite identifi-
car padroes e quantidades dos antimicrobianos utilizados,
reconhecer areas de melhoria, implementar politicas, regula-
mentagdes e interven¢des direcionadas de manejo, monitorar
e avaliar o impacto de tais intervengdes através de tendéncias
ao longo do tempo, além de possibilitar a comparacio entre
diferentes hospitais a nivel local e global.>+*

Viérias medidas podem ser utilizadas para mensurar e
avaliar uso e consumo de antimicrobianos em hospitais. A me-
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das focadas no uso de antimicrobianos vém sendo propostas e
adotadas como os Days of therapy (DOT) e o Lenght of therapy
(LOT). O DOT corresponde ao numero de dias em que um
paciente recebe o agente antimicrobiano independentemente
da dose . O niimero de dias em que o paciente recebe agentes
antimicrobianos, independentemente do nimero de firmacos,
corresponde ao LOT. *** Adicionalmente, a razio DOT / LOT,
pode ser util para avaliar a frequéncia de combinagao de terapia
antimicrobiana versus a monoterapia. Quando a razdo DOT/
LOT for igual a 1, indica monoterapia, quando DOT/LOT > 1
representa uma combinagéo terapéutica utilizada. > Todas
estas taxas devem ser calculadas usando como denominador o
numero total de pacientes-dia (PD), determinado pela soma do
numero total de dias que cada paciente permanece internado
em um determinado local.»>791012:13
Além destes indicadores quantitativos de uso, outros
indicadores qualitativos devem ser agregados a um painel mais
amplo: o percentual de pacientes em uso de ATM, frequéncia
de uso dos antimicrobianos, indica¢io para infec¢do comuni-
taria, hospitalar, profilaxia cirdrgica, indicagdo por topografia
dainfecgdo, totalizagdo das doses prescritas e medidas de custo
total e por cada ATM, todos calculados automaticamente.
Este conjunto de indicadores qualitativos e quantitativos




tém se mostrado bastante tteis para monitoramento e analise
do uso de antimicrobianos, subsidiando ag¢des e intervengoes
de melhorias no uso destes medicamentos, apoiando os progra-
mas de Stewardship no combate a organismos multirresistentes
e contribuindo para a qualidade da assisténcia e seguranca do
paciente. No entanto, os métodos de coleta de dados e geragiao
destes indicadores ainda nio estdo padronizados e carecem de
comparabilidade institucional para melhor compreensao das
realidades entre servigos, bem como de facilidade e praticidade
na obtengdo de dados e andlises representativas, permanecen-
do pouco explorados neste Ambito.

Diante do exposto, o presente trabalho visa apresentar
a aplicacdo de uma ferramenta pratica, semi-automatizada,
acessivel e precisa, desenvolvida em um software de planilha
eletronica, como estratégia para geragdo automatica de indi-
cadores do uso de antimicrobianos, cujos resultados possam
subsidiar os programas de gestdo de antimicrobianos em
ambientes hospitalares.

METODOS

A Planilha Eletronica de Indicadores de “Stewardship”
Semi-automatizada (PEISS) foi planejada de modo a contem-
plar cada enfermaria do hospital individualmente, ou seja, uma
unica pasta de trabalho, por ano, em cada setor. Por tratar-se
de indicadores mensais, o paciente que permanecer na unidade
por meses subsequentes, refletird uma nova andlise a cada més.

A fonte indicada para o preenchimento do banco de da-
dos é a prescricdo médica, na forma de impressos, digitalizada
ou informatizada. As informagdes também podem ser obtidas
através das fichas individuais de busca ativa de infec¢des hos-
pitalares segundo metodologia da National Healthcare Safety
Network (NHSN) e da Agéncia Nacional de Vigilancia Sani-
taria (ANVISA), ou de formuldrios de solicitagdo de antimi-
crobianos de uso restrito amplamente adotados nos programas
de gestdo de antibidticos por servigos de controle de infec¢ao
hospitalar. Assim, a PEIS pode ser preenchida pela farmacia ou
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pelo Servico de Controle de Infec¢do Relacionada a Assisténcia
a Saude (SCIRAS) com programa de Stewarship estruturado.

As informagdes que devem ser coletadas para o preen-
chimento da PEISS sdo o nome e a idade do paciente, o antimi-
crobiano prescrito, a via de administragdo, a dose didria total
em gramas, os dias de uso, a indicagdo clinica e tipo de infec¢do
(comunitaria ou hospitalar). Para a entrada padronizada dos
dados ja estdo armazenadas na planilha os nomes dos antimi-
crobianos, as vias de administragdo, indicagoes clinicas e tipo
de infecgdo, bastando apenas selecionar a opgao desejada.

As vias de administracdo opcionais para escolha
referem-se as vias endovenosas e oral, as demais vias nao fo-
ram abordadas devido as suas peculiaridades. As indicagoes
clinicas para o uso de antimicrobianos foram categorizadas
como: Profilaxia cirurgica, Infecgao do sitio cirtrgico, Infec-
¢d0 urindria, Infecgdo urindria associada a sonda vesical de
demora (ITU-SVD), Infec¢io respiratoria, Pneumonia asso-
ciada a ventilacio mecanica (PAV) sem cultura, Pneumonia
associada a ventilagdo mecanica (PAV) com cultura positiva,
Infecgdo cardiovascular, Infec¢do abdominal, Infecgdo do sis-
tema nervoso central, Infec¢do de pele/partes moles, Infecgdo
oOssea/articular, Infec¢do do sitio de inser¢do de cateter venoso
central (CVC), Infec¢do primaria da corrente sanguinea asso-
ciada a cateter venoso central sem cultura, Infec¢ido priméria
da corrente sanguinea associada a cateter venoso central com
cultura positiva, Sepse clinica, Sepse com defini¢ao de focos,
Choque séptico e Outros. Hd ainda uma variavel que categori-
za a infec¢do como comunitdria ou hospitalar.

RESULTADOS

Ao abrir a pasta de trabalho, verifica-se na parte superior
12 botdes sequenciais que ddo acesso imediato a cada més para
entrada dos dados, seguidos por trés botdes que dao acesso a:
uma planilha de analise consolidada e calculo automatico dos
diferentes indicadores - frequéncias, doses didrias definidas,
doses didrias prescritas e custo (PDD-DDD-CUSTO), dias
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Figura 1. Preenchimento da planilha.
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de terapia e duragdo da terapia (DOT-LOT); uma planilha de  correspondentes ao nome do paciente e idade mescladas
resumo trimestral dos indicadores com gera¢ao automatica de  automaticamente. Nesta condi¢do, as colunas referentes
graficos e, por fim, uma planilha de ajuda para nortear os cdl- ao LOT e permanéncia sio marcadas em preto, de forma
culos com descrigao das doses integradas habituais e algumas ~ automatica, ja que a permanéncia e o LOT sao medidas
observagdes de preenchimento a serem seguidas. que se referem ao paciente individualmente. A duragio da
Inicialmente, deve-se selecionar o més de escolha para terapia antimicrobiana (LOT) deve ser somada contando do
o preenchimento dos dados. Cada coluna apresenta um tipo primeiro ao tltimo dia de qualquer antimicrobiano em uso,
de variavel a ser preenchida - o nome do paciente, a idade, 0 nado importando quantos no mesmo dia, e o resultado da
antimicrobiano prescrito, a via de administragdo, a dose didria ~ soma digitado na célula designada. Para melhor manejo, em
total em gramas, sua indicag¢do clinica e tipo de infec¢do. Em  terapias semelhantes podem ser usados os atalhos nativos
seguida, deve ser realizada a identificagdo visual do periodo da planilha eletréonica como: CTRL+C (copiar), CTRL+V
de permanéncia do paciente na enfermaria digitando um “0”  (colar) ou CTRL+Z (desfazer), ou ainda utilizar a al¢a de
(zero), e os dias de uso de cada antimicrobiano digitando um  arraste. (Figura 1).
“X” (xis). Automaticamente, estes dados serdo sinalizados em Ao clicar sobre o botio “FREQUENCIA” sio
amarelo e gerados o tempo de permanéncia do paciente na  apresentados, automaticamente, o consolidado do total de
enfermaria, a dosagem total do antimicrobiano administrado  pacientes acompanhados, da distribuicdo dos pacientes em uso
(em gramas) e seu DOT (Figura 1). de antimicrobianos, das vias de administra¢do, dos antimicro-
Cada linha faz referéncia a UM tnico antimicrobiano  bianos prescritos e suas respectivas classes, do tipo de infecgdo
prescrito, com suas respectivas doses e indicagées. Paracada  (comunitaria ou hospitalar) e das indicagdes diagnésticas re-
paciente, os novos antimicrobianos prescritos requerem que  tratadas. Os 3 antimicrobianos e as 3 indicagdes mais frequentes
novas linhas sejam inseridas abaixo, sendo entao, as células  sao sinalizados/destacados, automaticamente (Figura 2).

(o) o) Com) L] (o) o) o) (o) (o (o) (o) (o) () () (o) )

AN | FEv | WAR | e TRIMESTRE | ABR | MAl | JUN 22 TRIMESTRE L] AGO | seT 32 TRIMESTRE OUT | MOV | DEz | 4°TRIMESTRE ANO
TOTAL PACIENTES 55 ] El 172 S 5 56 5 180 S 50 3 61 185 5 62 50 65 187 s 722 =
COM ATM 52 54 56 162 | sazw | a3 51 66 160 | &s | 55 [ 55 173 | s | 54 52 55 161 | 861% | 656 | 90,6%
SEM ATM 3 4 3 10 5,8% 6 5 9 20 1% | s 1 3 12 6,5% 8 B 10 26| 13,9% 68 5,4%
VIAS DE ADMINISTRACAD = B - B - - - B B - = B B B B - - - B - B
VIAORAL 1 o F] 3 0.7% 1 F] 5 8 2,0% 1 4 7 12 2,5% 3 5 3 1 2,5% 32 1,9%
VIAINTRAVENOSO 130 | 150 [ as 431 | 993w | 110 | 125 | 166 | 4on | ssos | 153 | 155 | 164 | 472 | 975% | 257 | 13a | 138 | a9 | ovsw | avas | smax
JAN | FEv | WAR | ISTRIMESTRE | ABR | mMal | JUN 28 TRIMESTRE UL | AGO | ser WTRIMESTRE | OUT | NOV | DEZ | 42 TRIMESTRE ANG
ANTIMICROBIANOS N N N N % N N N N % N N N N % N N N N % N % CLASSES
| AMICACINA V] E] is 0 34 8% 12 ] 0 6% |10 iz 12 7 0% |10 3 5 z 8% 10| ea%
| AMOXICILINA [EV] 0 0 [ 0% 0 [ 0 0% 0 ] 0 0% 0 [ 0 0% 0% Peniclina
MOXICILINA [VO) 0% 0 0% 0 0% 0% % Peniciling
XICILINA + CLAVULANATO (EV) 0% 0 0% 0 X 0% 0% Peniciina
[_AMOXICILINA + CLAVULANATO (W) 0% 0 ).0% 0 3 0% 0% Penicilina
PICILINA [EV) 0% 0 ,0% 0 X 2% 1% Penicilina
IPICILINA VO] 0% 0 ).0% 0 3 ),0%. 0% Penicilina
PICILINA + SULBACTAM (EV) 0% 1 7% 2 i N3 1 Penicilina
ANFOTERICINA B {DESO] (EV] 0% 0 0% 0 X 0% ) , Antifingico
ANFOTERICINA B {LIPO) (EV) 0% 0 0% 0 X \0% o X Antifingico
‘AZITROMICINA [EV] X 1 7% 2 X 5% 11 , Macralideo
AZITROMICINA [VO) [ o 0 o 0,0% 0 o 0 © 0,0% 0 i 1 2 0,4% 0 1 1 2 0,5% & 0,2% Macrolideo
CEFALEXINA VO] [ o 0 o 0,0% 0 0 0 0 0,0% ] 0 0 0 0,0% 0 [ 0o [ 0,0% ) 0,0% Cefalosporina 1¢ geragio
CEFALOTINA (EV) s 3 4 iz 2,6% 5 5 5 i 3,7% 3 4 3 ) 2,1% 4 2 0 [ 1,4% 43 2,4% Cefalosporina 1¢ geragiio
CEFAZOLINA (EV) 2 o 4 5 1a% 5 1 1 7 1.7% 2 6 3 11 2,3% 5 4 2 12 2.7% 3 2,0% efalosporina 1 geragio
CEFEPIMIE [EV) 1 13 6 E) 7,6% s | 17 16 36 88% | 13 i 1z 36 T4% | 16 is 18 S0 | 11ew | 155 | sa% Cefalosporina 4¢ gerahio
| ceFoTARIMA (V] o 0% 0 0% 0 o, o 0 0,0% o 0,0% efalosporina 3¢ geragio
CEFTAZIDIMA (EV) 1 2% ] 0% 0 0, [ [1] 0,0% 1 0,1% Cefalosparina 3¢ geradio
| CEFTRIAXONA (EV) 1: 1 1% 28 8% | 1 1 38 7, 14 14 2 7.3% 15 | 71% efalosporina 3¢ geragdo
CIPROFLOXACING [EV] 1% 7 7% ) 4% F 5% Quinolona
| CIPROFLOXACING [VO) 0% 0 0% 1 2% 1 1% Quinolona
‘CLINDAMICINA [EV] 4% 12 5% 2 3 7 13 3% 71 0% Lincosamida
| cLINDAMICINA [VO) 0% o 0% 0 X 1 2% 1 1% Lincosamida
ERTAPENEM (V] 0% 1 2% 0 X 0 0% 1 1% Carbapenémico
FLUCONAZOL (EV) 4 12 15 32 7.4% 3 3 s a7 4,2% s s s 25 52 | 10 . 5 20 4,5% ) 5.3% Antifiingico
FLUCONAZOL (VO] [ o 0 o 0,0% o 1 El 1 10% o 0 E El 0,5% 0 1 o 1 0,2% g 0,5% Antifingico
GENTAMICINA (V] 1 o o 1 0.2% o o 2 2 0,5% o 2 E] s 1,0% o s 2 E] 3,0% 21 1.2%
IMIPENEM + CILASTATINA (EV] 4 3 G g 7% 5 1 7 1 3,5% 3 2 3 H 17% 1 1 3 5 11% a5 2,5%
LEVOFLOXACINO (EV) o o o o 0,0% o o 0 o 0,0% o o o o 0,0% o o o o 0,0% o 0,0% Quinolona
=T ™ ™y o Y ry E r Py Buiool
LINEZOLIDA [EV} 0% 0 0 0% 0 ) 0% (] 0 0 0% 0 0% [ i
LINEZOLIDA VO, 0% 0 0 0% 0 0% 0 0 [ 0% 0| om%
MEROPENEM (EV) 2 5 '2,6% FI ) L 0% 36 7 112 1% 36 28 94 A% 390 | 22.1% (&
METRONIDAZOL (EV) 8% 1 1 9% 8 1% ] s 0% a2 5% Nitroimidazolica
METRONIDAZOL (VO) 5% 1 ),5% 0 ) 6% 1% 1. ), 7% Nitroimidazélico
MICAFUNGINA (EV) 0% 0 0% 0 2% 0% 1% Antifingico
MOXIFLOXACING (£V] 0% 0 0% 0 0% 0% 0% Quinolona
MOKIFLORACING (VO) 0% o 0% 0 0% 0% 0% Quinolona
OXACILINA (EV) ¥ 0 0% 0 0% 0% 1% Peniciina
OXACILINA (VO] 0% o 0% 0 0% 0% ,09% Penicilina
PIPERACILINA + TAZOBACTAM (EV) [ 3 5 e 18% 2 5 0 7 17% 0 G 1 17 3,5% 6 z 7 15 3,4% a7 2,7% Peniclina
POLIMIXINA B (EV] 7 5 i1 27 6.2% 6 8 i1 % 61% | 12 9 8 29 6,0% 3 7 10 B 5,2% s | 59% Folimixina
SULFAMETOXAZOL + TRIMETORRIMA [EV] [ 1 1 2 0,5% 0 z 3 5 1,2% 1 1 z 4 0,8% 2 1 2 5 11% 16 0,9% Sulfonamida
SULFAMETOXAZOL + TRIMETOPRIMA [VO] 0 o 1 1 0,7% 0 o 2 z 0,5% 1 2 1 2 0,8% 0 1 0 1 0,2% B 0,5% Sufonamida
TEICOPLANINA (EV) s s 7 3 5.3% 7 5 8 0 4,5% 3 7 3 16 3,3% 10 6 6 2] 5.0% 81 4,6%
TIGECICLINA (EV] 0 [] [ [] 0,0% [ 0 0 ] 0,0% 4 1 4 9 1,9% 2 2 [ 4 0,9% 13 0.7% Gliclcicling
VANCOMICINA (EV) Fi] 1B 27 [ B | » | 1o 37 ) 166% | 30 21 7 72 18.9% | 4 2 5 &7 s | w5 | 156k i
TOTAL 131 | 150 | 1 ey = | 17 | i) = 154 | 159 | 1711 | ase = 160 | 133 | 11 | <a0 1767 -
[nreccao [ on [ rev [ wom | =mamesiee T TRIVESTRE S TRIMESTRE T TRIVESTRE
| COMUNITARIA o [0 [ = 2 | a7% 43 | 105% 8¢ | 194% | 33 | 12 | 16 | 61 | 139%
| HOSPITALAR | 130 130 | 131 | 351 | s0.3% | 11 137 | 128 | 306 | 835% | 128 | 133 | 128 | 350 | s0.6% | 127 | 127 | 125 | 373 | 861% | 1526 | s6.a%
N | rev [ mar | ieTRimesTRE | AsR | ma | Juw 22 TRIMESTRE L [ AGo [ seT 32 TRIMESTRE our [ wov | oez 42 TRIMESTRE | ANO
INDICACAO DIAGNGSTICA N N N N % N | N N N % N [ N N % N N N N % N %
PROFILATICO CIRURGICO 1 s g 2 8,3% 1 6 1 24 29% | 14 9 z 31 7,7% 16 7 2 25 7.0% us | 79%
INFECCAD DO SITIO CIRORGICO 3 1 4 B 2,3% B a 3 5 3,9% 5 2 [ 7 1,7% 6 s s 13 5,3% a5 3,3%
INFECCAO URINARIA 5 o 0 5 La% B E] 11 ) 5,05 H 11 o) ) Ga% | 17 ] 7 a2 1,75 52 6,1%
TusvD o o o o 0,0% o o 0 o 0,0% o o o o 0,0% o o o o 0,0% 0 0,0%
INFECCAD RESPIRATORIL a1 0 a3 134 | saow | 28 | aa 56 138 | e | a7 [ 4 153 | a78% | 25 7 E 74| o006% | ass | szaw
(S [PV sem Cultura fcomica) o o ° o 0,0% 0 o 0 o 0,0% o o o 0 0,0% o O 0 0 0,0% 0 0,0%
8 PAV com Cultura {+). 0% 0 ), 0% 0% ,0% 03
w1 [ INFECCAO CARDIOVASCULAR 0% [ 0% 0% 0% 0
S [(INFeCCED ABDOMINAL 0% 2 5% 0% 1% 4
~ [InFECCAO DOSNT 7% 12 1% 5% 4% 7"
INFECCAD DE PELE/PARTES MOLES. 1% 18 7% 7% 1 3% 7 5
INFECCAO OSSEA/ARTICULAR 8% o 0% 0% 0% 2
|| inFecCAo Do siTio DE INSERGAD DE cve 0 0% 0 0 0% 0 0,0% 0 ) 0.0% 0 0%
1PCS-CVC sem Cultura 0 0% 0 [ 0% [ 0,0% 0 [ 0,0% 0 0%
1PCS CVC com Cultura (-] 1 1 1% 7 12 1% a 4% | 22 z 7| 1w 55 %
SEPSE CLINICA 6 1 2 2% B 21 5% | 14 1 7,4% 8 1 26 7.2% £ 6%
1 | SEPSE FOCO URINARIO [} 1% ) 5 3% 3 3,0% 1 3 0,8% 2 5%
& [ sepst FocopuLmonar e} I 3 35 10,2% 3 | 17 5 > 6,5% I3 10 5] 57 1% | 19 7 5 =2 8,9% 150 | 10,0%
{3 | SEPSE FOCO CARDIOVASCULAR [ ] [ ) 0,0% ) ] 0 [ 0,0% ] 0 [ [ 0,0% o [ o o 0,0% 0 0,0%
SEPSE FOCO ABDOMINAL o o 4 4 11% o 2 a 6 1,6% 7 5 o 16 a0 | 10 o o 10 2,8% 36 2,4%
SEPSE FOCO PELE/PARTES MOLES B 10 1 2 6.2% 5 3 0 B 2,1% o 2 o 2 0,5% 0 @ 0 [ 1,1% 36 2,4%
| | SEPSE FOCO GSSEC/ARTICULAR [ ] 0 [ 0.0% o [ 0 [ 0,0% ] 0 [] 0 0,0% 0 [ o [ 0.0% 0 0.0%
‘CHOQUE SEPTICO 17 18 B S8 a% | 17 | 26 2 &7 1,5% | 21 13 14 a8 | 119% | 10 15 30 S5 | 1s6% | 25 | 153%
OUTROS [ o 0 o 0.0% 0 0 0 o 0,0% 0 0 0 0 0.0% [ o o o 0.0% 0 0.0%
TOTAL 12 | 119 | 353 - 101 | 104 | 157 | 3m - 145 | 137 | 123 | 08 - 124 | 108 | 107 | 359 - 1299

Figura 2. Consolidado das frequéncias.
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O botdo “DDD-PDD-CUSTO” mostra as taxas de doses ¢ definido periodicamente pela Organizagdo Mundial de Saude
didrias definidas, doses didrias prescritas e o custo anual, to- e a coluna referente aos CUSTOS que dependem dos precos va-
dos calculados automaticamente a partir dos dados digitados  riaveis pagos por cada grama do antimicrobiano, para que os
mensalmente. Ficam abertas para digitacdo livre a coluna célculos automaticos possam ser atualizados de acordo com os
referente ao valor do DDD padréo de cada antimicrobiano que  novos valores de DDD e precos dos antimicrobianos (Figura 3).

JAN FEV MAR ABR MAI JUN s AGO SET out NOV DEZ t reecuenan { o00.#00- ooraor nesunto avon
on || Fev [ waw [remmesee] WAL_| JUN | TRIMESRE] JUL | AGD | SET | seTRIMETRE] OUT | Mo | Dez | aeTametRE AND
ANTIMICROBIANOS [OMS) p|raxaoon| TAxADDD o0D|TaxA000| TAXADDD [TaxaDDO|vAXADDDTAXA0DD| TAXADDD |TaxA DDO|TAXA DOD|TAKA DDD| TAKADDD Dc“(;m'“ raxanon | PP | custo-rs (e | custoamus

AMICACINA (EV) 1,00 0 130 120 21 145 91 77 104 103 109 114 108 29 28 54 58 859,00 88 0,87 RS ,00
AMOXICILINA [EV] 3,00 0 0 0 0 0 o o o 0 ) 0 0 o 0 0 o 0,00 0 0,00 RS,00
AMOXICILINA [VO] 1,50 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 [ 0,00 0 0,00 RE,00
AMOXICILINA + CLAVULANATO (EV) 3,00 o 1] ] ] 1] [1] o o ] o o o ] o o o 0,00 o 0,00 RS,00
AMOXICILINA + CLAVULANATO (VO) 1,50 0 0 ] ] o o o o ] o o o ] o o o 0,00 o 0,00 RS ,00
AMPICILINA (EV) 6,00 o 1] ] ] o o o ] o o 0 o ] 10 o 3 48,00 1 6,00 RS ,00
AMPICILINA [VO) 2,00 0 0 ] ] o 0 0 o o o 0 0 o o o o 0,00 0 0,00 R$,00
AMPICILINA + SULBACTAM (EV) 6,00 o o a ] 4 5 15 Py 16 1 0 2 3 18 9 10 448,00 8 8,00 RS,00
ANFOTERICINA B (DESO) (EV) 0,03 o 0 o ] o o o o o o o o ) o o o 0,00 o 0,00 RS ,00
ANFOTERICINA B (LIPO) (EV) 0,03 o 0 ] ] o o o ] ] o o o ] o o o 0,00 o 0,00 RS ,00
AZITROMICINA [EV) 0,50 0 15 ] 5 o 9 7 3 7 6 0 1 o s 7 5 24,00 5 0,39 RS,00
AZITROMICINA [VO) 020 | o o o o o o o o o 5 5 ) o 4 4 3 5,00 2 0,50 7S,00
CEFALEXINA [VO) 2,00 o 0 ] a o o o o o o o o 0 o o o 0,00 0 0,00 RS ,00
CEFALOTINA (EV) 4,00 o 3 16 7 15 17 27 21 16 12 10 12 10 5 o 6 457,00 12 3,60 RS,00
CEFAZOLINA (EV) 3,00 0 0 13 6 13 1 k) 10 ] 25 3 12 18 15 1] 13 300,00 10 2,75 RS,00
CEFEPIME (EV) 200 | o 02 | wr s a1 72 S 51 7 | 42 77 5 nz | ss 3 102 2883,00 74 3,52 75,00
CEFOTAXIMA (EV) 4,00 o 0 ] ] o o o ) o o o o ) o o o 0,00 o 0,00 RS,00
CEFTAZIDIMA (EV) 4,00 0 1 4] 4] o o a 0 o o 0 0 o o 4,00 0 4,00 RS ,00
CEFTRIAXONA EV] 200 0 78 54 3 2 3 0 %% 30 75 &0 25 76 54 &5 1048,00 54 18 RS.00
CIPROFLOXACING (EV] 080 | o 1 s 10 0 0 5 23 1 1L s s s 7 2 5 89,60 ) 0,72 RS,00
CIPROFLOYACING [VO) X o o o 0 0 0 0 o o 0 5 [0 0 2 5,00 X X
CLINDAMICINA EV) ¥ 0 3 2 6 12 17 62 31 7 33 & = 29 18 67 3 667, 8 2. RS
CLINDAMICINA [VO) L [) [ [ 0 [] [0 0 0 0 0 12 0 0 ) 12, Y GEX
ERTAPENEM (EV) X [ o o 0 17 o 5 o o 0 0 0 0 [ 14, X RS,
FLUCONAZOL (EV) ¥ [ 9% | 123 ) 7 8 3 57 | 8 5 6 7 25 5 5% 123, &5 ) RS,
FLUCONAZOL (O] 0.0 | o 0 [ [ 0 ] 15 6 o 0 32 1 0 5 0 F 9,40 5 X RS.00
GENTAMICINA (EV] 02t | 0 0 0 0 0 [ 1 5 o 16 Fil 15 5 51 9 3% 33,60 i3 ¥ RS.00
IMIPENEM + CILASTATINA (EV) 2,00 0 56 40 31 70 a2 59 57 23 5 32 20 16 5 50 25 646,00 33 . RS,00
LEVOFLOXACIND (EV) 0,50 0 0 Q ] o o o 0 ] o ) 0 0 0 o o 0,00 0 X R$,00
LEVOFLOYACING (vO) os0 | o o o o o o o o o o 0 o o o o o 0,00 o 0,00 75,00
LINEZOLIDA [EV} 1,20 0 0 ] a o o o ] '] [ 0 0 0 0 o o 0,00 1] 0,00 RS,00
LINEZOLIDA (VO) 1,20 0 0 ] ] o 0 0 0 o o 0 0 ) o o o 0,00 o 0,00 RS ,00
MEROPENEM [EV] 3,00 & 387 413 263 314 366 53 1 423 426 351 400 411 230 304 336 9645,00 328 2,75 RS,00
METRONIDAZOL (EV) 10| o = 2 10 = 1 5 3 sz 7 5 £ 16 a 18 i 303,00 2 1.0 75,00
METRONIDAZOL (VO) 2,00 o 0 1 ] 3 5 o a4 '] 1 5 2 2 3 15 3 72,00 [ 1,29 RS ,00
MICAFUNGINA (EV) 0,10 0 0 ] ] o o 0 o o 13 0 4 o o o o 1,10 1 0,10 RS ,00
MOXIFLOXACINO (EV) 0,40 0 0 ] ] o o o o o o 0 0 o o o o 0,00 o 0,00 RS,00
MOXIFLOXACING (VO] 0,40 1] 1] 1] 1] 1] [] o ] o 1] 0 0 ] 0 1] o 0,00 o 0,00 RS ,00
OXACILINA (EV) 2,00 0 37 ] 12 o 0 0 ) o o 0 0 o o o o 56,00 3 8,00 RS,00
OXACILINA (VO) 20| o o o o o o o o o o 0 o o o o o 0,00 o 0,00 75,00
PIPERACILINA + TAZOBACTAM (EV) 14,00 0 pal 35 13 2 24 o 15 o 27 50 26 38 12 28 26 2528,00 21 12,00 RS ,00
POLIMIXINA B (EV) 0,15 0 65 26 45 43 65 67 59 8s 38 64 63 42 53 52 a9 81,00 55 0,09 RS ,00
SULFAMETOXAZOL + TRIMETOPRIMA (VO) 2,00 o o 6 2 o o 12 a4 4 El 22 12 o 2 o 1 50,40 5 2,83 RS,00
TEICOPLANINA (EV) 0,40 0 52 89 59 us 27 57 66 37 76 67 60 86 61 70 73 253,60 65 0,36 RS ,00
TIGECICLINA (EV) 0,10 o 0 ] ] o o o 64 1 24 30 22 28 o 17 11,60 12 0,10 RS ,00
VANCOMICINA (EV) 2,00 0 152 272 135 235 180 216 210 225 150 187 187 187 204 148 178 3500,00 179 1,86 RS,00

Figura 3. Consolidado DDD-PDD-CUSTO.

O botao “DOT-LOT” traz as taxas de DOT/1000pd para  disso é possivel ver os valores referentes ao paciente-dia, a taxa
cada antimicrobiano, com sinalizagdo/destaque automdtico LOT/1000pd, e os valores da relagio DOT/LOT (Figura 4).
para os 3 antimicrobianos com maior tempo de uso. Além

JAN FEV MAR JUN L AGO SET out NOV { DEZ FreQuENCIA Lol votior Resumo { Awuoa
AN FEV MAR | teTRMESTRE | ABR ™AL JUN_| zerRmesTRe | UL AGO SET_ | s=tmimeste | our [ DEZ_| atmimesTRE ANO
ANTIMICROBIANOS TaxaDoT [ TaxaDOT | TaxADOT| TAXADOT |TAXADOT|TAxaDOT|TaxapoT| Taxapor | maxapor|maxapor|Taapor| Taxapor |Taxapor|Taxapor |taxapor| Taxapor Dot TAXADOT

AMICACINA [EV) 151 130 120 134 135 51 i 104 103 105 114 108 ) 28 54 58 585 101
AMONICILINA (EV) 0 0 0 0 [] [] ] '] 0 0 [] 0 '] 0 [ [] 0 []
AMOKICILINA (VO) 0 0 0 [ [ o 0 o 0 0 0 [ o 0 [ [ 0 [
'AMOXICILINA + CLAVULANATO (EV] [ o 0 [ [ [ [ [ [ o 0 [ [ [ [ [ 0 o
AMOXICILINA + CLAVULANATO (VO] 0 0 0 0 0 o 0 o 0 0 0 0 o o o o 0 o
AMPICILINA (EV) 0 0 0 0 0 o o [ 0 o 0 0 o 10 o 3 B 1
AMPICILINA (V0] 0 o 0 [ 0 [ [ [ [ o 0 [ [ [ [ [ 0 [
AMPICILINA + SULBACTAM (EV) 0 o 0 [ 10 4 i1 B 12 8 0 7 2 13 7 B 56 3
"ANFOTERICINA B [DESC) (EV] o o o o [ o o o o o 0 [ o o o o 0 o Antifingico
ANFOTERICINA B (LIPO) (EV] 0 0 0 0 0 [ [ [ [ o 0 [ [ o [ [ 0 o Antifingico
AZITROMICINA (EV) 0 15 0 s 0 5 7 s 2 6 0 10 [ 5 7 s 62 & Macrolideo
“AZITROMICINA (VO] 0 [ 0 o 0 o o 0 [ 4 1 2 0 2 2 2 10 1 Macrolideo
CEFALEXINA (VO] [ ) 0 [} 0 [ [ o [ 0 0 [ [ ) o o 0 o Cefalosporina 1° geragdo
CEFALOTINA (EV) 1 B 16 12 19 7 27 21 16 12 10 12 1 5 o 3 127 1 Cefalosporina 12 geracdo
CEFAZOLINA (V) 1 o ] 10 ) 1 s 10 © 5 5 12 ] 15 3 5] 105 1 Cefalosporina 19 geragdo
CEFEPIVE [ 118 102 B 36 a1 72 85 a1 75 a2 77 65 112 as 95 102 820 E Cefalosporina 4¢ geragdo
CEFOTAXIMA (EV) 0 0 0 0 0 o o o 0 o 0 o [ o o o 0 o ina 39 geracio
CEFTAZIDIMA [EV) 0 1 0 [ 0 o o o [ o 0 o o o o o 1 o Cefalosgorina 29 geragdo
CEFTRIAXONA (V) 52 78 B 51 2 34 0 a5 7 20 78 50 2 76 54 s 567 8 Cefalosporina 39 gerago
CIPROFLOXACING (EV] 1 5 5 15 [ 4 65 2 1 11 5 E 5 7 2 5 135 ] Quinolona
CIPROFLOXACING (VO] 0 o 0 0 0 o o o 0 o 0 0 G o o 2 5 1 Quinoiona
CLINDAMICINA (EV] 55 27 E s 10 1z a6 23 21 2 o6 37 36 EE] 50 e 328 = Lincosamida
CLINDAMICINA (VO] 0 o 0 0 [ o o o 0 0 0 0 3 o o 2 5 1 Uncosamida
ERTAPENEM (EV] 0 0 0 ] 0 17 ] 3 0 0 0 0 [ o 0 o o) 1 Carbapengmico
FLUCONAZOL [EV) % 5% 12 a2 32 72 84 63 57 48 59 63 79 ) 65 S8 661 68 Antifingico
FLUCONAZOL {v0] 0 0 0 0 a z 16 & 0 0 38 1 o 5 o 2 a7 5 Antifingica
GENTAMICINA [EV] 13 0 0 H [ ] 16 5 0 18 27 15 45 54 9 36 151 15 i
IMIPENEM + CILASTATINA (EV) 67 5 20 54 70 a2 59 57 23 5 32 20 16 9 50 25 379 ] Carbapenémico
LEVOFLOKACING (EV 0 0 0 0 a o 0 o 0 0 ] 0 o 0 o 0 0 o Quinolona
LEVOFLOXACIND (VO] 0 0 0 0 a [] 0 '] 0 0 ] 0 a 0 1] 0 [] a Quinalona
LINEZOLIDA (EV) 0 o 0 [ a [ o [ 0 0 0 0 1] ] 1] [ 0 ]
LINEZOLIDA (VO] 0 [ 0 0 a [ [ [ [ 0 ] [ [ o [ [ 0 [
MEROPENEM (EV] 361 387 a13 386 314 366 253 311 423 426 351 200 a1l 250 304 3% 3510 358 G &
METRONIDAZOL (EV) 10 28 2 13 25 12 65 33 52 27 6 28 16 4 18 13 214 2 Nitroimidazalico
METRONIDAZOL (vO) 10 0 1 4 10 6 o s o 1 6 2 2 1 20 11 6 6 Nitroimidazaiico
MICAFUNGINA (EV] 0 0 0 0 0 o o [ 0 13 0 £ [ o o o 1 1 Antifingico
MOXIFLOXACING (EV) o o 0 [ [ o o o [ o 0 [ o o o o 0 ) Quinglona
MOXIFLOXACIND (VO] o o 0 o 0 o o o o o o o o o o o o o Quinolona
OXACILINA (EV] 0 5 0 3 0 o o o 0 o 0 o [ o o o 7 1 Pen
OXACILINA (VO] 0 o 0 o 0 o o o [ o [ o 0 o o o 0 o Pan
PIPERACILINA + TAZOBACTAM (EV] o 2 a1 n 2 z o 17 o 32 59 0 a5 FE] B a1 200 E paniciina
POLIMIXINA B (EV) 111 57 130 113 65 57 101 28 134 56 55 a5 62 ] 75 74 502 52 Polimixina
SULFAMETOXAZOL + TRIMETOPRIMIA (EV] 0 11 7 § 0 FT] 17 10 35 G 5 15 25 7 12 15 11 1z Sulfonamida
SULFAMETOXAZOL 4 TRIMETOPRIMA (VO) o o a 1 0 o 12 a 2 3 5] 7 o 1 o o 32 B sulfonamida
TEICOPLANINA (EV) 75 52 ] E 115 il 57 o6 37 75 o7 60 ] 2] 70 73 700 7
TIGECICLINA (V] 0 ) 0 0 0 ) ) ) 64 1 24 30 22 ] o 17 116 1z Gliciciclina
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Figura 4. Consolidado DOT-LOT.
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O botdo “RESUMO” traz o consolidado trimestral do

numero de pacientes acompanhados, o percentual de pacientes
em uso de antimicrobianos e das vias de administragéo, frequ-
éncia e DOT/1000pd para as classes prescritas, as 3 principais
indicagoes diagndsticas (dados varidveis de acordo com os da-
dos coletados), o tipo de infec¢do (hospitalar ou comunitaria),

L) o) L] L) L] [ ) ][0 [

o numero de paciente-dia, dura¢do da terapia (LOT/1000pd),
razdo DOT/LOT e gréficos representativos (Figura 5).

Por fim, o botdo “AJUDA” traz as doses integrais ha-
bituais do uso de antimicrobianos para um paciente adulto
e orientacdes de preenchimento das planilhas auxiliando o
profissional na digitacdo e interpretagdo dos indicadores.
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Figura 5. Resumo dos consolidados.

DISCUSSAO

As planilhas eletronicas, no contexto atual, sdo ampla-
mente utilizadas devido sua acessibilidade e facil manuseio.
A PEISS proporciona, de forma automadtica, a geragdo padro-
nizada de multiplos indicadores qualitativos e quantitativos,
bem como graficos evolutivos do uso de antimicrobianos
em hospitais, uma novidade nesse 4mbito, simplificando as
analises realizadas, propiciando o monitoramento continuo
e embasando as intervengdes especificas, sendo facilmente
aplicavel, bastando um computador com planilha eletronica e
entrada de dados.

A abordagem das etapas descritas no trabalho define
quais dados devem ser inseridos, e quais sdo gerados automati-
camente, de forma a familiarizar o usudrio com a ferramenta.
Cabe destacar que a planilha estd susceptivel a erros, caso o
usudrio nunca tenha tido contato com esse tipo de software. A
utilizagao ampla da PEISS no &mbito dos programas de stewar-
dship ainda precisa ser avaliada para que sua utilidade plena
possa ser determinada. Estudos multicéntricos envolvendo hos-
pitais de diferentes caracteristicas devem ser realizados de modo
a identificar potenciais falhas e oportunidades de aprimoramento

para adaptacéo as variadas condigdes dos hospitais.

Os programas de “stewardship” de ATM serdo fortale-
cidos com a disponibilidade da PEISS como uma ferramenta
poderosa na gestio de antimicrobianos visando a prevengio e
controle de resisténcia bacteriana em hospitais.
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RESUMO

Introdugdo: as infecgdes respiratorias tém uma altissima relevincia no 4mbito hospitalar, como a Pneumonia Associada
a Ventilagdo Mecanica (PAVM) em Unidades de Terapia Intensiva (UTIs). Justificando-se pela necessidade de atualizagdo sobre
a PAVM nas UTIs, contemplando seus principais aspectos, de maneira a nortear os protocolos e condutas profissionais na sua
prevengdo e manejo, sua relevancia se dd por contribuir com achados que sugestionem a redugao do tempo de internagao dos
pacientes e do gasto publico, trazendo beneficios para pacientes, profissionais e gestores. Objetivo: identificar na literatura cien-
tifica os principais aspectos da PAVM em Unidades de Terapia Intensiva (UTIs). Metodologia: revisao integrativa, realizada em
bases de dados e portais, onde foram utilizados os descritores “Pneumonia Associada a Ventilagio Mecanica” e “Unidades de
Terapia Intensiva”, também em suas versdes em inglés, cujos artigos fossem originais, publicados entre 2016 e 2020, nos idiomas
portugués, inglés e espanhol e tivessem versdes e/ou tradugdes diretas para o portugués, onde a coleta foi realizada por dois
pesquisadores independentes. Resultados e discussdo: foram selecionados 31 artigos, divididos em 5 subgrupos: 32% sobre pre-
vengdo da PAVM - pacotes e protocolos, 29% em estudos bacterioldgicos, 26% sdo estudos epidemioldgicos sobre a PAV, 6% trata
de educagdo permanente na prevengao/tratamento da PAV e 5% estudos sobre higiene oral na PAV. Considerag¢des finais: a prin-
cipal estratégia contra a PAVM engloba a prevengio, associada a educagdo permanente, podendo se diminuir significativamente
a sua incidéncia nas UTIs, gerando beneficios em cadeia e consequentemente reduzindo os gastos hospitalares e em subsidios.

Palavras-chave: Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecdanica, Unidades de Terapia Intensiva, Pneumonia.

ABSTRACT

Introduction: respiratory infections are extremely relevant in the hospital environment, such as Pneumonia Associa-
ted with Mechanical Ventilation (VAP) in Intensive Care Units (ICUs). Justified by the need to update the VAP in the ICUs,
considering its main aspects, in order to guide the protocols and professional conduct in its prevention and management, its
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relevance is given by contributing with findings that suggest the reduction of the hospitalization time of patients. patients and
public spending, bringing benefits to patients, professionals and managers. Objective: to identify in the scientific literature the
main aspects of VAP in Intensive Care Units (ICUs). Methodology: integrative review, carried out in databases and portals,
where the descriptors "Pneumonia Associated with Mechanical Ventilation" and "Intensive Care Units" were used, also in their
English versions, whose articles were original, published between 2016 and 2020, in Portuguese, English and Spanish and had
versions and/or direct translations into Portuguese, where the collection was carried out by two independent researchers. Results
and discussion: 31 articles were selected, divided into 5 subgroups: 32% on VAP prevention - bundles and protocols, 29% on
bacteriological studies, 26% are epidemiological studies on VAP, 6% deals with continuing education in prevention / treatment
VAP and 5% studies on oral hygiene in VAP. Final considerations: the main strategy against VAP includes prevention, associated
with permanent education, and its incidence in ICUs can be significantly reduced, generating chain benefits and consequently
reducing hospital and subsidy expenses.
Key-words: Pneumonia Ventilator-Associated, Intensive Care Units, Pneumonia.

RESUMEN

Introduccion: las infecciones respiratorias tienen una relevancia muy alta en el &mbito hospitalario, como la Neumo-
nia Asociada a Ventilaciéon Mecanica (NAV) en las Unidades de Cuidados Intensivos (UCI). Justificada por la necesidad de
actualizacion sobre la NAV en las UCI, contemplando sus principales aspectos, con el fin de orientar protocolos y conductas
profesionales en su prevencion y manejo, su relevancia se debe a su aporte a hallazgos que sugieran una reduccién de la estancia
de los pacientes .pacientes y gasto publico, trayendo beneficios a pacientes, profesionales y gestores. Objetivo: identificar en la
literatura cientifica los principales aspectos de la NAVM en Unidades de Cuidados Intensivos (UCI). Metodologia: revision
integradora, realizada en bases de datos y portales, donde se utilizaron los descriptores “Pneumonia Associated with Mechanical
Ventilation” y “Intensive Care Units”, también en sus versiones en inglés, cuyos articulos fueron originales, publicados entre
2016 y 2020, en portugués, inglés y espafiol y cont6 con versiones y/o traducciones directas al portugués, donde la recoleccién
de datos fue realizada por dos investigadores independientes. Resultados y discusion: Se seleccionaron 31 articulos, divididos
en 5 subgrupos: 32% sobre prevencién de NAV - paquetes y protocolos, 29% sobre estudios bacterioldgicos, 26% son estudios
epidemioldgicos sobre NAV, 6% tratan sobre educacion continua en prevencion/tratamiento de NAV y 5% estudios sobre higiene
bucal en NAVM. Consideraciones finales: la principal estrategia contra la NAVM engloba la prevencién, asociada a la educacion
permanente, que puede reducir significativamente su incidencia en las UTI, generando beneficios en cadena y consecuentemente

reduciendo gastos hospitalarios y subsidios.

Palabras clave: Neumonia Asociada a Ventilacion Mecdnica, Unidades de Cuidados Intensivos, Neumonia.

INTRODUCAO

A Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecénica, do-
ravante PAVM, é um dos tipos de infec¢do nasocomial mais
presentes em Unidades de Terapia Intensiva (UTIs), derivada
da pneumonia propriamente dita, foi a principal causa de
infecgdo nasocomial em UTIs adulto no Brasil, no ano de 2017.
Em relagdo a epidemiologia da PAVM no Cear4, ela foi notifi-
cada em 84% dos hospitais com leitos de UTI adulto no ano de
2017, sendo o 8° estado que mais notificou a patologia. Em uma
média de 71,1 % das notificacdes nacionais no mesmo ano."

O risco dessa ocorréncia é proporcional ao tempo de
permanéncia em VM, sendo de 1% & 3% de chance para cada
dia. Sendo a variagao da incidéncia diretamente ligada a fatores
como o tipo de populagdo, critérios diagnosticos e tipo de UTI
em que o paciente se encontre, podendo variar entre 7% e 40%.’

Essas infecgdes respiratdrias tem uma altissima relevan-
cia no ambito hospitalar, onde, devido a constante necessidade
de antimicrobianos de largo espectro, de exames comple-
mentares e da demanda de profissionais, ainda tem o tempo
de internagdo, que pode sofrer um acréscimo de até 12 dias,
gerando em uma internagdo prolongada e resultando em um
grande gasto para a saude publica, em uma estimativa de até
40.000 dolares por caso.>*

A PAVM pode ocorrer tanto até 72 horas pos-extubagio,
sendo considerada tardia, quanto nas primeiras 48 horas da
intubagao, neste caso, considerada precoce, e, se ja ndo estiver
em incubagio no periodo da admissao do paciente. Nessa pers-
pectiva, ela demanda diversos cuidados assistenciais e recursos
hospitalares, entre esses cuidados, estdo a VM, bem como a
assisténcia em relagdo ao seu manejo e a assisténcia em relacao
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ao plano de tratamento, que tem que ser multiprofissional.>**

Dentre os fatores de risco para a PAVM estdo o coma
ou baixo nivel de consciéncia, a intuba¢io e/ou reintubagio, a
presenca de doengas pulmonares prévias, uso de drogas imu-
nossupressoras, tempo prolongado de VM, baixo pH gastrico,
aspiracdo de secre¢des contaminadas, entre outros, bem como
a idade avangada, que é um agravante para todas as condi¢des
supracitadas.’

Algumas maneiras de se evitar a PAVM incluem uma
constante vigilancia microbiolégica, redugao da polifarmacia,
principalmente em relagdo aos antimicrobianos profilaticos,
institui¢do de protocolos de preven¢ao, como a elevacao da
cabeceira a 30° e a higiene oral regular, entre outros.°

Para guiar o presente estudo, foi elaborada a seguinte
questdo norteadora: “quais os principais aspectos apresentados
na Pneumonia Associada a Ventilacdo Mecanica Invasiva em
Unidades de Terapia Intesiva diante de condultas e protocolos
adotados pelos profissionais de saude?”

O presente estudo justifica-se diante da necessidade
da atualizacdo sobre a Pneumonia Associada a Ventilac¢do
Mecénica (PAVM) no 4mbito das Unidades de Terapia Inten-
siva (UTIs), contemplando todos os seus principais aspectos
inerentes a esta modalidade assistencial, de maneira a nortear,
de acordo com os achados mais relevantes, os protocolos e con-
dutas profissionais na prevengdo e manejo da PAVM em UTIs.

A relevancia dessa temdtica para a drea da saude, se
da por contribuir para a indicagdo das melhores condutas,
protocolos e tratamentos, trazendo possiveis achados que
sugestionem a reducdo do tempo de internagdo dos pacientes
e, consequentemente, do gasto publico, como também por po-
tencializar a eficdcia e objetividade dos processos de trabalho,




trazendo beneficios para pacientes, profissionais e gestores.

O presente estudo tem como objetivo identificar na
literatura cientifica, os principais aspectos da Pneumonia Asso-
ciada a Ventilacdo Mecénica (PAVM) em Unidades de Terapia
Intensiva (UTIs).

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa realizada a partir
de artigos indexados em bibliotecas virtuais, das quais foram
utilizadas as bases de dados Scientific Electronic Library
Online (SciELO), Physiotherapy Evidence Database (PEDro),
Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS), Medical Literature Analysis and Retrieval System
Online (MEDLINE) e o portal Biblioteca Virtual em Satde (BVS).

A estratégia de busca incluiu apenas artigos originais,
publicados entre 2016 e 2020, nos idiomas inglés, espanhol e
portugués, que dispdem de uma tradugdo ou versdo em portu-
gués como critérios de inclusao.

Como critérios de exclusao estdao os artigos que nao se
referem ao tema do estudo; que ndo dispoem de texto na integra,
que ndo dispdem de uma versdo em HTML, passivel de tradugio.

Os descritores ultilizados foram “Pneumonia Associada
a Ventilagdo Mecanica”, “Unidades de Terapia Intensiva”,
“Pneumonia, Ventilator-Associated” e “Intensive Care Units”,
segundo os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) forneci-
dos pela BVS.

Um adendo, para melhor reproduc¢io independente do
trabalho, seria especificar que no portal MEDLINE, por haver
uma dificuldade em filtrar os artigos segundo os critérios
de inclusdo, gerando um numero impraticavel de artigos,
foi necessario se fazer a busca através do portal BVS - Brasil
(que s6 permite busca com DeCS em inglés), isolando apenas
os artigos em MEDLINE, através da filtragem. J4 os artigos
encontrados no portal BVS - Regional, foram os considerados
para o N propriamente encontrado em BVS sendo permitido
pelo portal regional apenas a busca de DeCS em portugués.

Na base de dados SciELO, com a combinagdo dos DeCs
“Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecanica” e “Unidades de
Terapia Intensiva”, associados a filtragem que delimitou os anos
de 2016 a 2020 e a selegdo apenas de artigos originais, foram
encontrados 9 artigos, dos quais 1 foi excluido pelo titulo in-
compativel, sobrando 8 artigos. Com a mesma filtragem, usan-
do a combinac¢do das DeCs “Pneumonia, Ventilator-Associated”
e “Intensive Care Units”, foram encontrados 22 artigos, dos quais,
4 foram excluidos pelo titulo e 7 por duplicacdo, sobrando 11
artigos, logo nessa base de dados foram considerados 19 artigos.

Na base de dados PEDro, tanto com a combinac¢do das
DeCs “Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecanica” e “Uni-
dades de Terapia Intensiva”, quanto com a combinag¢ao das DeCs
“Pneumonia, Ventilator-Associated” e “Intensive Care Units”, ndo
foi encontrado nenhum artigo, com e sem filtragem.

Na base de dados LILACS, com a combinagdo dos DeCs
“Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecénica” e “Unidades
de Terapia Intensiva”, associados a filtragem que delimitou os
anos de 2016 a 2020 e a selegdo apenas de artigos originais,
foram encontrados 14 artigos, dos quais 2 foram excluidos
pelo titulo incompativel, 1 por resumo incompativel, 2 por ndo
disponibilizarem o texto na integra, 1 por ndo ser passivel de
tradugdo e 2 por duplicagao, sobrando 6 artigos. Com a mesma
filtragem, usando a combinac¢ao das DeCs “Pneumonia, Venti-
lator-Associated” e “Intensive Care Units”, foram encontrados
12 artigos, dos quais 1 foi excluido pelo titulo incompativel, 1
por ndo disponibilizar o texto na integra, 1 por ndo ser passivel
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de traducio e 9 por duplica¢do, ndo sobrando nenhum artigo,
logo nessa base de dados foram considerados 6 artigos.

No portal BVS - Regional, com a combinagao dos DeCs
“Pneumonia Associada a Ventilagio Mecanica” e “Unidades
de Terapia Intensiva”, associados a filtragem que delimitou os
anos de 2016 a 2020 e a selegdo apenas de artigos originais, fo-
ram encontrados 10 artigos, dos quais 1 foi excluido pelo titulo
incompativel, 1 por ndo disponibilizar o texto na integra, 1 por
ndo ser passivel de tradugéo e 5 por duplicagédo, sobrando 2 ar-
tigos. Com a mesma filtragem, usando a combinagdo das DeCs
“Pneumonia, Ventilator-Associated” e “Intensive Care Units”,
foram encontrados 3 artigos, dos quais 2 foram excluidos por
nio disponibilizarem o texto na integra e 1 por duplicagio,
nao sobrando nenhum artigo, logo nessa base de dados foram
considerados 2 artigos.

Como supracitado, a base de dados MEDLINE nio
dispde de filtragem, logo, ao ser lancada as combinagdes tanto
em inglés quanto em portugués, foi encontrado um nimero
impraticavel de artigos, logo, a alternativa foi realizar a busca
através do portal BVS - Brasil e langar mao da alternativa de
filtragem exclusiva na base de dados MEDLINE e com a subfil-
tragem dos anos de 2016 a 2020 e de apenas artigos originais.

Nessa perspectiva, com a combina¢io dos DeCs
“Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecanica” e “Unidades
de Terapia Intensiva”, associados as filtragens acima, néo
foi encontrado nenhum artigo, pois a plataforma sé permite
pesquisa em idioma inglés. Com a mesma filtragem, usando
a combina¢ido das DeCs “Pneumonia, Ventilator-Associated”
e “Intensive Care Units”, foram encontrados 14 artigos, dos
quais 9 foram excluidos por nio disponibilizarem o texto na
integra e 1 por duplica¢éo, sobrando 4 artigos, logo nessa base
de dados foram considerados 4 artigos.

Em resumo, apds a coleta nos portais e bases de dados
supracitados, realizada por dois pesquisadores independentes,
foram encontrados 84 artigos, onde, 9 foram excluidos por
incompatibilidade do titulo com a temadtica, 1 apds leitura
do resumo, que também ndo correspondia com a tematica
no presente estudo, 15 por ndo disponibilizarem o texto na
integra, 3 por ndo haver nenhuma maneira de se traduzir para
o portugués e 25 por duplica¢do, restando assim, 31 artigos a
serem considerados no presente estudo.

Os 31 artigos encontrados foram divididos em 5 sub-
grupos com temas especificos, a saber, “Preven¢do da PAVM
- Pacotes e Protocolos” (10 artigos), “Estudos Bacterioldgicos
sobre a PAVM” (9 artigos), “Estudos Epidemioldgicos sobre
a PAVM” (8 artigos), “Educagdo Permanente na Prevengio/
Tratamento da PAVM” (2 artigos) e “Estudos sobre a higiene
oral na PAVM” (2 artigos) . Apds essa divisdo, cada subgrupo
com seus artigos correspondentes foi relido e contextualizado
de acordo com cada tema.

Os dados foram organizados uma planilha do Microsoft
Excel 2016, ap0s a leitura dos artigos selecionados e a extragdo
dos seus dados principais.

A presente revisdo integrativa assegura os aspectos éti-
cos, garantindo a autoria dos artigos pesquisados, ultilizando
para citagdes e referéncias dos autores as normas estabelecidas
no formato Vancouver.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Dentre os 31 achados que se enquadraram nos critérios
de inclusdo e exclusdo, foram identificados padrdes que leva-
ram a sua divisdo em 5 subgrupos como exemplificado a seguir.




Grafico 1. Divisdo percentual dos subgrupos.

1 A Prevengdao da PAVM - Pacotes e Protocolos

Os achados sobre a prevencdo da PAVM, em grande
maioria foram sobre a instauragdo de pacotes (bundles) e pro-
tocolos que visavam padronizar praticas preventivas especificas,
na tentativa de se reduzir o nimero de infecges por PAVM.

Alecrim et al. (2019), discorrem sobre um pacote que
consistia em avaliar a sedagdo e sua possivel reducio diaria-
mente, o que foi aderido pela maioria da equipe participante
do estudo, juntamente com a troca do circuito a cada 7 dias,
porém a manutengdo da pressdo do cuff entre 20 e 30 cmH20
nao foi tao bem aderido pela equipe. Ainda assim, constatou-se
que quanto maior a adesdo dos profissionais ao pacote de pra-
ticas, menor foi o risco de PAVM, porém nio foi significativo
do ponto de vista estatistico. O que leva a reflexdo de que a
manutengdo do cuff possa ter um peso importante.’

O que se observa na vivéncia pratica é que embora os
profissionais tenham a consciéncia da necessidade das medi-
das de prevengdo da PAVM, ainda falta um acompanhamento
mais incisivo em relagdo ao cumprimento das medidas, bem
como um alinhamento com toda a equipe em relagdo ao dever
de cada um no combate & PAVM.

Nessa perspectiva, Coelho et al. (2020) também consta-
taram que ao implementarem um pacote de cuidados, os pro-
fissionais evidenciaram a manutengdo do cuff e a interrup¢io
didria da seda¢do, novamente com menor énfase no cuffdo que
em outras praticas, acrescentando a aspira¢do subglética na
prevencdo da PAVM, que foi o item mais aderido pela equipe.
Em suas consideragdes reconheceram uma lacuna na imple-
mentagao de pacotes, que diz respeito ao tempo de resposta
para a diminui¢do da PAVM, que acaba sendo a longo prazo.?

No dia-a-dia das UTIs, percebe-se que a manutengdo
da pressdo do cuff é algo que precisa ainda ser abordado, pois,
¢ comum a indagagdo da fungdo do cuffometro por parte da
equipe, o que revela a falta de conhecimento sobre a necessida-
de de se monitorar e ajustar o cuff ao longo do dia.

Um desafio ainda encontrado nas UTIs menos equipa-
das, principalmente no contexto da COVID-19, onde é comum
o surgimento de leitos de UTI adaptados em enfermarias e/ou
locais de certa forma improéprios devido a necessidade de assis-
téncia intensiva, é a ndo existéncia do cuffometro nas unidades,
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PROTOCOLOS

EDUCACAO PERMANENTE NA
PREVENGAO/TRATAMENTO DA
PAVM

m ESTUDOS EPIDEMIOLOGICOS SOBRE
A PAVM
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m ESTUDOS SOBRE A HIGIENE ORAL
NA PAVM

Fonte: Desenvolvido pela autora.

levando os profissionais a ajusta-lo com seringas, o que néo é
fidedigno, pois ndo da pra saber em quanto esta a insuflagdo,
podendo, na maioria dos casos, gerar uma hiperinsuflagéo, o
que também é prejudicial ao paciente.

Em suma, os achados concordam que a aplicagdo de
pacotes é vidvel, importante para a equipe e pacientes e de fato
eficaz para se diminuir a incidéncia de PAVM, evidenciando
uma adesdo significativa pelos envolvidos e enfatizando a
grande importancia da equipe multiprofissional e a implemen-
tagdo nao sé dos pacotes, mas do investimento na educagido
continuada.’"

Em contrapartida, alguns estudos evidenciaram um au-
mento na incidéncia de PAVM péds-implementagio de pacotes,
porém, sem refutar os estudos que comprovaram sua eficécia,
pois, os trabalhos que apontaram esse aumento justificam que
a possivel causa foi a constante rotatividade dos profissionais,
que ndo acompanhavam os protocolos instituidos, juntamente
com a falta de insumos somada a falta de supervisdo por parte
dos implementadores, onde se evidenciou que a mesma poten-
cializa a adesdo pelos profissionais.>*"

J4& Khammas e Dawood (2018) focaram seu estudo na
eficdcia da traqueostomia precoce para a prevencdo da PA-
VM, que nido mostrou impacto significativo na diminuigao
da incidéncia, no entanto, foi significativamente benéfica na
diminui¢io do tempo de VM, bem como no tempo de sedagdo,
diminuindo os riscos da falha de desmame, como por exemplo
a reintubac¢do.”

2 Educagao Permanente na Prevenc¢do/Tratamento da PAVM

Embora alguns estudos evidenciem que a aplica¢do dos
pacotes de praticas ndo funcionou, em alguns casos, por falta
de adesdo da equipe, Branco et al. (2020) concluiram que o fato
de se aplicar um pacote associado a educagdo continuada, em
si, ja aumentam a adesdo pelos profissionais envolvidos, oca-
sionando na diminuigdo da incidéncia de PAVM.'¢

Também foi enfatizado que ainda hd uma fragilidade
por parte dos profissionais da UTI acerca do conhecimento
dos procedimentos relacionados a preven¢io da PAVM, o que
fortalece a importancia dos pacotes, que ja sdo padronizados
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e, por si so, ja contém as praticas detalhadas, conduzindo de
maneira uniforme a equipe na prevengdo da PAVM."”

Logo, levanta-se uma bandeira vermelha mais uma vez
na questdo da necessidade de uma orienta¢do bastante clara
e objetiva acerca da participagdo de cada profissional, bem
como no registro das praticas em prontudrio, para que se possa
acompanhar mais fidedignamente as praticas realizadas e os
pontos fracos a serem trabalhados.

3 Estudos Epidemioldgicos Sobre a PAVM

Jimemez et al. (2019) em estudo realizado em UTIs nos
Estados Unidos, reforcam a ideia de que quanto maior a adesdo
dos pacotes pelos profissionais, menor ¢ a taxa de PAVM por
1000 dias de VM, que em seus achados foi de apenas 2,61, onde
as taxas de adesdo pelos profissionais ficaram entre 98,2% e
100% e as principais causas de internacdo foram respectiva-
mente as doengas cardiovasculares e neurologicas®

Essa reflexdo é bem vinda para se iniciar o tdpico da
epidemiologia, pois evidencia mais uma vez a importancia dos
pacotes associados ao engajamento pleno da equipe.

Em contrapartida, Ribeiro et al. (2018) em estudo rea-
lizado em UTIs no Brasil, ja evidenciaram grande incidéncia
de PAVM (34,4%), porém sem mencionar a taxa de PAVM por
1000 dias de VM, que doravante serd usado como parametro
de comparagio entre os achados. Mesmo assim conserva-se
a importancia de menciona-lo pois evidenciam, junto com
Varén-Veja et al. (2017) e Jimemez et al. (2019) (estudo supra-
citado) que as doencas cardiovasculares foram as principais
causadoras de internacdo.'®*

No entanto, sabe-se que a internacdo hospitalar pode
ter diversos motivos, e generalizando, na vivéncia, pode-se
dizer que a PAVM tem um padréo inicial em doengas levam
ao coma, a insuficiéncia respiratoria ou em situagdes que haja
a necessidade de sedagdo e/ou anestesia geral, como no caso da
maioria das cirurgias. Neste caso, levando a intubagio do pa-
ciente e, isso associado a ndo-pratica das medidas preventivas,
a curto ou longo prazo, pode levar a PAVM.

Lourengone et al. (2019), que implementaram um pacote
de priticas preventivas para PAVM em UTTIs e obtiveram taxas
satisfatérias de adesdo, a saber, o posicionamento do filtro,
cabeceira elevada, manuteng¢do do cuff e higiene bucal com
clorexidina a 2%, associadas ao acompanhamento e refor¢o
continuo da importancia das medidas, levaram a concomitan-
te redu¢ao da PAVM na UTL*

Segundo Viana et al. (2018) que analisaram 2 grupos
distintos, onde, um grupo era composto por pacientes com
PAVM, e o outro s6 tinham pacientes sem PAVM, notaram que
o grupo PAVM teve maior permanéncia na VM e na UTI em
relagdo ao grupo livre de PAVM. Além disso, o grupo PAVM
apresentou mais 6bitos, que ocorreram entre o 16° e 0 20° dia
de internagdo, enquanto que os livre de PAVM, mesmo sendo
mais velhos, tiveram maior indice de alta hospitalar.?

Aqui se enfatiza a importancia do controle e preven¢io da
PAVM, no que diz respeito a mortalidade, bem como o tempo de
internagao, rotatividade dos leitos e gastos ptiblicos com interna-
¢oes e subsidios. Sendo a melhor forma de se executar a partir da
participacdo plena de toda a equipe multidisciplinar, utilizando-
-se de pacotes de praticas bem estabelecidos e de um acompanha-
mento constante pelos profissionais e gestores das unidades.

Walaszek et al. (2018) constataram uma incidéncia de 12,3
PAVMs por 1000 dias de VM na UTI e focaram no diagndstico
microbioldgico, onde os agentes etioldgicos predominantes
causadores de PAVM foram Enterobacteriaceae (32,6%) e
bactérias Gram-negativas ndo fermentadoras (27,6%). No
entanto, o agente causador variou bastante dependendo do
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diagnoéstico: nos casos de pneumonia sem associagdo a VM, os
principais organismos foram os Staphylococcus aureus (21,3%)
e Klebsiella pneumoniae (12,5%) ja nos casos de PAVM a Aci-
netobacter baumannii (23,8%) também foi bastante comum.?

Al-Abdely et al. (2018) constataram que sua taxa basal de
7,84 PAVMs por 1000 dias de VM diminuiu significativamente apés
aimplementagdo de um pacote proprio de prdticas, transformando-
se em uma taxa de 4,74 nas UTIs da Ardbia Saudita.”*

Um estudo realizado em uma UTI Neonatal, dentre
outros achados, evidenciou que dentre as principais doengas
base que resultaram em PAVM estdo a desnutri¢do, cardiopatia
congénita, tempo de VM e os dias de internagéo, principal-
mente em meninos menores que 6 meses. Além de concor-
darem com achados supracitados que indicaram as bactérias
Gram-negativas como as mais frequentes, sendo a taxa de
mortalidade por PAVM de 15%.%

No entanto, algo pouco falado na maioria dos achados
do presente estudo é a importancia da aspiracdo endotraqueal
e das vias aéreas superiores, que devem ser associadas direta-
mente com a manutenc¢ao da pressao do cuff e a higiene oral.

4 Estudos Bacteriologicos sobre a PAVM

Caratto et al. (2017), estudaram a influéncia do reves-
timento com nanoparticulas de titinio comercial padrao e
nano-dopado, ambos inibiram o crescimento bacteriano, sendo
o revestimento nano-dopado o que representou maior atividade
antibacteriana contra Staphylococcus aureus. Esse revestimento
viria a ser uma alternativa para os Tubos endotraqueais.?®

Ranzani et al. (2016) desenvolveram uma técnica baseada
naavaliagdo de bactérias revestidas com anticorpos que podem
melhorar a especificidade da cultura de aspirado endotraqueal,
facilitando a diferenciacdo de patégenos e auxiliando de ma-
neira mais precisa no diagnéstico de PAVM. Concluindo que essa
técnica é econdmica, vidvel e eficaz, minimizando os resultados
falso-positivos e evitando o uso excessivo de antibi6ticos.”

Ja Souza-Oliveira et al. (2016) se aprofundaram na in-
fluéncia da antibioticoterapia em ralagdo & mortalidade e na
importincia de se medicar o paciente de maneira adequada,
com a dose exata de antibidticos, com enfoque no seu ajuste
constante para a func¢io renal, fator esse, indispensavel para se
obter uma resposta clinica adequada ao tratamento da PAVM,
sendo o ajuste incorreto para a fungdo renal o unico fator
independente associado ao aumento da mortalidade, que foi 3
vezes maior que nos casos bem administrados clinicamente.?

Nessa perspectiva, destaca-se a relevancia de estudos vol-
tados para a microbiologia, que podem desenvolver alternativas
extras para o controle da PAVM, seja utilizando-se de materiais
menos suscetiveis & proliferacdo de micrébios, ou no aprofun-
damento de técnicas de identificagdo desses patogenos para que
se tenha uma maior assertividade no tratamento antibiético,
gerando assim uma maior eficacia na resolubilidade da PAVM,
causando o minimo possivel de efeitos deletérios ao paciente.

Souza-Oliveira etal. (2016), ainda apontam que aredu¢ao
da antibioticoterapia e a presenca de bactérias resistentes nao
influenciou a mortalidade, no entanto, discordando de Carcassés
etal. (2016) que defendem a comum prescrigdo de tratamento an-
tibidtico combinado, apontando um baixo indice de mortalidade
e média permanéncia do paciente em VM.*%

Grande parte dos estudos listaram os patdgenos mais
comuns encontrados na PAVM no contexto das UTTs, a saber
Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter
baumanii, Enterobacter cloacae e Pseudomonas aeruginosa.
Os estudos também concordam que a maioria dos patdgenos
encontrados sdo gram-negativos.?>**3*




5 Estudos Sobre a Higiene Oral na PAVM

Estudos entram em concordancia no que diz respeito a
grande necessidade de uma higiene oral satisfatoria no con-
texto da prevengdo da PAVM, Leite et al. (2018) discorrem
ainda sobre necessidade de um Cirurgido-dentista nas UTIs
pedidtricas a fim de reforcar para a equipe a necessidade de
cuidados bucais regulares, auxiliando na adesdo dessa pratica
pelos profissionais.*

Essa necessidade levantada por Leite et al. (2018) se da
principalmente porque, j4 na admissdo, apenas 45,83% dos
pacientes apresentavam higiene bucal satisfatdria, o que indica
que mais da metade deles ja possuem uma pré-disposi¢do a
infecgdes bucais que podem culminar em PAVM.*

Assim como Leite et al. (2018), Souza et al. (2017) con-
cordam com relagdo ao fato de que uma melhoria na higiene
bucal pode diminuir, ndo s6 a PAVM, mas outros tipos de
pneumonia na UTI. Dentre seus achados, 59,37% dos pacientes
apresentaram as mesmas espécies de micrdbios no biofilme
oral e no Tubo Orotraqueal (TOT)?*>3

O que leva a crer que essas infecgdes por eles apontadas
podem ser causadas por uma higiene oral precaria associada a
uma possivel desinsuflagdo do cuff, que permite que os micrd-
bios desgam até os pulmées, gerando assim a PAVM.

CONSIDERACOES FINAIS

Em suma, a palavra de ordem paraa PAVM é a prevengao,
sendo os pacotes de praticas preventivas os principais achados
para cumprir essa fungéo, os protocolos inseridos nesses paco-
tes sdo geralmente compostos por uma série de procedimentos,
que, segundo os achados do presente estudo sdo a elevagao
da cabeceira > 30°, manuten¢io da pressdo do cuff entre 20 e
30 cmH2O0, higiene bucal eficaz e regular, aspiragdo das vias
aéreas, manutencao e troca dos circuitos ventilatorios a cada 7
dias e a interrup¢éo didria da sedagio.

Dentre os patégenos mais comuns encontrados na
PAVM no contexto das UTIs, estao os Staphylococcus aureus,
Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumanii, Enterobacter
cloacae e Pseudomonas aeruginosa. No entanto, os pacotes de
praticas e protocolos pré-estabelecidos associados ao conheci-
mento dos patdgenos sdo s6 o primeiro passo para a prevencao
da PAVM nas UTIs, pois tém de vir associados a educagio
continuada de toda a equipe multidisciplinar e adesdo plena e
continua desses pacotes e protocolos.

Seguindo as orientagdes extraidas dos achados pode-se
diminuir significativamente a incidéncia de PAVM nas UTIs,
gerando beneficios em cadeia, que vdo desde o bem-estar do
paciente, oriundo do menor tempo de interna¢io hospitalar e
de VM, que geram menos sequelas aos pacientes, diminuindo
anecessidade de subsidios a serem proporcionados pelos cofres
publicos, passando pelo melhor desempenho da equipe multi-
disciplinar, gerando maior rotatividade dos leitos de UTI, até a
redugdo dos gastos em saude publica.

O presente estudo encontrou um ntmero limitado de
artigos originais referentes a temdtica nos ultimos 5 anos, o
que coloca em relevancia a necessidade de realizagao de mais
estudos primadrios na drea, a fim de aprofundar cada vez mais
o tema e de se trazer novos achados que contribuam com a
otimiza¢do das condutas e protocolos da PAVM, focando
principalmente no que se refere ao tratamento e indicadores
de morbimortalidade.
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INTRODUCTION

Varicella-zoster virus (VZV) is a double-stranded DNA
neurotropic virus that belongs to the herpes virus family
and can cause two distinct syndromes: primary infection
presenting as varicella, mainly occurring in children without
previous exposure to VZV and reactivation of the latent virus.
The reactivation VZV, that could remain dormant within dor-
sal root ganglia after the patient’s initial exposure to the virus
in the form of varicella, results in herpes zoster (HZ). Herpes
zoster clinically presents with a unilateral, painful, vesicular
eruption usually distributed to one or two adjacent thoracic
dermatomes or cranial nerves.! As it is rarely seen confined
to the upper limbs, few reports of herpes zoster involving the
ulnar nerve exist in the literature, even fewer with necrotic
complications and none associating both.

CASE REPORT

A 45-year-old man seeks care at a basic health unit with
pain in the right posterior cubital region, accompanied
by pruritus, paraesthesia, hyperemia, fever, myalgia and
vesicle-bullous lesions in ulnar nerve topography (Figure 1).
The pain was acute, intense, burning and continuous, which
made it impossible for him to sleep; He was medicated with

Figure 1. Ulnar zoster with necrotic evolution.

Aciclovir 800mg. On the fourth day of treatment, the patient
developed areas of necrosis that followed the ulnar nerve
path. He sought care at a regional hospital and, after a mul-
tiprofessional evaluation, the patient was admitted for clinical
and surgical treatment.
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Upon examination, crusted ulcers, similar to bedsores,
were observed, extending into a dermatomal distribution of
the ulnar nerve. The patient had decreased sensitivity to touch
and paraesthesia in the region. The movements of the fourth
and fifth fingers were not painful, and the range of motion and
strength were preserved. The upper limb did not present any
visible deformity. Tinel and Froment's signs were negative. Ba-
sed on the history and clinical findings, we made the diagnosis
of necrotic ulnar HZ.

Asa previous pathological history, the patient is diabetic,
which may justify reduced immunity. He reports an episode of
chicken pox in childhood and denies other reactivations of the
herpes zoster virus.

Due to the difficulty in the local infrastructure, it was
not possible to culture the lesions and empirically prescribed
ciprofloxacin and metronidazole for 7 days in addition to con-
tinuing treatment with Aciclovir.

After evaluation by the general surgery team, debride-
ment of the lesions was performed. The patient evolved with
an improvement in his general condition. After 14 days the
patient was free of injuries. Two months later, a return visit was
performed and the patient did not complain of post-herpetic
neuralgia and referred total remission.

DISCUSSION

Herpes zoster clinically presents with a unilateral,
painful, vesicular eruption usually distributed to one or two
adjacent thoracic dermatomes or cranial nerves. As it is rarely
seen confined to the upper limbs, few reports of herpes zoster
involving the ulnar nerve exist in the literature, even fewer
with necrotic complications and none associating both. Decre-
ased cell-mediated immunity in immunosuppressed patients
greatly increases the risk of developing herpes zoster.? The
patient’s diabetes could justify the immunosuppression.

J. Infect. Control, 2021 Jan-Mar;10(1):43-44 [ISSN 2316-5324]

There are several serious complications of Herpes Zoster,
including encephalitis, myelitis, neuritis, and acute retinal ne-
crosis. However, the most common and feared is post-herpetic
neuralgia. The pain can persist for months or even years. Only
a limited number of case reports about HZ complicated with
necrosis have been published in the literature so far.*>* In addi-
tion, we assume our case as an exceptional example of necrotic
HZ since the ulnar nerve presentation is rare and was never
reported in association with this uncommon complication.

The most prevalent infectious agent of skin infections
is Escherichia coli, but bacteria of the genera Streptococcus,
Bacteroides, Enterobacter, Staphylococcus, including MRSA,
Enterococcus, Pseudomonas, Corynebacterium, Klebsiella
may be present alone or in combination on cases like this.
Ciprofloxacin and metronidazole have been empirically pres-
cribed to covers that pathogens.”
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ABSTRACT

Tuberculosis is an endemic infectious disease in Brazil, and its most common form of presentation is the pulmonary form;
however, there are several other less frequent forms of presentation that end up having a more difficult diagnosis. Cutaneous
forms, for example, represent about 1-2% of extra-pulmonary occurrences. As Brazil has high rates of tuberculosis, it is necessary
that health professionals are aware of less frequent forms of the disease. We present a clinical case of a 32-years-old female patient
with an unusual form of cutaneous tuberculosis, Erythema Induratum of Bazin.

Key-words: Tuberculosis. Erythema Induratum. Tuberculosis, Cutaneous.

RESUMO

A tuberculose ¢ uma doenga infectocontagiosa endémica no Brasil e sua forma mais comum de apresentagio ¢ a forma pul-
monar; no entanto, existem diversas outras formas de apresentagdo, que por serem menos comuns acabam tendo o diagndstico
mais dificil. As formas cutaneas, por exemplo, representam cerca de 1-2% das formas extra-pulmonares. Como o Brasil possui
altos indices de tuberculose, faz-se necessario que os profissionais de saude tenham conhecimento de formas menos frequentes da
doenga. O artigo em questdo apresenta um caso clinico de uma paciente com uma forma pouco comum de tuberculose cutanea,
o eritema indurado de Bazin.

Palavras-chave: tuberculose. Eritema nodoso, tuberculose cutinea.

RESUMEN

La tuberculosis es una enfermedad infecciosa endémica en Brasil y su forma de presentaciéon mas comun es la forma pulmo-
nar; sin embargo, existen varias otras formas de presentacion, que por ser menos frecuentes acaban dificultando el diagnéstico.
Las formas cutdneas, por ejemplo, representan alrededor del 1-2% de las formas extrapulmonares. Como Brasil tiene altas tasas de
tuberculosis, es necesario que los profesionales de la salud sean conscientes de las formas menos frecuentes de la enfermedad. El articulo
en cuestion presenta un caso clinico de un paciente con una forma poco comun de tuberculosis cutdnea, el eritema indurado de Bazin.

Palabras clave: tuberculosis. Eritema nudoso, tuberculosis cutdnea.
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INTRODUCTION

The occurrences and cutaneous presentations of tuber-
culosis (TB) are uncommon and represent 1-2% of the extra-pul-
monary conditions of the disease. Specifically, Erythema Indura-
tum of Bazin (EIB) is classified as a tuberculid, a hypersensibility
reaction to Micobacterium tuberculosis. It is characterized
by recurrent and painful panniculitis, which begins in the
subcutaneous layer and extends to the most superficial layer
of the skin, forming erythematous-violaceous plaques and
nodules between 1 and 5 cm. In 30% of the cases, they progress
to necrosis and ulceration. The most affected sites are the lower
limbs, but they can also occur in other regions such as the
face. It is usually bilateral and tends to heal and form atrophic
hyperpigmented lesions."

In general, EIB is present at a distance from the infectious
focus, often silently, hindering the etiological recognition. The
fact that tests for the diagnosis of extrapulmonary TB have less
sensitivity and specificity when compared to pulmonary forms
also contributes to the elucidation of the case.>*

Brazil is among the 20 countries with the highest inci-
dence of TB in the world, and for this reason, it most often
deals with extrapulmonary forms of the disease. In 2016, the
incidence of TB in Brazil was 69,509 cases, 68% in men and
81% concentrated in the 15 to 59 age group; however, analyzing
only the cases of EIB, 90% occur in women, usually between 20
and 30 years old.>®

CASE REPORT

The case described was selected from the follow-up
patients at the Integrated Center for Medical Specialties
(CIEM) - sponsored by the Piaui Research Support Foun-
dation (FAPEPI). Female patient, 32 years old, goes to the
dermatology clinic in May 2019, complaining of multiple
painful erythematous subcutaneous nodules, with the pres-
ence of phlogistic signs, located in the lower limbs and trunk,
beginning 2 weeks ago. She denies the presence of fever and
lymphadenopathy. She reported using nimesulide and ibu-
profen for 2 weeks for dental treatment. She denies diabetes,
hypertension and allergies. Long-term smoker.

Among the suspicions of the case are: erythema nodo-
sum related to medications, erythema nodosum related to
leprosy reaction type II or other forms of panniculitis. The
patient denied contact with people with TB and leprosy. Chest
X-ray, Complete Blood Count and Prednisone were prescribed,
80 mg daily for 7 days, followed by 40 mg daily until return,
and Meloxicam 7.5 mg, 1 tablet twice daily, also for 7 days.

Figure 1. Indurated nodule in the lateral region of the
right thigh.

o A. Luz,Renata P. L. Beltréo

Figure 2. Erythematous nodules in the lateral region
of the left thigh.

She returns after 2 months reporting an improvement in
the condition after the start of corticoid administration, but
the patient worsens the lesions after reducing the daily dose,
after the suspension of meloxicam. The chest X-ray result
showed peri-hilar bronchial infiltrate, and laboratory tests:
hemoglobin 12.5 g/ dL; leukocytes 13150 pL; lymphocytes 24
uL; platelets 336000 pL; blood glucose 90 mg / dL; urea 13 mg
/ dL; creatinine 0.69 mg / dL; alkaline phosphatase 67 U / L;
glutamic oxalacetic transaminase 13 U / L; glutamic pyruvic
transaminase 14. antinuclear factor and Anti-Streptolysin O
negative. Due to the radiographic result, the possibility of a
case of atypical pneumonia was raised and empirical treatment
was started with azithromycin and levofloxacin. As the nodu-
lar lesions continued, a biopsy of the nodule in the left thigh
was requested and prednisone was prescribed, 40 mg daily and
meloxicam, 7.5 mg daily for 10 days.

The anatomopathological examination showed lobular
and septal panniculitis with neutrophils and necrosis. The pos-
sible diagnoses raised were: EIB, neutrophilic lobular panniculitis
or infectious panniculitis. The conduct after this result was cef-
triaxone, 1g for 7 days, as an empirical treatment for staphylococci
or streptococci, also tuberculin skin test (PPD) and serology for
human immunodeficiency virus (HIV) were requested.

In the return visit, the patient brought the results of the
exams, both were negative. She reported considerable health
improvement; however, the patient presented a new tumor
with fistulization of serous purulent material in the buttock. Cul-
ture and antibiogram were requested, with no bacterial growth.

After 3 months, she seeks care at an infectious disease
clinic due to asthenia, dizziness, fever and difficulty walking,
presenting nodules of hardened consistency in the right gluteal
region. The patient remained hospitalized for 3 days, using
symptomatic medications; also and a therapeutic test for tu-
berculosis was performed with COXCIP 4 (tablet containing
combined dose of ethambutol, isoniazid, pyrazinamide and
rifampicin), 3 tablets daily.

The patient showed clinical improvement with the pro-
gression of treatment. There was total involution of the existing
lesions and no new lesions. The patient was discharged after 6
months of treatment, as recommended by the Ministry of Health.

DISCUSSION

EIB has nonspecific signs and symptoms that can lead to
diagnostic confusion, with differential diagnoses being leprous
nodular erythema type II, nodular vasculitis, polyarteritis no-
dosa, sarcoidosis, staphylococci and streptococci.?

J. Infect. Control, 2021 Jan-Mar;10(1):45-47 [ISSN 2316-5324]
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The diagnosis of EIB is made by analyzing clinical fin-
dings, epidemiological factors and complementary exams’.
Among the clinical factors, signs and symptoms, the patient's
immune status, associated comorbidities and a history of
allergic exacerbations should be analyzed; among epidemiolo-
gical factors, observe the socioeconomic ones, contact with TB
patients and the incidence of TB in the region where they live
must be observed; the complementary exams to be performed
would be the chest X-ray, PPD and skin biopsy for anatomopa-
thological study.’

In addition to the shared characteristics with other
pathologies, tuberculids are abaciliferous forms, so they re-
present a diagnostic challenge.* Panniculitis can be triggered
by several causes, but when the genesis is due to TB, PPD can
be positive or negative.*” In the case under study, the patient
presented negative PPD, which can be explained by the use of
corticosteroids for a long time. PPD can be used to differentiate
between nodular vasculitis, similar to EIB, but not caused by M.
tuberculosis, positive examination closes the diagnosis in TB, but
when negative, does not exclude EIB as a differential diagnosis.”

The resolution of the case takes time, even after the
institution of specific treatment for tuberculosis. After the
resolution of the case, atrophic scarring can occur.?®

The typical anatomopathological examination of EIB
shows septolobular panniculitis, which can be diffuse with
primary neutrophilia, granulomatous appearance, vascular
alterations, caseous necrosis, tuberculoid infiltrate, presence
of giant cells of the foreign body type and granulomas.! The
granulomatous infiltrate may contain lymphocytes, neutro-
phils, histiocytes, with the presence of associated vasculitis.
To confirm the diagnosis, other etiologies should be excluded,
through negative cultures.*?

It can be difficult to reach a diagnosis of cutaneous TB
due to the great morphological variety of the lesions; however,
the diagnosis can be made based on clinical history, physical
examination, histopathology and laboratory tests. It is recom-
mended that HIV serology be performed on patients with
cutaneous TB forms.®’

More frequent in women, EIB presents itself as painless
violaceous nodules, with a tendency to central ulceration. In
women, association with active lung disease is common.®

The histology frequently found in these cases is lobular
panniculitis, adipose tissue necrosis, vasculitis and granu-
loma. Panniculitis has multiple etiologies and the prognosis
varies widely, and it is often difficult to differentiate the various
etiological forms.®!

CONCLUSION

Brazil has high rates of tuberculosis; therefore, it is
necessary to recognize extrapulmonary forms by health pro-
fessionals. Especially cutaneous forms such as EIB, which is a
pathology that leads to a decrease in the quality of life of patients.
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INTRODUCAO

As manifestagdes neuroldgicas jd descritas da COVID-19
incluem Sindrome de Guillain-Barré,! encefalopatia, sindrome
inflamatdria (para e pds-infecciosa), infarto isquémico, sindro-
mes periféricas e plexopatias.> Por outro lado, manifesta¢des
neurolégicas decorrentes de co-infecgdo com outros virus ou
reativagdo de infecgdes pré-existentes sdo eventos mais raros.
Descrevemos um caso de infec¢do por herpes simplex virus
tipo 1 (HSV-1), em paciente com neuropatia pré-existente, em
vigéncia de COVID-19. Esse relato foi elaborado de acordo
com as diretrizes CARE para a elaborag¢ao de relatos de caso.?

RELATO DE CASO

Uma paciente de 85 anos do sexo bioldgico feminino
procurou o atendimento hospitalar no dia 27/08/2020 com his-
toria de diarreia, astenia, tosse, mal-estar e inapeténcia desde

22/08/2020, tendo evoluido com dispneia aos esforgos, febre
aferida (38,6°C) e sibilancia no dia 24/08/2020, com pesquisa
de RT-qPCR em swab nasal para SARS-CoV-2 positiva. Como
histéria médica pregressa apresentava hipertensdo arterial
sistémica, diabetes mellitus tipo 2, doenga renal cronica nao
dialitica, doenga arterial coronariana, fibrilacdo atrial per-
sistente, infec¢des do trato urindrio de repeticdo, obesidade
grau 1 (31kg/m?) e hiperuricemia. Adicionalmente, a paciente
também reportou parestesia em pododactilos direitos de longa
data. Ao exame fisico apresentava frequéncia cardiaca de 88
bpm, frequéncia respiratéria de 26 ipm, pressdo arterial de
186x60mmHg, saturagdo de O, de 83% em ar ambiente, tem-
peratura axilar de 36,9 °C, ausculta pulmonar com diminui¢io
bibasal de murmurios vesiculares e estertores crepitantes em
base direita, além de sinais de esforgo respiratério. Foi admiti-
da em unidade de terapia intensiva (UTI) e iniciou tratamento
com ceftriaxona, azitromicina, enoxaparina sédica 40mg
B.I.D, metilprednisolona 40mg B.I.D. e oxigenoterapia com
canula nasal com vazao de 3L/min, apresentando saturagdo de
0, de 95%. A paciente permaneceu em cuidados intensivos por
8 dias sem necessidade de ventilagdo mecanica, sendo transfe-
rida para a enfermaria no dia 03/09/2020.
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Tabela 1. Anélise da Amostra de Liquido Cefalorraquidiano No dia 02/09/2020, iniciou com progressdo da pareste-
Coletada em 08/09/2020. sia em pododactilos direitos para pododéctilos esquerdos, e
sequencialmente até a altura dos joelhos bilateralmente, com

Testes e Inspe¢des Realizadas Resultados ~ B W B
- sensa¢do de "pernas cansadas' e "de estar calgando botas".
Aspecto Limpido o .

Cor Incolor Conforme avaliagdo da neurologia em 08/09/2020, ao exame
Leucdcitos (/mm’) 15 notou-se leve instabilidade postural, marcha talonante, leve
Eritrécitos (/mm?) 09 hipotonia de membros inferiores, hiporreflexia de patelares,
Glicose (mg/dL) 65 arreflexia de aquileus, reflexo cutaneo-plantar em flexdo e
Proteinas (mg/dL) 254 for¢a e sensibilidade preservadas globalmente, gerando sus-
Lactato (mmol/L) L4 peita sindrémica de sindrome do segundo neurénio motor em
VDR ] Ndo reagente conjunto com sindrome do corddo posterior. Para investigacdo
HSV-L (RT-PCR) Detectave! foi solicitada andlise de liquido cefalorraquidiano (LCR) com

HSV-2 (RT-PCR) N&o detectavel . " . , .
. . pesquisa molecular positiva para herpes simplex virus tipo 1

HSV-3 (RT-PCR) N&o detectavel HSV-1 ivo SARS-CoV-2 (Tabela 1). A N
Enterovirus N&o detectavel ( B )en’egatlvo - O~ B E abela 1). ) ressonancia I.lu-
SARS-COV-2 N0 detectavel clear magnética de coluna nao pdde ser realizada por motivo
Bacterioscopia Negativo de claustrofobia e riscos associados a sedagdo. Foi iniciado tra-
Cultura para fungos Negativo tamento com aciclovir por via endovenosa em dose corrigida
Cultura para mycobacterium Negativo para fungéo renal em 10/09/2020. A paciente evoluiu com me-
Cultura bacteriana Negativo lhora significativa e recebeu alta em 18/09/2020 com predniso-
VDRL, Venereal Disease Research Laboratory test; HSV-1, herpes simplex 1; HSV-2, na Smg QD por 5 dias, aciclovir QD por 7 dias e ciproﬂoxa-

herpes simplex 2; HSV-3, herpes simplex 3; SARS-CoV-2, severe acute respiratory

X cino 500mg T.I.D. por 5 dias para tratamento de uma infecgéo
syndrome coronavirus 2.

e D S L S
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o Iy Suspensado uso
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Medicag@o com
Atague de panico ‘ | quetiapina
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Progresséo da queixa de parestesia ‘ \,— Suspens&o uso
ceftriaxona

.+ Transferéncia
03/05/2020 . para enfermaria

Avaliagdo neurclogia

Suspeita de sindrome do segundoe  WVRFLFRORG] y Solicitagdo LCR + RNM
neurénio motor em conjunto com g 4

sindrome do cordéo posterior | Liquor com painel viral positivo
para HSV 1
10/09/2020
| Inicio aciclovir
Ardéncia ao urinar | Solicitag&o parcial urina + urocultura
> 14/09/2020 .
Inicio TZP

Suspeita cistite |_

‘ Urocultura positiva para Enterobacter

Evolug&o com melhora significativa. cancerogenus, Enterococcus faecalis e

16/09/2020

Né&o houve progresséo do quadro ) Pseudomonas aeruginosa
de parestesia. N
¥ 18/09/2020 Substitui¢do TZP por ciprofloxacino
Alta com prednisona, aciclovir, e
e rat:;r.trnpanha;ﬂenﬁu ambulatorial 27/10/2020

HAS, hipertensdo arterial sistémica; DM2, diabetes mellitus tipo
2; IMC, indice de massa corporal; RT-qPCR, reverse transcription-
-quantitative polymerase chain reaction; SARS-CoV-2, severe
acute respiratory syndrome coronavirus 2; UTI, unidade de
terapia intensiva; LCR, liquido cefalorraquidiano; RNM,
ressondncia nuclear magnética;, HSV-1, herpes simplex virus 1;
TZP, piperacilina/tazobactam.

Retorno Ambulatorial, relata melhora importante da
queixa de parestesia em membros inferiores

Figura 1. Linha do Tempo do Caso Reportado.
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urinaria diagnosticada clinica e microbiologicamente. Além
disso recebeu pedido para realizagdo de eletroneuromiografia
para continuidade da investiga¢ao e acompanhamento ambu-
latorial. Até o momento de redag¢do do relato, ndo havia dados
de eletroneuromiografia da paciente, entretanto houve registro
de consulta ambulatorial no dia 27/10/2020. Nessa data, a pa-
ciente relatou melhora importante da queixa de parestesia em
membros inferiores, além de saturacdo de 93% em ar ambiente
sem persisténcia de sintomas respiratorios.

DISCUSSAO

A descrigao desse caso chama a atengéo pela possibilida-
de de reativagdo de HSV1 com SARS-CoV-2 em paciente com
historico de neuropatia prévia sem causa conhecida. A reati-
vagdo de HSV-1 concomitante 8 COVID-19 ja foi reportada
em alguns relatos de caso como por exemplo lesées cutaneas,*
lesdes cutaneo-mucosas associada a choque séptico,” insufici-
éncia hepidtica® e encefalite herpética.”

Considerando que HSV1 é um virus DNA neurotrdpico
e com potencial de causar infec¢do latente,® situagdes de risco
para causar desequilibrio na imunidade do hospedeiro, como
por exemplo uso de corticoide além das caracteristicas de
pacientes com COVID-19, com uma resposta imune desbalan-
ceada em termos de exaustdo de citoquinas,’ podem ser por
exemplo uma das razdes para explicar uma possivel reativacio
de HSV1 nesse caso.

Outro diagndstico diferencial seria a sindrome de
Guillain-Barré (SGB)."” Entretanto, a paciente ndo apresentava
os sinais de acometimento motor tipicamente associados da
SGB com a COVID-19.! Ainda, durante o internamento nio
foi verificada progressdo adicional do quadro de parestesia,
afastando a hipotese de polirradiculopatia desmielinizante
progressiva aguda pos-infecciosa.

Dessa forma, considerando a evolugdo clinica apods
tratamento instituido com aciclovir e a evidéncia de PCR posi-
tivo no LCR para HSV1 durante uma infec¢éo ativa para CO-
VID-19, é possivel considerar plausivel que uma infec¢do viral
tenha precipitado a reativagdo de outra, chamando a atengio
aos profissionais de saude considerar diagnodsticos diferenciais
de infecgdes por outros virus quando da detecgdo de alteragdes
neuroldgicas em vigéncia da COVID-19.
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Devastating impact of COVID-19 and social differences
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RELATO

Desde o inicio da pandemia muitos estigmas foram cria-
dos como doenga em quem pode viajar para o exterior, esp-
cialmente, Italia e entdo uma doenga de ricos. As classes nao
favorecidas ndo percebiam um risco associada ao COVID-19.
Atualmente, percebe-se que todos estdo igualmente expostos,
mas locais com grande concentragao populacional no Brasil
sao os de maior incidéncia (urbano vs rural; grandes cidades vs
baixas cidades). A primeira vista, o raciocinio parece lgico: se
ninguém tem imunidade contra microrganismo, que nao es-
colhe suas vitimas, em tese todos estdo sujeitos a0 mesmo risco
de infecgdo. Ndo demorou muito para que dados derrubassem
0 equivoco e escancarassem o impacto das desigualdades
sociais na preven¢ao e propagacao da pandemia. No Brasil,
75% dos mais pobres sdo negros, segundo um levantamento
realizado em 2018 pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Es-
tatistica (IBGE), que apontou como pretos e pardos trabalham,
estudam e recebem menos que os brancos no pais.

Os dados do Ministério da Satude do Brasil comegaram a
incluir a cor da pele a partir do dia 11 de abril de 2020 (um més
e meio depois da confirmagdo do primeiro caso de Covid-19)
devido a pressio de ONGs nacionais. O racismo estd estrutu-
rado na sociedade e interfere no acesso as instituigdes de saude.
As pessoas de cor preta/pardo apresentam maior predisposi-
¢do a diabetes e hipertensdo, ou seja, riscos para complicagoes
relacionadas a Covid-19. O saneamento basico ¢é restrito para
as populagdes menos privilegiadas, mais trabalho informal

Universidade de Santa Cruz, RS, Brasil.

ou desemprego”. Como lavar as maos se ndo possue agua
encanada. Temos que pensar que isolamento social para uma
grande parcela de pessoas nao sera possivel, pois sao conside-
rados profissdes essenciais, policiais, médicos, atendententes
de supermercado, operarios, segurancas, entre outros. Muitos
precisam trabalhar para manter o bdsico para a vida das pesso-
as em isolamento continuar a se manter.

A questdo ndo ¢ quem vai morrer ou viver e sim como
o sistema estd organizado pelos governantes para resolver os
acessos. Cronicamente o Brasil apresenta falta de leitos e UTI,
apesar de ser um dos paises com maiores indices de leitos/ha-
bitante, somente agora na pandemia que tal fato ganha a midia.
Qual 0 motivo? Alarmismo? O filésofo Achille Mbembe ressal-
ta que governos decidem estratégias de politicas de satde pu-
blica com recursos reduzidos. Escolhas de quem vive ou morre.
(ref) Um pacto feito oficialmente através de normativas de
indicagdo como, por exemplo, quem sdo os grupos prioritarios
para as vacinas de influenza e que possivelmente se repetira
quando liberarem a vacina contra COVID-19. Como aconte-
ceu ap6s a Pandemia de Influenza de 2009 a enfermidade hoje
¢ negligenciada e pouco se faz ou se fala sobre Influenza em
2020. O que mudou? Influenza nao existe mais? Saiu de moda?

No entanto, muitas doengas negligenciadas no mundo,
especialmente, no hemisfério sul, sdo em populagdes fragili-
zadas como pobre, presididrios e negros. Mas ressaltamos que
o atendimento primdrio de satide possue meios de atuar e por
motivos de medo e preconceitos prefere referenciar ou menos-
prezar atrasando no diagnéstico e tratamento, favorecendo a
disseminagdo regional. As regionalizacdes da saude, fora de
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grande centros, favorece os desfechos negativos. Milhares de
pequenas cidades do interior do Brasil, sem estrutura hospi-
talar, necessitam de centros de referéncias e assim pioram a
sobrecarga do sistema de saude devido a centralizacio devido
ao custo operacional de manter tais unidades.

A midia aproveitadora apela para os estigmas sem trazer
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solugdes, inclusive para o sensacionalismo ndo construtivo.
Necessita-se de apoio para informar, educar e construir. Aju-
dar a reinventar com solidariedade o novo mundo. Pessoas
passam fome no isolamento social e mesmo com politicas de
repasse de verbas ndo resolve a longo prazo os prejuizos e as
iniquidades da pandemia.




