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1. INTRODUCAO

Segundo Mayhall (2012), epidemiologia é o estudo dos fatores que
determinam a ocorréncia de doencas nas coletividades humanas. Dessa forma,
obter esse conhecimento torna-se indispensavel para a caracterizagdo de doencgas
infecciosas em instituicbes de saude, pois possibilita a determinacdo da relacdo
exposigcdo-doenca em humanos e os modos de contaminagdo e transmissao que
séo criticos para o tratamento, controle e prevengéo dessas doencgas.

No ambiente hospitalar, a geréncia das acdes de vigilancia, prevencao e
controle de doencas infecciosas, de origem comunitaria ou hospitalar, € de
responsabilidade das comissbes de controle de infeccdo hospitalar (CCIH). Essas
comissdes surgiram a partir da Portaria MS n°196/1986, que recomenda aos
hospitais a criagcdo e normatizacdo das CCIHSs.

A vigilancia epidemiol6gica das infecgBes relacionadas a assisténcia em
saude (IRAS) faz parte do escopo de acdes destinadas a CCIH, constituindo um
conjunto de acles estruturadas de coleta, analise, interpretacdo e divulgacdo dos
dados com vista a reducdo das infeccbes e da morbi-mortalidade associada ao
evento em questdo. De forma aliada a vigilancia das IRAS, é importante que seja
instituida a monitorizacdo de bactérias multirresistentes (BMR). Esses
microrganismos tém como caracteristica serem resistentes a uma ou mais classes
de agentes antimicrobianos (SIEGEL, 2006).

Uma forma de investigar se o paciente € portador de uma BMR ¢é a coleta de
amostras clinicas quando do surgimento de sintomas de infeccdo. Além de
auxiliarem no manejo clinico, elas sdo capazes de identificar situacbes de
colonizacdo. Entretanto, as amostras clinicas detectam apenas 10 a 30% dos
individuos colonizados e, nesse caso, é recomendado realizar culturas de vigilancia
de bactérias multirresistentes, também chamadas de swabs de rastreamento
(ANVISA, 2010).

As culturas de vigilancia tém potencial para identificar os pacientes que sao
colonizados, seu uso de rotina é recomendado em unidades de terapia intensiva

(UTIs), pacientes provenientes de outras instituicbes de saude com internacao por



periodo maior do que 48 horas e pacientes que compartilharam quarto com
portadores de bactérias multirresistentes sem a vigéncia de medidas de precaucao
de contato. Esse rastreamento permite um conhecimento da epidemiologia local e da
prevaléncia de individuos colonizados no hospital. (CARRARA, STRABELLI, UIP,
2017).

Com a epidemiologia local estabelecida, cabe aos profissionais da CCIH
propor acdes de prevencao da disseminacédo de BMR, incluindo evitar que pacientes
colonizados desenvolvam uma infeccéo por esse germe. Contudo, pode haver uma
lacuna de conhecimento, entre os profissionais da CCIH, no que tange a positivacéo
de amostras clinicas em pacientes colonizados, identificados nas culturas de
vigilancia. Com isso exposto, o0 presente estudo pretende analisar os pacientes com
positivacdo em swab de rastreamento para bactérias multirresistentes e sua relagéo
com o desenvolvimento de infecgbes pelas mesmas bactérias, a partir da seguinte
guestdo norteadora: Qual a taxa de conversdo de colonizagdo para infecgdo por
bactérias multirresistentes?

A literatura é limitada no que diz respeito a contribuicdo da coloniza¢éo para o
desenvolvimento de infecgdo, sendo esse um nicho para maiores investigagdes.
Dessa maneira, é essencial para o Controle de Infeccdo conhecer o impacto de uma
colonizacdo por BMR no paciente, para assim, estruturar as suas acoes de controle
de transmissdo e prevencdo de infeccbes relacionadas a assisténcia em saulde,

tendo em vista essa necessidade é que se justifica a realizacdo do presente estudo.



2. REVISAO DE LITERATURA

e BACTERIAS MULTIRRESISTENTES - BMR

Nas ultimas décadas tem ocorrido o aumento de bactérias resistentes as
diferentes classes de antimicrobianos de forma progressiva, constituindo-se como
uma grave ameaca a saude. Essa resisténcia € decorrente de mutacdes no codigo
genético dos microrganismos com posterior transferéncia desse material genético
alterado, juntamente com o uso indiscriminado e inadequado dos antimicrobianos e,
consequente, selecdo de bactérias mais resistentes (TOROK, MORAN, COOKE,
2009).

Para fins epidemioldgicos, as BMR sé&o definidas como bactérias resistentes a
uma ou mais classes de agentes antimicrobianos. Embora os nomes de certas BMR
descrevam resisténcia a apenas um agente (como por exemplo: Staphylococcus
aureus Meticilino-resistente - MRSA e Enterococcus Resistente a Vancomicina -
VRE) esses patdgenos sdo frequentemente resistentes a maioria dos agentes
antimicrobianos e, por isso, merecem atencdo especial das unidades de saude
(HICPAC, 2017).

As principais bactérias multirresistentes envolvidas nas IRAS sdo as
seguintes: Staphylococcus aureus Meticilino-resistente (MRSA), primeira causa de
infeccdo de pele e tecidos; Enterococcus Resistente a Vancomicina - VRE, oitava
causa de infeccdo em humanos; Acinetobacter baumannii resistente a
carbapenémicos, que conta com alto potencial de resisténcia a antimicrobianos;
Pseudomonas aeruginosa resistente a carbapenémicos, primeira causa de
pneumonia nosocomial no Brasil e Enterobactérias resistentes a carbapenémicos,
em especial a Klebsiella pneumoniae com o mecanismo de resisténcia chamado de
KPC, que é capaz de produzir uma enzima responsavel pela degradacdo de todos
0s beta-lactamicos, incluindo os carbapenémicos, que sado uma classe de
antimicrobianos muito utilizada no tratamento de infecgbes (CGVS, SMS, PMPA,
2014).



e TRANSMISSAO DE BACTERIAS MULTIRRESISTENTES

Os patoégenos transmitidos durante a assisténcia a saude derivam
principalmente de fonte humana, no entanto, podem também originar-se de fontes
ambientais inanimadas. Dentre os reservatérios humanos incluem-se pacientes,
profissionais de saude, membros da familia e visitantes. Tais individuos podem ter
infeccOes ativas, podem estar assintomaticos e/ou no periodo de incubacédo de uma
doenca infecciosa, bem como podem ser colonizados temporariamente ou
cronicamente por microrganismos patogénicos, particularmente nos tratos
respiratorio e gastrointestinal (HICPAC, 2018).

De forma a evitar a disseminacao de bactérias multirresistentes nos espacos
de assisténcia a saude, como hospitais e clinicas, € essencial conhecer o
mecanismo de transmissdo desses microrganismos. Atualmente sdo conhecidas
cinco vias de transmisséo: contato, goticulas, aerossois, veiculo comum e vetores.
Sendo o contato a mais frequente forma de transmissdo de BMR, uma vez que trata-
se da via mais importante na transmissao de infec¢des relacionadas a assisténcia a
saude. A transferéncia de agentes pode ocorrer por contato indireto ou direto,
dependendo da participacdo ou ndo de objetos ou hospedeiros na cadeia de eventos
(CGVS, SMS, PMPA, 2014).

O contato direto se da quando a transmissao do germe ocorre de uma pessoa
infectada ou colonizada a outra, sem a participacdo de artigos ou superficies, por
exemplo, quando sangue, ou outros fluidos corporais, contendo patégenos de um
paciente entram diretamente no corpo do profissional prestador de assisténcia,
através do contato com uma membrana mucosa ou fissuras na pele, sem o devido
uso de equipamentos de protec¢ao individual como luvas.

Ja o indireto envolve o contato de um hospedeiro suscetivel com um fémite
(equipamento cirurgicos, brinquedos compartilhados, termémetros e outros itens) ou
superficie que ndo sofreu adequada desinfec¢do e teve contato prévio com outro
paciente que estava infectado/colonizado. Outra maneira de ocorrer € através de um
profissional que presta assisténcia a dois pacientes sem a devida higienizagéo de
maos entre os diferentes individuos (HICPAC, 2018).



e PREVENCAO DA TRANSMISSAO DE BACTERIAS MULTIRRESISTENTES

InfecgBes provenientes da comunidade ou relacionadas a assisténcia em
salude causadas por bactérias multirresistentes sdo uma crescente ameaca global
(FERSTL, 2017). Por conseguinte, é necessario pensar em medidas para evitar a
transmissao desses germes de forma sistemética. Dentre essas medidas podemos
destacar: higiene de méos, precaucao de contato, educacéo dos profissionais de
saude, reducdo do uso de dispositivos invasivos, notificacdo imediata pelo
laboratorio de microbiologia de novos resultados de exames com positivacdo de
BMR, identificacdo do paciente no hospital como colonizado por BMR, promoc¢ao do
uso racional de antimicrobianos, limpeza do ambiente hospitalar, coorte de pacientes
com BMR e rastreamento dos pacientes para pesquisa de bactérias multirresistentes
(também chamadas de culturas de vigilancia) (CDC, 2015).

As culturas de vigilancia sdo exames coletados para identificacdo de
pacientes portadores de bactérias multirresistentes que ndo estdo sintomaticos,
sendo, portanto, colonizados. O rastreamento é feito por swabs em sitios tipicos de
colonizagdo pelas bactérias de interesse, anal para enterobactérias, orofaringe, anal
e pele para Acinetobacter e anal para Enterococcus (LEMMEN, LEWALTER, 2018).

A identificacdo do paciente colonizado € importante para dar inicio ao uso de
medidas de precaucédo, prevenindo assim a disseminacdo desse germe. Uma vez
gue os riscos de morbidade e mortalidade para o paciente colonizado por uma
bactéria multirresistente ndo se limitam a internacdo onde a colonizacdo foi
identificada (internacéo indice). Eles estendem-se apos a alta do paciente, tornando-
se um fator de risco para o desenvolvimento de infeccbes posteriores na
comunidade ou em internacbes subsequentes, motivo pelo qual é essencial um
programa de prevencdo de transmissé@o de bactérias multirresistentes (TSENG et al,
2018).



e FATORES DE RISCO PARA INFECCAO

A colonizacdo prévia por BMR é um fator de risco para infeccbes
subsequentes, mesmo apOs a alta hospitalar. (TSENG et al, 2018) Estudos
demonstraram que até 50% dos pacientes colonizados, desenvolveram infec¢fes
por BMR dentro de um periodo de acompanhamento de 12 meses, sendo mais da
metade dessas infeccfes causadas pela mesma espécie bacteriana encontrada
previamente. O risco de desenvolvimento de infeccdo foi maior nos trés primeiros
meses apos a hospitalizagdo indice.

Os fatores de risco séo classificados entre intrinsecos e extrinsecos, 0s
intrinsecos seriam relacionados a comorbidades do paciente como diabetes,
hipertensédo arterial, imunossupresséo; ja os extrinsecos seriam relacionados a
procedimentos feitos ao paciente, como cirurgias, dispositivos invasivos como
ventilagdo mecanica e acesso venoso central. (HYLE, 2010)

Pacientes com infec¢fes por bactérias multirresistentes tém custos mais altos
do que pacientes com infec¢cdes por organismos sensiveis a antimicrobianos; a
diferenca de custo € ainda maior quando pacientes infectados com BMR séo
comparados com pacientes sem infeccédo (SARA, 2006). A razao dessa diferenca de
custos se da pelo uso indiscriminado de antimicrobianos em pacientes somente

colonizados.



3. OBJETIVO

3.1. OBJETIVO GERAL

Definir a taxa de conversdo de colonizacdo para infeccdo por bactérias

multirresistentes.

3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Identificar a origem da colonizacéo;

e Avaliar fatores de risco para desenvolvimento de infeccéo;

e Determinar o tempo para o paciente desenvolver uma infeccdo apos a
colonizacéo;

e Avaliar desfechos hospitalares entre pacientes colonizados e infectados.



4. METODOLOGIA

4.1. TIPOLOGIA:

Coorte retrospectiva

4.2. CAMPO DE ACAO

O estudo foi realizado no Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), que &
um hospital de grande porte com perfil de pacientes de alta gravidade, integrante da
rede de hospitais universitarios do Ministério da Educacdo (MEC) e vinculado
academicamente a Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS).

4.3. POPULACAO E AMOSTRA

Foram incluidos no estudo todos os pacientes adultos (maiores de 12 anos)
gue internaram no Hospital de Clinicas de Porto Alegre no periodo de Janeiro de
2018 a Dezembro de 2018 e que tenham apresentado resultado positivo em swab de
rastreamento de bactérias multirresistentes (Enterobactérias, Acinetobacter ou
Enterococcus) até o desenvolvimento de uma infeccdo, alta ou 6bito. Critérios de
exclusdo para o presente estudo: pacientes que apresentaram exames de cultura
positivos em amostras clinicas anteriores ao exame de swab de rastreamento
positivo para a mesma bactéria multirresistente, aqueles com coleta de swab de
rastreamento e amostra clinica positiva no mesmo dia ou com menos de 24h de
diferenca e pacientes com exame de swab de rastreamento positivo para mais de
um tipo de BMR.

4.4. COLETA DE DADOS

As informagfes necessarias para a conducdo deste estudo foram coletadas

diretamente do prontuario eletrénico dos pacientes no sistema informatizado
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AGHUse no médulo CCIH, onde sao realizadas as notificacdes sobre bactéria

multirresistente. Todos os dados foram coletados de modo retrospectivo e

registrados em banco de dados planejado pela pesquisadora, ap6s preenchimento

de ficha individual para cada paciente (APENDICE A). Ajustes quanto & adequac&o

dos dados a serem pesquisados e da ficha de coleta dos mesmos foram realizados a

partir de um teste piloto.

Defini¢cdes para o estudo:

Bactéria Multirresistente: sdo microrganismos resistentes a diferentes classes
de antimicrobianos testados em exames microbiologicos.

Taxa de conversao de colonizacdo para infeccdo: porcentagem de pacientes
gue apresentaram infeccdo, dentro dos critérios estabelecidos para o estudo,
apos a positivacdo no exame de swab de rastreamento, considerando apenas
0S que apresentaram a mesma bactéria multirresistente em ambos exames:
swab de rastreamento e amostra clinica. No caso de mais de um resultado
positivo em amostra clinica, o primeiro resultado cronoldgico foi considerado
para analise.

Colonizacdo: paciente apresenta exame positivo para bactérias
multirresistentes em swab de rastreamento.

Colonizacdo Hospitalar: coleta de swab de rastreamento apds 48 horas de
internacao no hospital.

Colonizagdo Comunitaria: coleta de swab de rastreamento nas primeiras 48h
de internacdo no hospital.

Data inicial da colonizagdo por BMR: Data da coleta do swab de
rastreamento.

Data da Infeccdo por BMR: data da coleta da amostra clinica.

INFECCAO URINARIA: Critério 1: Cultura de urina positiva (valor maior que
100.000ufc/ml) e apresentar leucécitos (valor maior que 25/microlitro) em
Exame Qualitativo de Urina - Andlise do Sedimento. Critério 2: Cultura de
urina positiva (valor maior que 100.000 ufc/ml e pelo menos um dos seguintes

sintomas: febre - temperatura >38°C -, dor suprapubica ou lombar, piuria,
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disuria e confusdo ou diminuigdo do sensorio - apenas para pacientes com
mais de 65 anos).

INFECCAO PRIMARIA DE CORRENTE SANGUINEA: Critério 1:
Hemocultura positiva para, pelo menos, um microrganismo nao contaminante
de pele e duas no caso de contaminante de pele. Critério 2: Hemocultura
positiva para, pelo menos um, microrganismo ndo contaminante de pele e
duas no caso de contaminante de pele e pelo menos um dos seguintes
sintomas: febre (temperatura >38°C), calafrios, hipotensdo (Pressao Sistolica
abaixo de 90mmHg) e taquicardia (Acima de 100bpm).

INFECCAO PULMONAR (Pneumonia): Apresentar bacteriolégico positivo em
escarro, aspirado traqueal ou lavado broncoalveolar com Raio X com um dos
seguintes achados, persistentes, novos ou progressivos: infiltrado,
opacificagcdes, cavitagdes ou consolidagdes (pelo menos dois exames de Raio
X para pacientes com doenca cardiaca ou pulmonar de base) e pelo menos
um dos seguintes sintomas: febre (temperatura > 38°C), Leucopenia (<4000
cel/mm?3) ou Leucocitose (>120000 cel/mm3) - ndo considerar esse sinal em
paciente imunossuprimido, alteracdo do nivel de consciéncia, sem outra
causa aparente, em paciente com mais de 70 anos, surgimento de secrecao
purulenta nas vias aéreas, mudanca das -caracteristicas da secrecao
respiratéria, aumento da secrecao respiratéria ou aumento da necessidade de
aspiracédo, piora da troca gasosa (dessaturacdo ou aumento da necessidade
de oferta de oxigénio), ausculta com roncos ou estertores, inicio ou piora da
tosse, dispneia ou taquipneia.

INFECCAO PULMONAR (Traqueobronquite): Apresentar bacterioldgico
positivo em escarro, aspirado traqueal ou lavado broncoalveolar e pelo menos
um dos seguintes sinais e sintomas: febre (temperatura >38°C), surgimento
de secrecdo purulenta nas vias aéreas, mudanca das caracteristicas da
secrecdo respiratoria, aumento da secrecdo respiratoria ou aumento da
necessidade de aspiracao, tosse, roncos e/ ou sibilos em ausculta pulmonar.

Sem evidéncia radiolégica de alteracdo pulmonar.
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e INFECCAO ABDOMINAL: Apresentar bacteriologico de colecio abdominal
positivo e pelo menos um dos seguintes sintomas: febre (temperatura >38°C),
calafrios, hipotensdo (Pressdo Sistdlica abaixo de 90mmHg), taquicardia
(Acima de 100bpm), dor abdominal e diarreia.

e OUTRAS INFECCOES: Apresentar cultura positiva de microrganismo em sitio
de infeccdo e pelo menos um dos seguintes sintomas: febre (temperatura
>38°C), calafrios, hipotensdo (Pressdo Sistélica abaixo de 90mmHg),
taquicardia (Acima de 100bpm) e drenagem de secrecdo purulenta em sitio

de infeccéao.

4.5. ANALISE DOS DADOS

Os dados foram registrados no programa Microsoft Excel® e analisados no
software estatistico SPSS verséo 20.0. As variaveis continuas foram descritas como
meédia, desvio padrdo da média, mediana e intervalo interquartilico. Ja as variaveis
categoricas foram descritas em numero absoluto e percentual. Foi utilizado o teste
de qui-quadrado para a comparacdo de variaveis dicotdmicas e o teste t para

variaveis continuas. O nivel de significancia sera considerado P<0,05.

4.6. CONSIDERACOES ETICAS

Atendendo a Resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude (BRASIL,
2012), para sua realizacéo, o presente estudo foi submetido ao Comité de Pesquisa
e Etica (CEP) do HCPA e aprovado sobre o nimero de projeto 2019/0065, sendo
respeitados todos os preceitos de ética que envolvem a pesquisa com seres
humanos. Os pesquisadores envolvidos assinaram o Termo de Compromisso para
Utilizacdo de Dados Institucionais (ANEXO A) e o Termo de Compromisso de
Utilizacdo de Dados (Anexo B), conforme a Resolugdo Normativa 01/97, da
Comissdo de Pesquisa e Etica em Saulde/GPPG/HCPA. Visto que se trata de uma

pesquisa retrospectiva, em que os dados analisados ndo foram utilizados para
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alterar a conduta clinica, prop6-se junto ao CEP — HCPA a dispensa do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido.

Os riscos sdo vinculados a quebra de confidencialidade dos dados dos
pacientes por parte dos pesquisadores envolvidos. Como barreira para minimizar
esse risco, 0s pesquisadores envolvidos assinaram o termo de compromisso para
utilizacdo de dados e o termo de compromisso para utilizacdo de dados
institucionais, além disso, os dados foram disponibilizados ao estatistico sem nome e
prontuario. Cabe ressaltar que como beneficio temos a possibilidade de melhora nas
condutas do Servico de Controle de Infeccéo, a partir de um conhecimento da
realidade epidemiolégica mais aprofundado.

Os dados foram utilizados somente para essa pesquisa e serdo armazenados
em arquivo digital por um periodo de cinco anos apds o término da mesma,

conforme Resolucdo 466/12.
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5. RESULTADOS

No ano de 2018 foram coletados 8031 swabs de rastreamento, destes 3053
(38,0%) eram para pesquisa de Carbapenemase (Enterobactérias), 3738 (46,5%)
eram para pesquisa de Acinetobacter e 1240 (15,4%) eram para pesquisa de VRE.
Dos 8031 swabs coletados, 377 (4,7%) tiveram resultado positivo para uma bactéria
multirresistente, 16 (4,2%) resultados na pesquisa de Acinetobacter, 18 (4,8%)
resultados na pesquisa de VRE e 343 (91,0%) resultados positivos na pesquisa de
Carbapenemase (Enterobactérias).

Apés revisdo da amostra, 96 resultados foram excluidos, 33 (34,4%)
resultados de pacientes que apresentaram exames de cultura positivos em amostras
clinicas anteriores ao exame de swab de rastreamento positivo para a mesma
bactéria multirresistente, 6 (6,2%) resultados de participantes com coleta de swab de
rastreamento e amostra clinica positiva no mesmo dia ou com menos de 24h de
diferenca, 45 (46,9%) resultados de pacientes com exame de swab de rastreamento
positivo para mais de um tipo de BMR, 11 (11,5%) resultados de pacientes menores
de 12 anos e 1 (1,0%) resultado de swab positivo em 2018, porém com coleta em
2017. Manteve-se no estudo 281 resultados positivos de 377 iniciais, sendo incluidos
no estudo 268 pacientes, pois 10 pacientes tinham 2 exames de swab e 1 paciente
tinha 3 resultados de swab positivos para 0 mesmo microrganismo.

Dentre as enterobactérias, 209 (89,3%) eram do género Klebsiella
pneumoniae, 11 (4,7%) eram Enterobacter sp, 8 (3,4%) eram Escherichia coli, 1
(0,4%) era Serratia sp e 5 (2,1%) Klebsiella oxytoca.

Dos 268 pacientes estudados, 161 eram homens (60,1%), com desvio padrao
de 0,491. A média de idade dos participantes foi de 62,0 anos, mediana de 63,3,
desvio padrdo de 17,051 e a distribuicdo por faixa etaria pode ser observada no

gréfico a seguir.
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Faixa Etaria dos Participantes

Menor de 30 anos
30 -39 anos
40 - 49 anos
50 - 59 anos
60 - 69 anos
70-79 anos

Maior de 79 anos

Gréfico 1: Distribuicdo dos participantes do estudo por faixa etéria.

Foram classificados como colonizados por bactérias multirresistentes 242
pacientes (90,3%): 231 (95,5%) individuos apresentaram apenas resultado positivo
no swab de rastreamento e 11 (4,5%) apresentaram exame positivo em amostra
clinica posterior ao swab de rastreamento, porém ndo desenvolveram infeccao,
sendo assim permaneceram apenas com colonizados por BMR.

A origem da colonizacdo foi definida pelo tempo de internagcdo quando da
coleta do swab de rastreamento, sendo 196 (73,1%) participantes caracterizados
com colonizagdo hospitalar (mais de 48h de internacdo no hospital) e 72 (26,9%)

com colonizacdo advinda da comunidade.
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Razoes para Coleta do Swab de Rastreamento

34 (12,7%)

125 (46,6%)

100 (37,3%)

@® Rotina UTI @ Internag&o em outra instituicdo Contato com paciente com BMR @ Sem informagéo

Gréfico 2: Distribuicdo das razbes para coleta de swab de rastreamento.

Das 281 coletas de swab de rastreamento com resultado positivo: 149
(55,6%) foram realizadas em unidades de tratamento intensivo e 119 (44,4%) em
unidades de internacgdo clinica e cirargica, sendo o principal sitio de coleta a regiao
anal, com 263 resultados (98,1%). Os outros sitios de coleta foram pele com uma
coleta (0,4%) e orofaringe com 4 coletas (1,5%).

O tempo meédio de colonizacdo dos participantes foi de 13,3 dias apos a
internacdo no hospital, com mediana 8 e desvio padrdo de 16,582, sendo de 12,3
dias para os pacientes que apenas foram colonizados e 23,0 dias para os pacientes
gue posteriormente desenvolveram uma infeccdo pela mesma bactéria
multirresistente da colonizacdo. Para os 26 participantes que foram identificados
com uma infecgdo posterior a colonizagdo o tempo de desenvolvimento da infec¢éo
pés colonizacdo foi de 12,4 dias, com mediana 10 e desvio padrdo de 12,885. A
média de dias de internacdo geral foi de 32,9 dias com mediana em 24 e desvio
padrdo de 29,864, entre os pacientes colonizados a média foi 29 dias e entre os
pacientes que desenvolveram uma infeccdo a média foi de 67 dias, sendo uma
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meédia de 35,5 dias entre a internacdo no hospital e a positivacdo de amostra clinica
com sintomas infecciosos, com mediana 26,5 e desvio padréo de 22,844.

Um total de 37 (13,8%) pacientes apresentou amostra clinica com bactéria
multirresistente no periodo da internacdo avaliado, sendo 26 (9,7%) desses
identificados com sintomas para uma infecgéo, sendo assim a taxa de conversédo de
colonizagdo para infecgdo, por bactérias multirresistentes, foi de 9,7% no geral.
Apenas pacientes colonizados por Klebsiella pneumoniae resistente a
carbapenémicos apresentaram infeccdo no periodo do estudo, sendo a taxa de
conversdo de colonizagdo para infeccdo neste grupo de 12,4%. Os pacientes
colonizados por Acinetobacter sp. e VRE néo desenvolveram infeccdo no periodo da
internacao avaliada.

Dentre os pacientes infectados por Klebsiella pneumoniae, o perfil de
resisténcia foi predominantemente com presenca do gene KPC com 23 resultados
(88,5%), seguidos por 2 (7,7%) resultados com resisténcia marcada pelo gene NDM
e 1 (3,8%) resultado sem mecanismo de resisténcia conhecido.

O perfil dos pacientes, que desenvolveram infeccdo por BMR ou apenas
colonizacdo, segundo comorbidades e sinais de imunossupressdao é descrito na
Tabela 1.

Participantes que Pacientes com
desenvolveram o
Comorbidades/Sinais de Geral (n=268) infeccdo apos a ;?\;OF? |(zna_<;2a;2§)or
Imunossupresséo colonizagdo (n=26) -
n (%) n (%) n (%) Valor de p |

HAS 124 46,3 11 42,3 113 46,7 0,83 |
Diabetes Mellitus ] 81 302 9 34,6 72 29,8 0,77
Doenca Cardiaca Crdnica | 66 24,6 6 23,1 60 24,8 1,00
Doenga Pulmonar Cronica | 31 11,6 4 15,4 27 11,2 0,75
Doenca Renal Cronica ’ 51 19,0 4 154 47 194 0,61
HIV | 15 5,6 3 11,5 12 5,0 0,35
Neoplasia | 68 25,4 8 30,8 60 24.8 0,37
Transplante | 30 11,2 2 7,7 28 11,6 0,55
Cirurgia Prévia | 139 51,9 17 65,4 122 50,4 0,44

Tabela 1: Distribuicdo dos participantes de acordo com comorbidades e sinais de imunossupressao.
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Dentre os participantes classificados como colonizados por BMR, 181 (74,8%)

tiveram alta hospitalar e 61 (25,2%) vieram a Obito, enquanto que entre os 26

pacientes com infeccdo posterior a colonizacéo, 14 (53,8%) tiveram alta hospitalar. e

12 (46,2%) vieram a Obito, tendo significancia estatistica com valor de p de 0,04.

Alta Hospitalar Obito
Valor de p
n (%) n (%)
Geral 195 72,8 63 235
Participantes com Infecgéo 14 53,8 12 46,2 0,04
Participantes Colonizados 181 74,8 61 25,2

Tabela 2: distribuicdo dos desfechos entre pacientes com infecgéo e colonizagdo por BMR.
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6. DISCUSSAO

A disseminacédo de enterobactérias do tipo Klebsiella pneumoniae resistente a
Carbapenémicos mostra-se como um grave problema clinico e epidemiologico
enfrentado por diversas instituicbes de saude do Brasil, sendo assim, essencial
explorar e aprofundar os conhecimentos que se tem quanto a colonizagéo e infec¢éo
por esse microrganismo (ANVISA, 2013). Em nosso estudo, apenas pacientes
colonizados com Klebsiella resistente aos carbapenémicos apresentaram infeccao
clinica subsequente. Nao foram identificados fatores de risco especificos que fossem
relacionados com a converséao colonizacéo-infecgao.

Em relacdo ao género, observou-se um predominio do masculino (161;
60,1%), indo ao encontro de pesquisa realizada por Seibert (2016) em hospital em
Santa Maria, na qual o predominio de pacientes com infeccdo ou colonizagdo por
enterobactérias produtoras de KPC também ocorreu no mesmo género (34; 72,3%).

Ao analisarmos as faixas etarias dos pacientes envolvidos na pesquisa foi
possivel notar que o maior isolamento das enterobactérias resistentes aos
carbapenémicos foi acima de 50 anos (80,2%), com média de idade de 62,0,
similarmente a estudo realizado por Bradford et al. (2004), no qual a idade média
dos pacientes portadores de cepas produtoras de KPC foi de 73 anos. Esse dado
também concorda com o estudo realizado por Alves e Behar (2013), no qual a média
de idade foi de 60 anos.

As comorbidades (Hipertensédo Arterial, Diabetes Mellitus, Doenca Cardiaca
Crbnica, Doenca Pulmonar Crbnica e Doenca Renal Crbnica) e sinais de
imunossupressao (HIV, Céancer, Transplante Prévio) do paciente, assim como
realizacdo de procedimento cirdrgico prévio nao tiveram relacdo estatistica
significativa com o desenvolvimento de uma infeccdo. Dessa maneira, ndo é
possivel afirmar, com base em nosso estudo, que elas séo fatores de risco para
desenvolvimento de infec¢cdo ap0s a colonizagéao por bactérias multirresistentes. No
entanto, estudo realizado por Akturk (2016) identificou procedimento cirargico prévio
como fator de risco independente para subsequente infeccdo por Klebsiella

20



pneumoniae resistente a Carbapenémicos em pacientes colonizados previamente
pelo mesma bactéria multirresistente.

Quanto aos desfechos hospitalares entre pacientes colonizados e infectados,
observou-se diferenca estatistica relevante de Obitos entre o0s pacientes com
infecc@o posterior a colonizagdo frente os pacientes apenas colonizados por BMR.
Nao foi possivel relacionar se os Obitos foram em decorréncia da bactéria
multirresistente.

A origem da colonizagdo por BMR foi em sua grande maioria devido a
internacdo hospitalar, fato que solidifica a necessidade de acdes de prevencédo da

transmissdo das bactérias multirresistentes, pois segundo Alves e Behar “a
colonizacdo do hospedeiro por KPC € um pré-requisito para a infeccdo por este
agente etiologico”, fato que ocorreu em 12,4% dos pacientes colonizados por KPC
no presente estudo (taxa de conversdo de colonizacao para infeccdo por bactérias
multirresistentes), em um periodo médio de 12,4 dias apdés 0 paciente ser
identificado como colonizado. Esse resultado se reflete de forma semelhante em
estudos realizados por Bekgibasi (2019) e Diamantis (2014).

Nosso estudo tem limitacdes. A primeira delas diz respeito ao fato de o estudo
ter sido realizado em um unico centro hospitalar, podendo haver resultados diversos
se analisados outros cenarios de risco. Em decorréncia de tratar-se de um estudo
retrospectivo, ha imprecisdo na coleta de dados, uma vez que, em alguns
prontuarios dos pacientes participantes do estudo, as informacdes ndo estavam
registradas em conformidade com o protocolo hospitalar. Por fim, ndo pesquisamos
outros fatores de riscos relacionados a infeccdo ou colonizacdo por bactérias
resistentes, como uso de dispositivos invasivos, procedimentos cirdrgicos e uso de
antibiéticos previamente a colonizacao/infeccao.

A colonizagdo por Klebsiella pneumoniae resistente aos carbapenémicos
parece ser um fator de risco para uma infeccdo subsequente. Dessa forma, é
necessario reforcar as medidas de prevencao e controle da colonizacdo por esse
microrganismo. Em particular a implementagéo de pacotes que incluem higiene de
maos, limpeza de superficies, uso das medidas de precaucdo, educacdo da equipe

multiprofissional e orientacdes ao paciente e familiar, sdo importantes medidas para
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controle da propagacdo de infeccOes bactérias multirresistentes e suas

consequéncias.
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7. CONSIDERACOES FINAIS

Esse estudo nos possibilitou concluir que a colonizacdo por Klebsiella
pneumoniae € um fator predisponente para o desenvolvimento subsequente de uma
infeccdo pelo mesmo microrganismo, 0 que ndo ocorreu nos pacientes colonizados
por Acinetobacter e VRE.

A alta capacidade de disseminacdo e a acentuada morbi-mortalidade em
pacientes colonizados ou infectados por Klebsiella pneumoniae resistente a
carbapenémicos, determinam medidas de controle de infecgdo. Entre elas
destacamos a vigilancia epidemiolégica e a identificacdo de bactérias
multirresistentes de forma sistematica. Além disso, o conhecimento sobre fatores de
risco para desenvolvimento de infeccbes € essencial para orientar as acdes
educativas, favorecendo assim, as intervencdes de prevencao e controle.

Do ponto de vista metodolégico, recomenda-se, para pesquisas futuras, a
avaliacdo de uma populacdo pareada (controles), com pacientes ndo colonizados
por BMR, pois assim, poderemos comparar desfechos, como tempo de internagéo,
prevaléncia de infeccdo e alta/obito, entre pacientes colonizados e ndo colonizados.
Estudos prospectivos considerando outros fatores de risco para colonizagdo também

seriam importantes para dar seguimento a esta linha de pesquisa.
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APENDICE A

Formulério para Coleta de Dados

Nome

Prontuario

Sexo

Data de Nascimento

Comorbidades (Hipertensédo Arterial, Diabetes Melitus, Doenca
Cardiaca Croénica, Doenca Pulmonar Crénica e Doenca Renal
Cronica)

Sinais de imunossupressao (HIV, Cancer, Transplante Prévio)

Data de internagéo no hospital

Data de positivacdo do swab de rastreamento de bactéria
multirresistente

Existéncia de positivacdo em amostra clinica de bactéria
multirresistente posterior ao swab

Data de positivacdo em amostra clinica

Microrganismo positivo em swab e amostra clinica

Mecanismo de resisténcia do microrganismo (apenas para
enterobactérias

Uso de antimicrobianos

Tipo de antimicrobianos utilizados

Motivo da coleta do swab de rastreamento

Sinais e sintomas apresentados na internagcéo

Sitio da amostra clinica com bactéria multirresistente

Realizagdo de procedimento cirdrgico prévio
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Unidade de internacdo no momento da identificacdo da bactéria
multirresistente em swab e amostra

Desfecho final

Motivo da Internacao

Diagnéstico na Alta/Obito

Ocorréncia de infeccdo de acordo com critérios estabelecidos
para o estudo.
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HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE
Grupo de Pesquisa e Pds-Graduacao
TERMO DE COMPROMISSO PARA UTILIZAQ;ED DE DADOS INSTITUCIONAIS

Analise da frequéncia de infecgdo pos colonizagio por bactérias multirresistentes

O pesquisador do presente projein se compromete a preservar as informagbes institucionais que serdo
coletadas am bases de dados do HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO AlLEGRE.

Concordam, igualmente, gue estas info ges serdo ufilzadas dnica e exclusivamente para execugio
do presente projeto. As informagfes somente poderdo ser divulgadas em atividades académicas e cientificas, no
contexto do projeto de pesquisa aprovado.

Porto Alegre, 25 de Janeiro de 2019

Impressa do sistema AGHU-Pesquisa por FERNANDA RIPPEL DE SOUZA em 25012019
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HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE
Grupo de Pesquisa e Pds-Graduacao

TERMO DE COMPROMISSO PARA UTILIZAGAO DE DADOS

Analise da frequéncia de infecgdo pos colonizagio por bactérias multirresistentes

O pesquisador do presemte projeic se compromete a preservar a privacidade dos pacientes cujos dados
serdo coletados em prontuarios e bases de dados do HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE. Concordam,
igualmente, gue estas i fes serdo uliizadas dnica e exclusivamente para execugio do presente projeto.
As informagies somente poderdo ser divulgadas de forma andnima.

Porto Alegre, 25 de Janeiro de 2019

Impressa do sistema AGHU-Pesquisa por FERNANDA RIPPEL DE SOUZA em 25012019
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Projeto
2019/0065
Pesquisadores:
CAREM GORNIAK LOVATTO
FERNANDA RIPPEL DE SOUZA RODRIGO PIRES DOS SANTOS CRISTOFER FARIAS DA SILVA

Numero de Participantes: 379
Titulo: Andlise da frequéncia de infecg3o pos colonizagdo por bactérias multiresistentes
Este projeto foi APROVADO em seus aspectos £ticos, metodologicos, logisticos = financeiros para ser realizado no Hospital

de Clinicas de Porto Alegre.
Esta aprovac3o esta baseada nos pareceres dos respectivos Comités de Etica e do Servico de Gestio em Pesquisa.

- Os pesquisadores vinculados ao projeto n3o participaram de qualquer etapa do processo de avalicio de seus projetos.

- O pesquisador devera apresentar relatdrios semestrais de acompanhamento e relatorio final ac Grupo de Pesquisa e Pos-
Graduagdo (GPPG).
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