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RESUMO

PERFIL DE UTILIZACAO DE ANTIMICROBIANOS NA UNIDADE DE TERAPIA
INTENSIVA DA SANTA CASA DE MISERICORDIA DE FORTALEZA. Mestrando:
Paulo César Pereira de Sousa. Orientagdo: Dr2 Nadia Accioly Pinto Nogueira,
Universidade Federal do Ceara, Mestrado em Ciéncias Farmacéuticas, 2006.

Os antibidticos séo as drogas mais prescritas nas Unidades de Terapia Intensiva e o
aumento constante da resisténcia bacteriana a essas drogas € uma ameacga a saude
publica. A vigilancia do uso de antimicrobianos € um dos pré-requisitos essencial
para a promocéo do controle da resisténcia. No periodo de 01 de Novembro de 2005
a 30 de junho de 2006, foi realizado um estudo observacional, descritivo e
prospectivo, onde foram avaliados os prontudrios de pacientes internados na
Unidade Terapia Intensiva (UTI) da Santa Casa de Misericordia de Fortaleza. Foram
observados 157 pacientes através de seus prontuérios e formulérios estruturados.
As caracteristicas socio-demogréaficas, os fatores de riscos associados a evolugéo
clinica e a identificagdo e perfil de resisténcia bacteriano foram estudadas. A
utilizagdo de antimicrobianos foi avaliada com o objetivo de disponibilizar subsidios
para o uso adequado e racional desses farmacos. Os dados coletados foram
analisados no SPSS versao 10.0. Os pacientes apresentaram uma media de 66
anos de idade e a mortalidade entre os maiores de 60 anos foi de 60,0%. As
hipéteses diagndsticas mais frequentes, infeccdo respiratéria (28,7%) e sepse
(15,9%), foram associadas a 48,9% e 80% dos Obitos, respectivamente. Cerca da
metade dos pacientes que fizeram uso de cateter venoso central e ou de cateter
urinério, 62,4% e 87,3%, respectivamente, evoluiram para 6bito. A antibioticoterapia
frequentemente ndo foi baseada nos padrbes de sensibilidade microbiana e o
consumo de antibioticos foi de 182,8 Dose Diaria Definida (DDD) por 100 leitos-dia.
Predominou o uso de [-lactamicos (107,8 DDD por 100 leito-dias), o0s
antimicrobianos mais consumidos foram ceftriaxona (31,9%), ciprofloxacina (16,9%)
e clindamicina (14,4%) e o maior valor de DDD foi para ceftriaxona (50,3 DDD/100
leito-dias). A resisténcia bacteriana foi elevada para a maioria dos antibidticos
utilizados, especialmente aos B-lactamicos. Os bacilos Gram-negativos foram mais
frequentes (71,1%), especialmente P. aeruginosa (21,7%). A espécie predominante
foi S. aureus (22,9%). 77,8% e 84,2% das cepas de P. aeruginosa e S. aureus foram
resistentes a cefalotina e a penicilina, respectivamente, e 47,4 % dos isolados de S.
aureus apresentaram resisténcia a Oxacilina e 0,6% a Vancomicina. A maioria dos
pacientes (54,1%) foi a 6bito. O amplo perfil de resisténcia aos antimicrobianos
constatado nesse estudo segue o padrdao atual, onde a maioria dos isolados séo
resistentes aos [-lactdmicos e pertencem aos géneros Pseudomonas e
Staphylococcus. A elevada resisténcia das cepas de S. aureus a oxacilina é motivo
de grande preocupacdo, devido a limitagdo terapéutica que essa resisténcia
determina. Os resultados obtidos nesse trabalho mostram a necessidade de se
monitorar o uso de antibacterianos e a ocorréncia de resisténcia bacteriana em
UTI's, no sentido de minimizar os fatores que predispdem ao aumento da morbidade
e mortalidade. A promocdo de agdes educativas, da vigilancia permanente das
cepas bacterianas hospitalares e de uma politica racional para o uso de
antimicrobianos sdo medidas de imensa importancia na prevencdo e no controle
dessa situacéo.

Palavras-chave: Unidade Terapia Intensiva; Agentes antibacterianos; Resisténcia
bacteriana a drogas.
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ABSTRACT

UTILISATION PROFILE OF ANTIMICROBIAL IN THE INTENSIVE CARE UNIT AT
SANTA CASA DA MISERICORDIA DE FORTALEZA. Post-graduate student: Paulo
Cesar Pereira de Sousa. Supervision: Nadia Accioly Pinto Nogueira. UFC Master of
Pharmaceutics Sciences, 2006.

Antibiotics are the most prescribed drugs at the Intensive Care Units. Bacteria has
become more and more resistant to those drugs, which represents a threat of public
health. Keeping eyes on the use of antimicrobic agents is one of the essential
preconditions to control that resistance. In the period of November 1st 2005 to June
30th 2006, was verified an observational study, descriptive and prospective, where
were evaluated the handbook of patients on Intensive Care Unit (ICU) of “Santa Casa
de Misericordia de Fortaleza”. About 157 patients were observed and their handbook
and structured forms. The social-demographic characteristics, the factors of risk
associated to clinic evolution and the identification and profile of bacterial resistance
were studied. The use of antimicrobic was evaluated with the objective to available
subsidies to a good and rational use of drugs. The collected data were analyzed on
the SPSS, version 10.0. The patients presented an average of 66 years old and the
mortality between the elderly people was 60%. The most frequent diagnosed
hypotheses were respiratory infection (28.7%) and sepses (15.9%), associated to
48.9% out of 80% of the total registered deaths. About half of those who made use of
veinal or urinary catheters - 62.4% and 87.3%, respectively, came to die. It was
found that the antibiotic therapy applied in those patients was not based on the
microbiotic sensitiveness patterns, and the antibiotic consume was 182,8 DDD (daily
dose definite) per bed a day. The most given antibiotic were the [3-lactamics (107.8
DDD per 100 beds a day), such as ceftriaxone (31.9%), ciprofloxacin (16.9%) and
clindamicin (14.4%). The highest dose of antibiotic given was ceftriaxone (50.3
DDD/100 beds a day). The Gram-negative bacilli were more often (71.1%), especially
P. aeruginose (21.7%). The most predominant species was S. aureus (22.9%).
77.8% and 84.2% of ceps displayed tough toward cefalotin and penicillin,
respectively. Most of patients (54.1%) died, though they were under antibiotic
therapy. The broad profile of resistance at antibiotics shown in this research follows
the recent patterns, which state that the most of the isolated patients are resistant to
the 3-lactamics, such as Pseudomonas and Staphylococcus. Scientists have become
more concerned about the future, due to the high therapeutic limitation. The
outcomes displayed in this essay aims to point out the necessity of monitoring the
sue of antibiotics at Intensive Care Units, in order to minimize the causes of mortality
due to the abuse of antibiotics. Educational actions, in order to promote a permanent
guard on the use of antibiotics at hospitals, along with a rational politic to regulate the
their use are very important measures to prevent and control such restless situation.

Keywords: Intensive Care Unit; anti-bacterial agents; bacterial resistance drugs.
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1 INTRODUCAO

1.1 Aspectos gerais

A salde de uma determinada populagdo estd diretamente relacionada as
politicas sociais e econdmicas. No Brasil, como em outros paises, as politicas de
salude evoluiram obedecendo ao desenvolvimento do pais. No setor saude, os
medicamentos representam um instrumento essencial para a capacidade resolutiva
dos servigos prestados, representando o segundo maior gasto dentro do Sistema
Unico de Saude (SUS), perdendo apenas para os recursos humanos. A qualidade e
quantidade do consumo de medicamentos estdo sob acdo direta da prescrigéo,
sendo que esta sofre inimeras influéncias, que vao desde a oferta de produtos e as
expectativas dos pacientes até a propaganda das indastrias produtoras (GIROTTO;
SILVA, 2006).

A inovacdo tecnoldgica esti ligada as muitas mudancas ambientais que
contribuem com o surgimento de novas doengas e o ressurgimento e disseminagao
de antigas moléstias. Paradoxalmente, os antibiéticos e outros medicamentos
destinados a controlar patogenias frequentemente tém efeitos danosos. O uso
generalizado e quase sempre indiscriminado de antibidticos e outros agentes
antimicrobianos estdo criando familias de microbios resistentes as drogas. A
pesquisa e a vigilancia, hoje, geram um entendimento muito maior da dinamica dos
surtos de doengas e novos medicamentos estdo cada vez mais disponiveis para
lidar com elas. A redugédo da mortandade mundial causada por doengas infecciosas

deveria ser prioridade maxima dos gestores em saude (PIRAGES, 2005).

O uso de medicamentos disponiveis sem receita médica € hoje geralmente
aceito como parte integrante do sistema de saulde. Vai ao encontro do desejo
crescente de cada individuo de assumir a responsabilidade pela sua prépria saude.
Quando praticada corretamente, a automedicacdo pode também contribuir para
aliviar financeiramente os sistemas de saude publica. Porém, o incentivo a industria
da automedicagéo tem como consequéncia o uso indiscriminado dos medicamentos
(LIMA; RODRIGUES, 2005).
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Uma das principais preocupacdes mundiais quanto ao uso racional de
medicamentos estd relacionada a utilizacdo de antimicrobianos. O aumento da
resisténcia bacteriana a varios agentes antimicrobianos acarreta dificuldades no
manejo de infecgbes, contribui para o aumento dos custos do sistema de salde e
determina uma reducdo na qualidade de vida de pacientes e familiares. Porém, nos
paises em desenvolvimento, poucos recursos sdo empregados na monitoracdo de
acOes sobre o uso racional de antimicrobianos e os dados sobre o uso desses
agentes em hospitais sdo limitados, ndo sendo o cenério brasileiro diferente

(CASTRO et al., 2002).

Os antibidticos sdo as drogas mais prescritas nos hospitais e 0 aumento da
resisténcia bacteriana a essas drogas € uma ameacga a saude publica. Muitas
evidéncias sugerem que existe uma associagdo entre o uso de antimicrobianos e o
desenvolvimento da resisténcia bacteriana (ROGUES et al., 2004). Assim, torna-se

necessario estabelecer um mecanismo de vigilancia sobre o uso de antimicrobianos.

Apesar das bases que fundamentam o uso racional de antimicrobianos terem
sido amplamente discutidas e enfatizadas na literatura, ainda sdo constatadas
preocupantes situagbes de mau uso. Paralelamente, parece ndo haver ainda
aceitacdo adequada das politicas de Comisses de Controle de Infec¢do Hospitalar
(CCIH) e de farméacia e terapéutica em hospitais (CASTRO et al., 2002).

O uso de antibidticos, assim como de qualquer medicamento, pode implicar
no risco da ocorréncia de efeitos nocivos para a sadude humana. Os antibi6ticos
constituem um importante recurso para o tratamento de doencas infecciosas, porém
seu uso indiscriminado e/ou inadequado tem levado a selecdo de cepas resistentes

as drogas mais potentes utilizadas atualmente (WOLFF, 2002).

O ambiente hospitalar, incluindo o ar, a agua e as superficies inanimadas que
cercam o paciente, guarda intima relacdo com as infec¢Bes hospitalares, podendo
proporcionar focos de contato e de transmissdo. Embora as principais causas de
infeccao hospitalar estejam relacionadas com o doente susceptivel & infeccdo e com
0os métodos-diagndsticos e terapéuticos utilizados, ndo se pode deixar de considerar
a parcela de responsabilidade relacionada aos padrdes de assepsia e de higiene do
ambiente hospitalar. Assim, tem sido responsabilidade dos profissionais de saude a
busca por um ambiente hospitalar biologicamente seguro e confortavel (ANDRADE
et al., 2000).
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As bactérias sdo organismos procariéticos e possuem apenas uma copia de
cada gene. Assim, qualquer mutac@o ou recombinagéo genética pode ter um grande
impacto em suas propriedades, inclusive naquelas relacionadas a viruléncia,
especialmente & resisténcia aos antimicrobianos. Como o tempo de geracdo da
maioria dos microrganismos é muito pequeno, rapidamente as cepas resistentes

alcancam elevadas populages (COOPER, 2006).

Alem das muta¢des, os microbios podem adquirir genes, entre eles aqueles
relacionados a resisténcia, de organismos da mesma espécie, de espécies
relacionadas e algumas vezes de géneros diferentes. A transferéncia de genes
ocorre principalmente por conjugacdo, mas pode ser mediada também por
transducéo e transformacgéo. A selecéo inicial de cepas bacterianas resistentes aos
antibioticos é determinada pelo amplo e inapropriado uso desses farmacos. A
prescricdo de antimicrobianos para condicdes nas quais ndo sao indicados ou a
administragdo incorreta de antibidticos pelo paciente sdo condigfes ideais para a

selecéo e emergéncia de cepas resistentes (THOMAS; NIELSEN, 2005).

Poucos sdo os dados coerentes sobre a incidéncia de septicemia e suas
consequéncias em pacientes internados em Unidade de Terapia Intensiva (UTI) dos
hospitais da América Latina, incluindo o Brasil. Em geral, os registros locais
consideram sepse como um diagnostico de admissdo e nao identificam aqueles
pacientes que a desenvolveram durante sua estadia na UTI. Paises em
desenvolvimento, principalmente por razbes econdmicas, ndo tém avaliado o
desenvolvimento de sepse e ndo ha dados epidemioldgicos coerentes que possam
resultar em uma investigacdo adequada, preventiva ou em estratégias corretivas que

solucionem esses problemas (SILVA et al., 2004).

1.2 Farmacoepidemiologia: Estudo de Utilizagdo de Medicamentos

As consequéncias do sinergismo entre a visdo biomédica-organicista do
século XIX e a inovacdo tecnolégica do século XX sdo muitas e, dentre elas,
podemos citar: a opcao pela parte em detrimento do todo, a interposi¢cdo de varios
fatores na relagdo médico-paciente e a desumanizacdo do atendimento. Nesse

sentido, o0 medicamento assume importancia na area da saude, tanto nas politicas
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de gerenciamento do sistema e na préatica dos profissionais envolvidos, como no
referencial emocional dos pacientes (SANTOS; NITRINI, 2004).

Para que se consiga o uso racional dos medicamentos, diversos s&o 0s
fatores que devem ser considerados, como por exemplo: a prescricdo apropriada, de
forma disponivel e acessivel, a dispensacdo em condi¢cdes adequadas e o consumo
nas doses, tanto pelo tempo indicado, como nos intervalos definidos, com o intuito

de trazer seguranca e qualidade para a terapia (BRASIL, 1998).

O conceito de Farmacoepidemiologia foi alterado com o passar do tempo.
Hartzema et al (1991) definiram Farmacoepidemiologia como sendo a aplicacdo do
raciocinio e do método epidemiolégico ao estudo dos efeitos benéficos e adversos
dos medicamentos e seu uso pela populacdo, ou seja, um campo de estudo que
constitui uma interligagdo entre a farmacologia, a terapéutica, a epidemiologia e a
estatistica. Posteriormente, Laport et al (1993) consideraram a epidemiologia do
medicamento, em seu estudo mais basico, como a histéria do farmaco na medicina e
na saude e definiu a farmacoepidemiologia como “o estudo do uso e dos efeitos” dos

farmacos nas populagées humanas.

A mais moderna definicdo de Farmacoepidemiologia foi apresentada pela
Organizacdo Mundial da Saude (OMS), que a considera como o estudo do uso e das
reacdes adversas aos medicamentos em um numero significativo de pessoas com o
objetivo de obter o uso racional, o menor custo efetivo e melhorar os resultados da
saude (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2003).

A Farmacoepidemiologia oferece importantes contribuicbes para 0 uso
racional dos medicamentos, como: os efeitos do uso prolongado e instrugdes sobre
padrbes de utilizagdo e as informagdes que complementam os resultados dos
estudos anteriores & comercializagdo, para quantificar melhor a incidéncia e os
efeitos benéficos e ou adversos, incluindo, dessa forma, os grupos de pacientes

ausentes, como idosos, criancas e gestantes (SANTOS, 2002).

1.3. Uso de antimicrobianos em ambiente hospitalar

O desenvolvimento dos agentes antimicrobianos representa um dos mais
importantes avangcos em terapéutica, tanto para o controle ou a cura de infecgdes

graves quanto para a prevengao e o tratamento de complicagdes infecciosas e de
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outras modalidades terapéuticas, como a quimioterapia do céancer (KATZUNG,
2003). Segundo a OMS, os Estudos de Utilizagdo de Medicamentos (EUM) fornecem
referéncias & comercializacdo, distribuicdo, prescricdo e uso de medicamentos em
uma sociedade, com énfase especial sobre as consequéncias médicas, sociais e
econdmicas resultantes (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1997).

A descoberta dos antibidticos na década de 40, bem como sua posterior
utilizacédo, em grande escala, nos tratamentos de doencgas infecciosas geraram, de
inicio, grande expectativa na comunidade cientifica, acreditando que a batalha
contra as infec¢des bacterianas estaria vencida (GOMES; REIS, 2001). Desde o
inicio, o uso dos antibidticos foi feito sem critérios precisos, havendo, ja na década
de 1950, trabalhos comprovando o uso indiscriminado destes medicamentos
(MARANGONI; VIEIRA, 1987). O passar dos anos veio mostrar que as bactérias
eram capazes de, com seu poderoso arsenal genético, desenvolver resisténcia cada
vez mais ampla aos antimicrobianos, levando aos freqlientes e inimeros insucessos

observados na prética da quimioterapia (GOMES; REIS, 2001).

O uso irracional de antimicrobianos é relatado em varias partes do mundo,
sendo um problema ainda bastante atual. O gasto com antibiéticos pode representar
até 30% dos custos em uma farmécia hospitalar e mais de 50% de suas prescri¢oes,
no hospital, sdo impréprias (LOPEZ-MEDRANO et al., 2005). A utilizagdo
inadequada e muitas vezes desnecessaria de antimicrobianos também assume
importante papel no crescimento alarmante, em todo o mundo, da resisténcia
bacteriana aos antibidticos. Segundo dados da Organizacdo Pan-Americana de
Saude (OPAS), em determinadas areas da Ameérica Latina, cerca de 75% dos
antibioticos sdo prescritos inadequadamente e a resisténcia bacteriana tem sido
constatada em até 50% das cepas isoladas (RABELO, 2002).

Os avangos da ciéncia, na arte do tratar e curar, impulsionados pelo
desenvolvimento de farmacos mais potentes, muitas vezes promovem a ilusdo de
que todos os problemas podem ser resolvidos, levando a pratica de tomar e
administrar medicamentos de forma exagerada (FUCHS, 1998), determinando
maiores riscos para saude e elevando os custos dos tratamentos (ALLAN; BARKER,
1990; ROBERTSON, 1995).

Os estudos de utilizagdo de antimicrobianos sédo de grande importancia para

as acdes de controle de infecgdo hospitalar. A utilizacdo de métodos cientificos de
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avaliacdo de uso, como a Dose Diéria Definida (DDD), auxilia na determinacdo do
consumo real de antimicrobianos por unidade de internagéo, permitindo estabelecer
o perfil de utilizacdo destes farmacos. Mas a grande relevancia destes estudos é
servir como subsidio para que a CCIH possa revisar a politica de antimicrobianos
existente e avaliar sua aceitacdo e cumprimento (LEE; BERGMAN, 1994; REIS et
al., 1999).

O Brasil também segue a tendéncia mundial de uso inapropriado de
antimicrobianos. Em estudo feito no Hospital Universitario da Universidade Federal
do Rio Grande do Sul foram constatados consumos médios de antimicrobianos de
104,54 DDD por 100 leitos-dia (variando de 83,8 a 124,58) no periodo avaliado. Os
autores destacaram os efeitos significativos na elevagdo dos custos hospitalares e
enfatizaram a importancia do controle do uso de antimicrobianos para um melhor

direcionamento dos gastos desses estabelecimentos (CASTRO et al., 2002).

O objetivo principal de uma politica para o uso racional de antimicrobianos
deve consistir em uma prescricdo adequada desses medicamentos, sendo
necessario, o estabelecimento de diretrizes que orientem a prescricdo de
antimicrobianos. Para isso, € importante a elaboracdo de um programa de controle
de resisténcia bacteriana aos antimicrobianos, que enfoque trés pontos essenciais: a
prevencdo e o controle de infeccBes hospitalares, a elaboragdo de um diagndstico
etiologico eficiente que oriente o uso racional de antimicrobianos e a prevencao da
transmissdo cruzada de cepas multirresistentes entre os pacientes. O controle do
uso de antimicrobianos em hospitais pressupde o conhecimento da situagdo do
consumo destes medicamentos através de analise farmacoepidemiolégica (GOMES;
REIS, 2001).

A implantacdo de uma politica de restricio nem sempre implicara
necessariamente em uma reducdo dos niveis de resisténcia bacteriana aos
antimicrobianos. Contudo, essa estratégia deve ter como base a qualidade
assistencial, visando reduzir os custos e melhorar a quadro clinico do paciente.
Dentro do ambiente hospitalar, os meios de controle do uso de antimicrobianos
podem ser constituidos por um formulério padronizado do uso limitado dos mesmos
e por um programa efetivo de controle de infec¢do hospitalar. A unido dessas duas

estratégias pode minimizar a resisténcia microbiana (RABELO, 2002).
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Os antibidticos tém grande participacdo nos indices de reacdes adversas a
medicamentos devido ao grande numero de utilizagcdo no ambiente hospitalar (VAN
HOUTEN et al, 1998). O tratamento de processos infecciosos com agentes
antimicrobianos exige o conhecimento ou presungéo da etiologia da infecgdo, com o
intuito de se decidir pela escolha da droga em fungéo da sensibilidade apresentada
pelo microorganismo. O adequado conhecimento das propriedades farmacocinéticas
e farmacodinamicas dos antimicrobianos usados e uma cuidadosa avaliagdo das
caracteristicas fisiologicas ou patoldgicas do hospedeiro auxiliam a adaptacdo
terapéutica as condi¢des do paciente, de maneira a se obter a maxima eficicia com
o minimo de efeitos adversos (TAVARES, 2000).

Segundo a WHO (2003) Farmacovigilancia € uma area da salude que estuda
a identificagcdo e a avaliagdo dos efeitos do uso agudo e crbnico dos tratamentos
farmacol6gicos em uma populagdo ou em subgrupos de pacientes expostos a
tratamentos especificos. Mediante esse contexto, a Farmacovigilancia tem um
importante papel no ambito hospitalar, pois fornece os subsidios necessarios a
realizagdo de estudos que busquem a prevengdo dos riscos na exposicado aos

antimicrobianos.

1.4. Resisténcia bacteriana aos antimicrobianos

O fendbmeno da resisténcia a agentes fisicos e quimicos entre o0s
microrganismos é conhecido desde o inicio da era microbiana. Ehrlich e seus
colaboradores Franke e Roehl, em 1905, introduziram o uso das primeiras
substancias quimicas, com finalidade quimioterdpica especifica. Observaram a
sobrevivéncia de alguns exemplares de tripanossomas africanas em culturas
tratadas com arsénio ou com determinados corantes e descreveu esse fenGmeno
como resisténcia as drogas. Estes pesquisadores constataram a ocorréncia de
recaidas em pacientes portadores de infecgBes por tripanossomas tratados com
doses baixas de compostos arsenicais e concluiram que um novo tratamento falhava
porque os tripanossomas haviam desenvolvido resisténcia as drogas e que esta se
tornava hereditaria. O uso clinico de sulfonamidas, em 1933, e de penicilina, em

1941, levou a constatagdo de que a resisténcia bacteriana aos agentes
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antimicrobianos pode ser uma caracteristica intrinseca das espécies bacterianas ou
ser adquirida por algumas cepas pertencentes a uma populagcéo originalmente
sensivel (TAVARES, 2000).

O uso de agentes antimicrobianos no tratamento de doencas infecciosas tem
levado ao isolamento laboratorial de cepas resistentes, capazes de crescer na
presenca desses farmacos em concentragdes mais elevadas que aquelas utilizadas
para terapia humana. A resisténcia pode ser uma caracteristica associada a espécie
(resisténcia intrinseca) ou emergir em cepas de espécies originalmente susceptiveis
(resisténcia adquirida), por mutacdo ou por transferéncia de genes responsaveis por
diferentes mecanismos de resisténcias, permitindo ao microrganismo resistir ao
efeito inibitério de antimicrobianos especificos. Os diferentes mecanismos de
resisténcia podem tornar a cepa microbiana capaz de resistir a agdo, ndo apenas de
um Unico antibiético, mas de varios pertencentes a uma mesma classe e as vezes a
classes diferentes (OTAIZA, 2002).

Todos os agentes antimicrobianos conhecidos sédo capazes de selecionar
uma pequena populagcdo de cepas resistentes existentes em uma grande
populagdo microbiana sensivel. Quando essas cepas resistentes s&o
selecionadas, passam a crescer em condigfes favoraveis, sem a presséo seletiva
da grande populacdo sensivel, sendo essa uma das formas pelas quais a
ocorréncia de cepas resistentes as novas drogas tem aumentado. A prevaléncia
de cepas microbianas resistentes varia entre as diversas areas geogréaficas e com
o tempo, porém, mais cedo ou mais tarde cepas resistentes serdo isoladas em
diferentes partes do mundo. Atualmente, a disseminagdo de cepas resistentes no
mundo é facilitada pelo grande numero de pessoas que se deslocam entre
diferentes lugares (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2006).

A resisténcia bacteriana adquirida € descrita em praticamente todas as
espécies de bactérias e os mecanismos moleculares de aquisicdo e manifestacao
da resisténcia sdo conhecidos com detalhes. A resisténcia aos antimicrobianos é
um fendmeno genético e esta relacionado a existéncia de genes microbianos que
codificam proteinas relacionadas a diferentes mecanismos bioquimicos, os quais
impedem, total ou parcialmente, a agdo das drogas. Sua origem pode estar
associada a mutagdes resultantes de erros de cépia na sequéncia de bases do

DNA microbiano e ou a transferéncia de genes de resisténcia, através dos
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mecanismos de recombinagdo genética, frequentemente envolvendo genes

situados em plasmidios e transposons (TAVARES, 2000).

A resisténcia aos antimicrobianos tem se tornado uma presenca constante em
todas as infecges hospitalares. Muitos médicos e microbiologistas acreditam que
mais cedo do que se espera, varias doencas infecciosas ndo poderdo ser tratadas
com sucesso (NATIONAL INSTITUTE OF ALLERGY AND INFECTIOUS DISEASES,
2006).

Moreira e Daum (1995) relataram o crescente padrdo de resisténcia aos
antibioticos beta-lactdmicos penicilinases-resistentes por cepas de estafilococos,
especialmente em hospitais de grande porte, com servico de emergéncia aberto ao

publico, e centros de referéncia para pacientes infectados.

Os Staphylococcus aureus meticilina-resistente (MRSA), com elevado perfil
de resisténcia aos antimicrobianos, tém se tornado prevalentes em ambiente
hospitalar (AKPAKA, 2006). O mecanismo de resisténcia a meticilina por essas
cepas estd relacionado a presenca de genes cromossdmicos que codificam
modificacdes nos receptores dos antibidticos beta-lactamicos (Proteinas Ligadoras
de Penicilinas - PBPs) (TAVARES, 2000).

Nos Estados Unidos, a incidéncia de MRSA, inicialmente acometia hospitais
escolas e terciarios, e, atualmente, também é constatada em estabelecimentos de
todo porte e sua prevaléncia é tida como uma das maiores causas de morbidade,
aumentando os custos dos servicos de saude e a mortalidade nos hospitais
(AKPAKA, 2006).

Durante muitas décadas, as espécies de estafilococos coagulase-negativas
(ECN), diferentes da espécie S. aureus coagulase-positiva, a qual frequentemente
esta implicada a etiologia de uma série de infec¢des e intoxicagdes humanas, foram
consideradas saprofitas ou raramente patogénicas. No entanto, na Ultima década,
consideraveis avancgos na classificagdo sistematica e identificacdo dos estafilococos
tém permitido aos clinicos conhecerem a variedade de cepas ECN presentes em
amostras clinicas e, assim, passarem a considera-los como agentes etioldgicos de

uma série de processos infecciosos (CUNHA et al., 2004).

Embora a identificacdo das cepas de ECN possa ser realizada facilmente por

suas caracteristicas bioquimicas, a maioria dos laboratérios de microbiologia clinica
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ndo realiza esse exame na rotina. Entretanto, a identificagdo dos ECN é de grande
importancia, pois determinadas cepas causam infec¢cBes especificas e muitos
estudos sugerem que além das espécies S. epidermidis e S. saprophyticus, que sdo
consideradas patogénicas, outras como o S. haemolyticus, S. lugdunensis e o S.

schleiferi, também estdo associadas as infecgcbes (CUNHA et al., 2004).

Os enterococos séo cocos Gram-positivos, catalase-negativa, geralmente
dispostos aos pares ou em curtas cadeias. Sao habitantes normais do trato
gastrintestinal. Atualmente, das 16 espécies descritas, ha predominancia de duas (E.
faecalis e E. faecium) (FURTADO et al., 2005).

O género Enterococcus tem emergido como um dos mais importantes
patégenos hospitalares no mundo inteiro. A frequéncia de seu isolamento vem
aumentando desde a Ultima década e paralelamente a esse crescimento, tem sido
observada uma rapida elevacdo na quantidade de cepas resistentes aos
antimicrobianos de uso corrente (HORNER et al., 2005). Suas espécies apresentam
resisténcia intrinseca e adquirida a varios antimicrobianos comumente utilizados no
tratamento de infeccdes enterocécicas, como por exemplo, a ampicilina e os
aminoglicosideos. A resisténcia a vancomicina € bem mais recente e ocorre
basicamente pela producdo de precursores de peptideoglicano na parede celular
que se ligam fracamente a vancomicina, impedindo assim a sua a¢&o no bloqueio da
sintese da parede celular. As cepas de Enterococcus resistentes a vancomicina
(VRE) estéo entre os principais patégenos causadores de infec¢des hospitalares e,
atualmente, a sua presenca é notavel em infec¢Bes urinérias, infecgbes de sitio
cirurgico e bacteremias (FURTADO et al., 2005).

Nos Estados Unidos da América (EUA), o enterococo € responsavel por mais
de 12% das infec¢cdes nosocomiais e constitui um dos trés patégenos mais isolados
das infeccOes hospitalares. Embora sejam escassas as informagdes sobre o
isolamento de VRE e alguns laboratérios apresentem limitagBes para a identificacéo
e antibiograma de certas espécies de Enterococcus, cepas de VRE tem comegado a

surgir em paises da América do Sul, como Argentina e Brasil (AVALOS et al., 2006).

O género Streptococcus é constituido por uma colecéo diversificada de cocos
Gram-positivos, tipicamente arranjados aos pares ou em cadeias. A maioria das

espécies é anaerdbia facultativa, e algumas crescem somente em atmosfera

enriquecida com diéxido de carbono. A espécie Streptococcus pyogenes constitui
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importante causa de uma variedade de doencas supurativas e ndo-supurativas.
Embora sejam as causas mais comuns de faringite bacteriana, esses
microrganismos tornaram-se conhecidos pelo fato de poderem causar infecgoes

graves, potencialmente fatais (MURRAY et al, 2004).

O S. pneumoniae continua sendo responsavel por um namero elevado de
morbidade e mortalidade em pessoas de todas as idades, em todo o mundo.
Criancas com menos de dois anos, individuos com mais de 65 anos e portadores de
certas doencas debilitantes e ou imunossupressoras sao particularmente
susceptiveis (MANTESE et al., 2003).

A resisténcia do S. pneumoniae a penicilina esta se tornando cada vez mais
frequente, variando de 15 a 36% entre as cepas isoladas de doengas invasivas e

sendo motivo de preocupagdo mundial (FONSECA et al., 2005).

7

Pseudomonas aeruginosa, um bacilo Gram-negativo, € um dos mais
importantes patdgenos associados as infec¢des hospitalares, causando infec¢des
oportunistas, particularmente em pacientes imunocomprometidos. As infec¢des
hospitalares causadas por essa espécie bacteriana estdo associadas a aumentos
das taxas de mortalidade e a dificuldade para erradicar tais infecgbes é atribuida
tanto & sua viruléncia, quanto a sua ampla resisténcia aos antibiéticos (LOUREIRO,
2002).

Véarios estudos tém demonstrado que a emergéncia de cepas de P.
aeruginosa multirresistentes ocorre apds a exposi¢do prolongada a multiplos
tratamentos antipseudomoniais e & terapias empiricas. As infecgdes hospitalares por
P. aeruginosa em UTIs sé&o freqlientes e determinam uma taxa de mortalidade de
50%. A facilidade com que essa espécie bacteriana desenvolve resisténcia aos
antibidticos aumenta as dificuldades relacionadas as mudancas na terapéutica
utilizada (GEORGES et al. 2006).

A Familia Enterobacteriaceae compreende o maior grupo de bacilos Gram-
negativos comumente associados as infec¢gbes nosocomiais. O conhecimento do
seu perfil de susceptibilidade aos antimicrobianos é de fundamental importancia para
0 sucesso terapéutico de infec¢gBes causadas por esses organismos e também para

o controle da disseminagéo de patdgenos multiresistentes (HOFFMAN et al., 2004).
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As doengas infecciosas, antes do advento dos antibidticos, da quimioterapia e
das intervencfes imunossupressoras, estavam bem definidas quanto a sua etiologia.
As infecgbes diarréicas e disentéricas, acompanhadas por febre e septicemia, nos
casos classicos, eram causadas por espécies de Samonella e Shigella. Os casos de
pneumonia, com produgéo de escarros vermelhos eram causados pelo bacilo Gram-
negativo Klebsiella pneumoniae. Escherichia coli e Proteus eram comumente
isolados de feridas trauméticas ou de incisdes abdominais apds uma cirurgia
gastrintestinal. No entanto, com o uso irracional dos antibiéticos, as enterobactérias

passaram a ser identificadas em qualquer tipo de infeccdo (KONEMAN et al., 2001).

As disenterias causadas por Shigella constituem um importante problema de
salde em paises industrializados e em desenvolvimento. Apesar das shigelloses
serem usualmente infec¢cOes autolimitadas, a antibioticoterapia efetiva nessa
enfermidade reduz sua duragdo e gravidade, podendo diminuir os indices de
morbidade e mortalidade. No Brasil, nos anos oitenta, a terapéutica preconizada
para o tratamento das shigelloses era a base de ampicilina, por volta do final desta
década e inicio dos anos noventa, observou-se um aumento significativo de
amostras de Shigella flexneri resistentes a estes antimicrobianos (SIDRIM et al.,
1998).

As espécies do género Shigella estdo se tornando um problema de saude
publica cada vez mais significativa, devido ao desenvolvimento de multipla
resisténcia aos antimicrobianos, resultando no insucesso do tratamento e causando
complicagbes e mortes. No programa Brasileiro de Fiscalizagdo de Shigella
desenvolvido pelo Laboratério Nacional de Referéncia para o Diagndstico de Colera
e Doencgas Entéricas (NRLCED) - Fiocruz, Rio de Janeiro, a S. flexneri foi a espécie
isolada predominante (53%) durante o periodo estudado, seguida pela S. sonnei,
com 44% de cepas isoladas (PEIRANO et al., 2006).

As reacdes adversas associadas ao uso de antimicrobianos vém assumindo
lugar de grande importancia nos ultimos anos. Mandell et al. (2001) consideram
cinco principais mecanismos pelos quais 0s antimicrobianos exercem sua toxicidade
sobre o paciente: efeito direto, hipersensibilidade, alteragdo na microbiota normal,
interagdo com outras drogas e lise microbiana. A diminuicdo da microbiota normal
que ocorre durante a terapia antimicrobiana € considerada uma importante reacao

adversa ao uso desses farmacos, especialmente aqueles de largo espectros, e pode
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determinar a ocorréncia de infecgbes por microrganismos resistentes selecionados
pelo uso do antimicrobiano. Dessa forma, a alteracdo da microbiota normal contribui

para a selegéo, disseminagdo e aumento da resisténcia microbiana.

A resisténcia microbiana é um problema de saude publica em todo o mundo e
necessita de solugdes urgentes. O insucesso do tratamento de doencgas infecciosas
devido a resisténcia microbiana tem como conseqiiéncia o sofrimento humano, a
perda de produtividade, um maior custo para o paciente e ou estado e, muitas

vezes, leva a morte (HARGREAVES, 2003).

Embora o aumento de resisténcia microbiana ndo possa ser atribuido
exclusivamente ao grande e indiscriminado consumo de antimicrobianos e ao seu
modo de uso, incluindo a dosagem, a duragéo da terapia, a via de administragcéo e
os intervalos entre as tomadas, esses fatores assumem grande importancia na
selecdo de cepas resistentes. Entdo, se o objetivo € controlar a selegdo, a
emergéncia e a disseminagdo de cepas resistentes, o uso apropriado de

antimicrobianos na terapia de doengas infecciosas é fundamental e indispenséavel.

1.5. Infecgdes hospitalares

O Ministério da Saude (MS) define infeccdo hospitalar como sendo aquela
adquirida apés a admissdo do paciente e cuja manifestacdo ocorreu durante a
internacdo ou ap6és a alta, podendo estar relacionada com procedimentos
hospitalares. A ocorréncia dessas infec¢gbes determina um aumento no tempo e nos
custos da internacdo e nos indices de mortalidade na populacdo acometida (BOAS;
RUIZ, 2004).

Os hospitais sdo locais criticos para a selecdo e disseminacdo de cepas
microbianas resistentes, muitas vezes a mais de um agente antimicrobiano,
especialmente nas UTIs. Esse fato € determinado por uma combinacéo de fatores:
pacientes imunocomprometidos, uso intensivo e prolongado de antimicrobianos e
ocorréncia de infeccdes hospitalares por bactérias patogénicas altamente
resistentes, como bacilos Gram-negativos multiresistentes, VRE, S. aureus
resistentes a meticilina (MRSA) e fungos resistentes. Devemos considerar também
que os hospitais sdo eventuais locais de tratamento de pacientes com infec¢des

graves causadas por cepas resistentes adquiridas na comunidade, como S.
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pneumoniae penicilina resistente e Mycobacterium tuberculosis multiresistentes, que
podem se disseminar dentro dessas instituicdes. Os hospitais podem ser o local de
origem da disseminacdo e/ou o reservatorio de patdogenos altamente resistentes,
que mais tarde alcancardo a comunidade (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2006).

As infecgbes produzidas por bacilos Gram-negativos com multiplas
resisténcias aos antimicrobianos, selecionadas em UTI, constituem um sério
problema que deve ser enfrentado no dia-a-dia dos médicos e microbiologistas. O
tratamento de pacientes imunocomprometidos e daqueles que utilizam métodos de
monitoramento e diagndsticos invasivos, necessitam de uma série de medidas
profilaticas, entre elas o uso empirico de antibidticos. A utilizacdo destes
antibiéticos, muitas vezes, discriminada, pode selecionar cepas resistentes como,
por exemplo: P. aeruginosa, Acinetobacter spp., Enterobacter spp., € 0 surgimento
de patdgenos emergentes com resisténcia intrinseca a maioria dos antibacterianos
de uso clinico (RODRIGUEZ et al., 2003).

A sepse é uma entidade morbida que representa um grande problema no
campo da saude em paises desenvolvidos e em desenvolvimento, e sua etiologia é
variada. Bactérias, virus, fungos ou até mesmo protozoarios podem ser a causa de
septicemias, determinando respostas inflamatdrias e metabdlicas de diversos graus
(MATOS; VICTORINO, 2003).

Apesar do sangue normalmente ser estéril, um nimero moderado de
microrganismos pode atingir a corrente sanguinea sem causar danos ao hospedeiro,
sendo a remogao de microrganismos do sangue realizada por diversos mecanismos.
No adulto sadio e imunocompetente, o tempo de remogéo varia de 30 a 45 minutos.
Quando as defesas do sangue e do sistema linfatico falham, a multiplicacdo
microbiana no sangue ocorre em velocidade superior & capacidade de defesa do
sistema imune, sendo estabelecida a septicemia, caracterizada por febre, calafrios,
taquicardia, hiperventilacdo e prostragédo. Pacientes imunodeficientes, por doencgas,
idade, desnutricdo ou outros fatores, apresentam alto risco porque 0s germes
circulantes permanecem no sangue por véarias horas (KONEMAN et al.,, 2001;
TORTORA et al., 2000).

A vida de um paciente com sepse requer, além de um diagndstico urgente e

preciso, o estabelecimento rapido de terapia antimicrobiana adequada (BOCHUD et
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al., 2001). Para que os antimicrobianos sejam utilizados com qualidade é necessario
melhorar 0 acesso aos diagndsticos laboratoriais, 0 monitoramento do aparecimento
de resisténcia microbiana e a regulamentacdo dos seus usos. E preciso também
educar a populacdo, os médicos e os veterinarios sobre o uso adequado desses
farmacos (INSTITUT BORJA DE BIOETICA, 1999).

Uma vez presente no organismo, o agente infeccioso pode provocar
diferentes respostas no hospedeiro, que véo desde a febre, passando por alteracdes
hemodindmicas e hemorragicas, até a faléncia de multiplos érgdos. Todas essas
alteragcbes sao respostas a liberacdo de mediadores pelos macréfagos e por outras
células do sistema imune do hospedeiro, quando estimulado pela endotoxina das
bactérias Gram-negativas ou outros componentes das bactérias Gram-positivas.
Uma vez na circulagéo, esses mediadores desencadeiam mecanismos humorais e
enzimaticos, envolvendo o sistema complemento, o sistema de coagulagédo, a
fibrindlise e a via das cinina (RIBEIRO; MOREIRA, 1999).

Para identificar os principais fatores de risco relacionados a infecgéo
hospitalar em uma UTI, a fim de orientar a alocacdo de recursos, a equipe do Dr.
Appelgren conduziu um estudo no Karolinska Hospital de Estocolmo, Suécia. Foram
observados 562 pacientes internados acima de 48 horas, dos quais 196 (34%)
desenvolveram 364 episodios de infecg@o hospitalar, apdés uma mediana de 8 a 10
dias de internagéo, prolongando sua permanéncia por 8 a 9 dias e dobrando o risco
de oObito. As principais infecgdes hospitalares foram: infeccdo do sitio cirdrgico
(34%), pneumonia (26%), bacteremia (17%) e infeccdo do trato urinério (10%). Em
analise de regressdo mdltipla, as principais variaveis de risco para infeccao foram:
cateter venoso central, ventilagdo mecéanica, dreno pleural e trauma com fratura
exposta, este Ultimo aumentando o risco mais que duas vezes, principalmente
devido ao ato cirurgico. A idade avancada, a imunossupressao e o aparecimento de
infeccdo ap6s admissdo nao influenciaram o risco de infeccdo neste estudo
(APPLEGREN et al., 2001).

O Brasil ocupa, ao lado da Malasia, o titulo de campedo mundial em morte
por sepse grave, como revela um estudo internacional recém concluido. Conhecida
antigamente por septicemia ou infeccdo generalizada, a doenga mata 400 mil
brasileiros por ano e determina um custo anual de R$ 17 bilhdes ao sistema

hospitalar, sendo que R$ 10 bilhdes sdo gastos com pessoas que acabam
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morrendo. O estudo prospectivo, chamado “Progress”, avaliou 12 mil pacientes com
sepse grave de 36 paises. A taxa média de mortalidade foi de 36%, variando de
22% (Austrélia) a 56% (Brasil e Malésia) e o nivel de gravidade dos doentes foi
semelhante em todos os paises. No Brasil, que participou com 921 pacientes de dez
hospitais publicos e privados, o trabalho foi coordenado pelo Instituto Latino
Americano de Sepse (ILAS) e realizado entre margo de 2003 e marco de 2005. Para
0s especialistas, uma das principais razdes que levam o pais a liderar o indice de
mortes por sepse grave é o fato dos profissionais de salude desconhecerem como
diagnosticar e tratar a doenga precocemente, pois na fase grave, quando ha
disfuncdo multipla dos 6rgéos, as chances de cura ndo ultrapassam 40%. A taxa de
mortalidade por sepse grave no Brasil € maior nos hospitais publicos, nos quais,
52% dos pacientes analisados pelo estudo “Progress” foram a 6bito. Por outro lado,
na rede privada, o indice de mortalidade atingiu 40% (COLLUCCI, 2006).

Nos ultimos anos, a epidemiologia das infec¢des hospitalares tem recebido
atencdo na literatura médica. As popula¢des de risco em UTIs, como criancas e
idosos, tém sido estudadas em termos de suas caracteristicas demograficas (BOAS;
RUIZ, 2004).

1.6. Diagnostico laboratorial

Um esquema 6timo de classificacdo microbiana deve refletir as relagfes
evolutivas entre microrganismos, como é feito através da classificacdo filogenética.
Este tipo de sistema de classificacdo apenas recentemente tornou-se factivel, com a
aplicacdo de técnicas moleculares e genéticas a sistematica bacteriana. Os grupos
taxondmicos, ou taxa, originalmente baseados em caracteristicas fenotipicas agora
sdo reavaliados por métodos moleculares, que incluem a hibridacdo de &cidos
nucléicos e a analise da sequéncia do RNA ribossémico (rRNA) (KONEMAN et al.,
2001).

O objetivo do laboratério de microbiologia ndo é apenas apontar o
responsavel por um determinado estado infeccioso, mas sim, indicar, através do
monitoramento de popula¢cdes microbianas, qual o perfil dos microrganismos que

estdo interagindo com o homem. Com essas informacdes, a equipe de saude é
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capaz de definir quais microrganismos podem ser responsaveis pelo quadro clinico
do paciente e assim, propor um tratamento mais adequado. No entanto, para
alcancar esses objetivos, os laboratdrios de microbiologia devem possuir estrutura
capaz de estabelecer informagdes sobre a melhor amostra biolégica, reconhecer a
microbiota normal, reconhecer os contaminantes, identificar microrganismos cujo
tratamento beneficia o paciente, identificar microrganismos com propdésitos
epidemioldgicos, obter resultados rapidos em casos de emergéncia, racionalizar no
uso de antimicrobianos, realizarem o transporte rapido das amostras e da obtencéo
dos resultados e manter uma educagdo médica continuada em relagdo aos aspectos
das infec¢des hospitalares (LEVY, 2004).

O diagnéstico laboratorial assume enorme importancia no tratamento das
doencas infecciosas, especialmente daquelas em que o paciente apresenta risco de
vida. A inexisténcia, a demora e ou a deficiéncia do diagndstico laboratorial resulta,
frequentemente, em uma terapia empirica e prolongada, e muitas vezes ineficaz.
Dessa forma, o laboratério de microbiologia desempenha um papel de grande
importancia no reconhecimento e monitoramento da resisténcia microbiana, no
hospital e na comunidade. A equipe responsavel pelo laboratério deve ser capaz de
conduzir testes diagnosticos de alta qualidade para identificacdo correta do agente
etiologico e realizacdo de testes de sensibilidade precisos, tornando possivel um

tratamento adequado da infecgéo.

A hemocultura é um dos mais importantes testes laboratoriais realizados para
o diagnostico de infecgBes agudas, principalmente em pacientes hospitalizados. E
um exame que visa a detec¢do da presenca de microrganismos viaveis na corrente
sanglinea. Deve-se lembrar que a invasdo da corrente sangiinea representa uma
das mais importantes complicagdes do processo infeccioso, tornando a hemocultura
um exame de significativo valor diagnostico de infeccdo. Quase todos os episodios
sépticos sdo de origem nosocomial e, geralmente, devido a microrganismos que
apresentam grande resisténcia aos antimicrobianos, com uma mortalidade bem

superior aos episodios que ocorrem na comunidade (FORNO et al., 2005).

Dentre vérias hipoteses diagnosticas de pacientes internados em UTI, a
septicemia € uma infec¢@o grave, que esta relacionada a altas taxas de mortalidade
e morbidade. Deste modo, quanto mais r4pido o agente etiologico for detectado,

maiores serdo as chances de sobrevida do paciente (LARGURA et al., 2005).
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Estabelecida a suspeita de um quadro infeccioso sistémico, o proximo passo

obrigatorio a a colheita de sangue para cultura.

A hemocultura é o Unico teste usado para definir a septicemia, sendo a
recuperacdo do microorganismo do sangue um dos mais importantes procedimentos
do microbiologista, pois permite, quando necessério, a adequacdo da terapéutica
baseada na susceptibilidade in vitro do microorganismo aos antibiéticos disponiveis
(RIBEIRO; MOREIRA, 1999).

1.7 Comisséao de controle de infec¢cao hospitalar (CCIH)

Pela abordagem histérica apresentada por diversos autores, a década de 50
foi caracterizada pelo inicio de uma nova era para as infecgbes hospitalares e
epidemiologia. Infec¢gbes hospitalares séo definidas como aquelas adquiridas apos a
admissao do paciente no hospital, que se manifestam durante a internacao ou apos
a alta e que estdo relacionadas com a internagdo ou procedimentos hospitalares
(BRASIL, 2006).

Uma das primeiras medidas de controle de infeccGes hospitalares foi a
criagio de Comissbes de Controle de Infeccdo Hospitalar (CCIH), sob
recomendacgéo da American Hospital Association, em 1958, com o objetivo de prover
os hospitais americanos de um sistema que |lhes permitisse apurar as causas das
infeccdes neles adquiridas e dota-los de instrumentos necessarios contra possiveis
acOes legais movidas pela clientela (SILVA; SANTOS, 2001).

No Brasil, a primeira CCIH foi formada em 1963, no Hospital Ernesto
Dornelles, no Rio Grande do Sul. Em 1983, a Portaria n® 196 do Ministério da Salde
(MS) determinou a criagdo e a normatizacdo das CCIH. Em 1985, foi publicado o
“Manual de Controle de Infecgdo Hospitalar” com a finalidade de delinear as medidas
bésicas da prevencao e controle das infec¢ges nos hospitais brasileiros. Ja em 1987,
a Portaria n°® 232 do MS criou o Programa Nacional de Controle de Infecgéo

Hospitalar. Posteriormente, em 1992, o MS expediu a Portaria n® 930, determinando

que todos os hospitais do pais deveriam manter um Programa de Controle de
Infeccdo Hospitalar, independente da natureza da entidade mantenedora (BRASIL,
2005).
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A Comissdo de Controle de Infec¢do Hospitalar (CCIH) é formada por um
grupo de profissionais da area de saude com nivel superior, formalmente designado
para planejar, elaborar, implementar, manter e avaliar o Programa de Controle de
Infeccdo Hospitalar, adequando-o as caracteristicas e necessidades das Unidades
Hospitalares, constituidas por membros consultores e executores (FERNANDES et
al., 2002).

A importancia atribuida ao trabalho exercido pela CCIH dentro das instituicbes
hospitalares ainda nao foi totalmente percebida por parte dos diretores,
administradores e equipe multidisciplinar. Acreditamos que somente uma mudancga
em nivel local ndo seja suficiente para o alcance do reconhecimento desejado e
almejado por esses profissionais. Haveria a necessidade de transformacgbes de
cunho governamental, como investimentos na &rea de treinamentos e pds-
graduagdo, ou seja, com a formagdo de recursos humanos suficientemente
capacitados para o acompanhamento das instituicdes de salude e para o correto

exercicio desses profissionais.

Em nivel local, ou seja, dentro das instituicbes de saude, o reconhecimento
profissional garantido pela plena autonomia e o respeito aos membros da comisséo,
mantendo-se a exclusividade no servigo, seriam algumas das maneiras de
contribuicdo para um melhor desempenho desses profissionais, beneficiando, dessa
forma, ndo somente a instituicdo, mas também os pacientes, suas familias e a

comunidade.

As Universidades, enquanto centros formadores de recursos humanos
deveriam manter, em seus curriculos, disciplinas direcionadas para o assunto
"infeccdo hospitalar”, contribuindo para que o futuro profissional insira-se nesta
realidade. Os profissionais, por sua vez, precisam buscar novos conhecimentos,
habilidades e atitudes na area, fazendo com que, cada vez mais, seu trabalho seja
valorizado e, ao mesmo tempo, indispensavel dentro das instituicbes prestadoras de
assisténcia a satde (ALVES; EVORA, 2002).
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2 JUSTIFICATIVA

A Organizagdo Mundial da Saude define o uso apropriado de antimicrobianos
como a utilizacdo de farmacos de baixo custo, com maximo efeito terapéutico,
minima toxicidade e que determine a mais baixa selecdo de cepas resistentes
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2003). No entanto, existem ocasifes onde a
prescricdo de antimicrobianos ndo € indicada ou é administrada e realizada de
maneira incorreta, o que pode ser favoravel a selecdo, emergéncia e disseminagao

de cepas resistentes.

O ambiente hospitalar € um local critico que apresenta uma maior
possibilidade para a selegdo e disseminacdo de cepas microbianas resistentes,

principalmente nas Unidades de Terapia Intensiva.

Apesar de a septicemia ser considerada um fator de risco que aumenta a taxa
de mortalidade no ambiente hospitalar, vale ressaltar que essa taxa € extremamente
variavel, apresentando indices de 12% a 81%. A incidéncia de septicemia varia ndo
s6 de acordo com as caracteristicas do hospital e da terapia dos pacientes, mas
também com o tipo e duracdo dos procedimentos invasivos usados durante o
tratamento (LAUREIRA et al., 2002).

InfecgBes hospitalares estdo associadas a um consideravel aumento de
morbidade e mortalidade e a um significativo aumento de gastos em pacientes
hospitalizados. Em UTI o uso freqlente de procedimentos invasivos e mudltiplas
terapias elevam os riscos a que sao expostos os pacientes. Quando avaliada de
forma isolada, a mortalidade é uma medida insuficiente do resultado na UTIl e o
tempo de internacdo pode ser uma medida indireta do resultado relacionado com a
morbidade (ABELHA et al., 2006).

Entre as bactérias que apresentaram grandes variacdes na sensibilidade aos
antimicrobianos com o passar dos anos, destacam-se espécies de estafilococos e de
enterobactérias, Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumanni e, mais
recentemente, hemofilos, gonococos, enterococos e pneumococos. A resisténcia
apresentada por bactérias Gram-positivas, as quais vém se tornando bactérias
problemas na terapéutica antiinfecciosa € motivo de grande preocupacdo entre

cientistas, microbiologistas e médicos clinicos (BRASIL, 2004).
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A vigilancia do uso de antimicrobianos € um dos pré-requisitos essencial para
o controle do desenvolvimento de resisténcia e para fornecer informagdes sobre a
dimenséo e a tendéncia desse fenémeno biolégico, possibilitando o monitoramento
de seus efeitos e disponibilizando subsidios para orientar uma prescricdo adequada

e racional para o tratamento de doencas infecciosas.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Avaliar a utilizacdo de antimicrobianos e disponibilizar subsidios para o uso
adequado e racional desses medicamentos na terapia de doengas infecciosas em
pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva da Santa Casa da
Misericérdia de Fortaleza, no periodo de 01 de novembro de 2005 a 30 de junho de
2006.

3.2 Objetivos especificos

e Conhecer as variaveis socio-demogréficas dos pacientes internados na

Unidade de Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericérdia de Fortaleza

e Descrever o perfil da utilizagdo de antimicrobianos no tratamento dos
pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva da Santa Casa da

Misericérdia de Fortaleza

¢ Identificar os agentes etiologicos associados as infeccdes em pacientes
internados na Unidade de Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericérdia de

Fortaleza

e Avaliar o perfil de resisténcia dos agentes etioldgicos associados as infecgfes
em pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva da Santa Casa da

Misericérdia de Fortaleza
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4 METODOLOGIA

4.1 Desenho do estudo

Estudo observacional, descritivo e prospectivo onde foram avaliados os
prontuérios de pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva da Santa Casa
da Misericordia de Fortaleza, no periodo de 1° de Novembro de 2005 a 30 de Junho
de 2006.

4.2 Local do estudo

O estudo foi realizado na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) da Santa Casa
da Misericordia de Fortaleza (SCMF). Nessa UTI existem sete (07) leitos e, de
acordo com o estudo piloto, realizado em outubro de 2005, apresentou uma taxa

mensal de ocupac¢éo de 100% e uma média de 25,2 pacientes internados por més.

A SCMF é um hospital filantrépico fundado em 1861. Inicialmente, ofereceu
80 leitos para uma populagéo de 160 mil habitantes da capital cearense e teve seus

servicos ampliados ao longo de cem anos de existéncia (VASCONCELQOS, 2004).

Atualmente, a Santa Casa da Misericérdia de Fortaleza disponibiliza 425

leitos e conta com 0s seguintes setores:

» Clinica médica, Clinica cirargica, Clinica oncolégica, Clinica uroldgica, Clinica
neuroldgica, Clinica de cirurgia vascular, Clinica ginecolédgica, Clinica
dermatolégica, Clinica traumatolégica e ortopédica, Clinica proctologica,
Clinica pneumolégica, Clinica oftalmoldgica, Clinica otorrinolaringoldgica,

Clinica radiolégica, Clinica anestesiologica e Clinica odontolégica.

» Servico de analises clinicas, Servico de fisioterapia, Servico de nutricdo,
Servigo social, Servigo de fonoaudiologia, Servigo de audiometria, Servigco de
eletrocardiografia, Servigco de ultra-sonografia, Servico de hemodidlise e de

nefrologia, Servigo de endoscopia, Servigo de quimioterapia.

= Departamento de enfermagem, Unidade de Terapia Intensiva, Setor de
ambulatério, Setor de emergéncia, Centro cirargico, Banco de sangue,

Farmécia, Centro de estudos e Comisséo de Infecgdo Hospitalar.
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A Santa Casa atende a populacdo com caréncia socio-econémica do todo o

estado do Ceara.

4.3Critérios de incluséo

No periodo de 01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006 foram atendidos
202 pacientes na UTlI da SCMF, mas apenas 157 pacientes participaram do estudo
devido apresentarem todos os dados preenchidos nos prontuérios e os responsaveis
legais concordarem assinando o termo de consentimento para 0S pacientes

participarem da pesquisa (Anexo A).

4.4 Critérios de exclusao

Os pacientes internados na UTI da SCMF com dados dos prontuérios
incompletos e ou que se recusaram a participar do estudo n&o assinando o termo de

consentimento (Anexo A).

4.5 Coleta de dados

Os dados foram coletados através do acompanhamento dos prontuérios de
pacientes internados na UTIl da SCMF, a partir dos quais foram preenchidos os

formularios estruturados (Anexo B).
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4.6.1 Variaveis relacionadas as caracteristicas sécio-demograficas e hipoteses

diagnosticas

NOME DA VARIAVEL DEFINIGAO TIPO DA VARIAVEL
NQUEST NUmero do questionario do paciente Discreta
NOMEPACI Nome do paciente Discreta
NATURALI Naturalidade do paciente (capital; Interior) Categoérica
DATA Data da admisséo do paciente Continua
DA _ALTA Data da Alta do paciente Continua
DA_OBITO Data de Obito do paciente Continua
IDADE Idade do paciente em anos Continua
SEXO Sexo do paciente (M: masculino; F:

feminino) Categorica
DESFECHO (EVOLUCAO) Evolugéo do paciente (alta ou 6bito) Dicotdmica (Sim / N&o)
LEITO Numero do Leito do paciente Discreta
HIPOTESE Hipdtese Diagndstica do paciente Categorica

4.6.2 Variaveis relacionadas aos antibacterianos utilizados

NOME DA

VARIAVEL DEFINICAO TIPO DA VARIAVEL

ANTIMIC1 Nome do primeiro antibacteriano administrado ao paciente Categorica

DOSE1 Dose diaria do primeiro antimicrobiano em (g) Continua
Intervalo de administragéo do primeiro antibacteriano (4/4 horas; 6/6

INTADM1 horas; 8/8 horas; 12/12 horas; 24/24 horas; 3 em 3 dias; 5 em 5 dias)  Discreta
Via de administragdo do primeiro antibacteriano (Oral; Intravenosa;

VIAADM1 Sonda nasograstrica). Categorica

DIAADM1 Quantidade de dias de administracdo do primeiro antibacteriano Discreta

ANTIMIC2 Nome do segundo antibacteriano administrado ao paciente Continua

DOSE2 Dose diaria do segundo antimicrobiano em (g) Continua

INTADM2 Intervalo de administracdo do segundo antibacteriano (4/4 horas; 6/6  Discreta



VIAADM2

DIAADM2

ANTIMIC3

DOSE3

INTADM3

VIAADM3

DIAADM3

ANTIMIC4

DOSE4

INTADM4

VIAADM4

DIAADM4

ANTIMIC5

DOSE5

INTADM5

VIAADMS

DIAADMS

ANTMIC6

DOSE®6

INTADM6

VIAADM6

DIAADMG6

horas; 8/8 horas; 12/12 horas; 24/24 horas; 3 em 3 dias; 5 em 5 dias)

Via de administragdo do segundo antibacteriano (Oral; Intravenosa;

Sonda nasograstrica). Categorica
Quantidade de dias de administracdo do segundo antibacteriano Discreta
Nome do terceiro antibacteriano administrado ao paciente Continua
Dose diaria do terceiro antimicrobiano em (g) Continua
Intervalo de administragéo do terceiro antibacteriano (4/4 horas; 6/6

horas; 8/8 horas; 12/12 horas; 24/24 horas; 3 em 3 dias; 5 em 5 dias) Discreta

Via de administragcdo do terceiro antibacteriano (Oral; Intravenosa;

Sonda nasograstrica). Categorica
Quantidade de dias de administracdo do terceiro antibacteriano Discreta
Nome do quarto antibacteriano administrado ao paciente Continua
Dose diaria do quarto antimicrobiano em (g) Continua
Intervalo de administragdo do quarto antibacteriano (4/4 horas; 6/6

horas; 8/8 horas; 12/12 horas; 24/24 horas; 3 em 3 dias; 5 em 5 dias) Discreta

Via de administragcdo do quarto antibacteriano (Oral; Intravenosa; Sonda

nasograstrica). Categorica
Quantidade de dias de administracdo do quarto antibacteriano Discreta
Nome do quinto antibacteriano administrado ao paciente Continua
Dose diaria do quinto antimicrobiano em (g) Continua
Intervalo de administragdo do quinto antibacteriano (4/4 horas; 6/6

horas; 8/8 horas; 12/12 horas; 24/24 horas; 3 em 3 dias; 5 em 5 dias) Discreta

Via de administragcdo do quinto antibacteriano (Oral; Intravenosa; Sonda

nasograstrica). Categorica
Quantidade de dias de administracdo do quinto antibacteriano Discreta
Nome do sexto antibacteriano administrado ao paciente Continua
Dose diaria do sexto antimicrobiano em (g) Continua
Intervalo de administracédo do sexto antibacteriano (4/4 horas; 6/6 horas;

8/8 horas; 12/12 horas; 24/24 horas; 3 em 3 dias; 5 em 5 dias) Discreta

Via de administragdo do sexto antibacteriano (Oral; Intravenosa; Sonda
nasograstrica). Categorica

Quantidade de dias de administracdo do sexto antibacteriano Discreta
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4.6.3 Variaveis relacionadas a identificagdo bacteriana e antibiograma
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NOME DA VARIAVEL

DEFINICAO

TIPO DA VARIAVEL

CULTNUM1
DATAC1

TIPOMAT1

GERMES1
SENSI1.1
RESIS1.1
SENSI1.2
RESIS1.2
SENSI1.3
RESIS1.3
SENSI1.4
RESIS1.4
SENSI1.5
RESIS1.5
SENSIL1.6
RESIS1.6
SENSI1.7
RESIS1.7
SENSI1.8
RESIS1.8
SENSI1.9
RESIS1.9
SENS1.10
RESI1.10
SENS1.11
RESI1.11
SENS1.12
RESI1.12
CULTNUM2
DATAC2

TIPOMAT2

GERMES2
SENSI2.1
RESIS2.1
SENSI2.2

Cultura nimero 1: sim e/ou néo

Data da Cultura nimero 1

Tipo de material coletado 1 (sangue; urina;
secregoes; ponta de cateter)

Germes Isolados 1
Antibidtico 1 - Sensivel
Antibidtico 1 - Resistente
Antibidtico 2- Sensivel
Antibidtico 2- Resistente
Antibidtico 3- Sensivel
Antibidtico 3- Resistente
Antibidtico 4- Sensivel
Antibidtico 4- Resistente
Antibidtico 5- Sensivel
Antibidtico 5- Resistente
Antibidtico 6- Sensivel
Antibidtico 6- Resistente
Antibidtico 7- Sensivel
Antibidtico 7- Resistente
Antibidtico 8- Sensivel
Antibidtico 8- Resistente
Antibidtico 9- Sensivel
Antibidtico 9- Resistente
Antibidticol0 - Sensivel
Antibidtico 10- Resistente
Antibidtico 11- Sensivel
Antibidtico 11- Resistente

Antibidtico 12- Sensivel

Antibidtico — 12- Resistente
Cultura nimero 2: sim e/ou néo

Data da Cultura nimero 2

Tipo de material coletado 2(sangue; urina;
secregoes; ponta de cateter)

Germes Isolados 2
Antibiético 1 - Sensivel
Antibidtico 1 - Resistente

Antibiético 2- Sensivel

Dicotdmica (Sim / Nao)

Continua

Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Categorica
Dicotdmica (Sim / Nao)

Continua

Categorica
Categorica
Categorica
Categorica

Categorica



RESIS2.2
SENSI2.3
RESIS2.3
SENSI2.4
RESIS2.4
SENSI2.5
RESIS2.5
SENSI2.6
RESIS2.6
SENSI2.7
RESIS2.7
SENSI2.8
RESIS2.8
SENSI2.9
RESIS2.9
SENS2.10
RESI2.10
SENS2.11
RESI2.11
SENS2.12

RESI2.12

Antibidtico 2- Resistente Categorica
Antibidtico 3- Sensivel Categorica
Antibidtico 3- Resistente Categorica
Antibidtico 4- Sensivel Categorica
Antibidtico 4- Resistente Categorica
Antibidtico 5- Sensivel Categorica
Antibidtico 5- Resistente Categorica
Antibidtico 6- Sensivel Categorica
Antibidtico 6- Resistente Categorica
Antibidtico 7- Sensivel Categorica
Antibidtico 7- Resistente Categorica
Antibidtico 8- Sensivel Categorica
Antibidtico 8- Resistente Categorica
Antibidtico 9- Sensivel Categorica
Antibidtico 9- Resistente Categorica
Antibioéticol0 - Sensivel Categorica
Antibidtico 10- Resistente Categorica
Antibidtico 11- Sensivel Categorica
Antibidtico 11- Resistente Categorica
Antibidtico 12- Sensivel Categorica
Antibidtico 12- Resistente Categorica
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4.6.4 Variaveis relacionadas a informac6es adicionais

NOME DA VARIAVEL

DEFINICAO TIPO DA VARIAVEL

ADMPOS

UsocCvC

USOCURI
IDADE2

Paciente foi admitido na UTI apds o Pos-
Operatorio Dicotdmica (Sim / N&o)

Paciente fez uso Cateter Venoso Central Dicotémica (Sim / Nao)
Paciente fez uso Cateter Urinario Dicotdmica (Sim / N&o)

Paciente tinha Idade superior a 60 anos Dicotémica (Sim / Nao)
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4.7 Andlise de dados

4.7.1 Isolamento e identificagéo bacteriana

Os testes de isolamento, identificacdo bacteriana e sensibilidade aos
antimicrobianos (Antibiograma) foram realizados no laboratério de Analises Clinicas
da SCMF, em espécimes clinicos coletados de pacientes internados na UTI de
acordo com a rotina hospitalar, sendo os resultados obtidos anexados aos

prontudrios dos pacientes.

As cepas bacterianas isoladas foram submetidas as provas bioquimicas de
identificacdo, realizadas por métodos microbioldgicos tradicionais (KONEMAN et al.,
2001).

4.7.2 Antibiograma

Os testes de antibiograma, para determinagdo do perfil de sensibilidade e
resisténcia das cepas bacterianas isoladas, foram realizados paralelamente a
identificacdo microbiana, pela técnica da difusdo em meio sélido utilizando-se Agar
Mueller-Hinton e discos de antibiéticos, conforme critérios recomendados pelo
Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) (2005).

4.7.3 Estudo do perfil de utilizag&o dos antibacterianos

Os antibacterianos utilizados na UTI da SCMF obedecem a padronizacdo da

instituicdo, conforme apresentado no quadro 1.



Quadro 1 - Agentes Antibacterianos padronizados para utilizagdo na Santa Casa de

Misericérdia de Fortaleza.

PENICILINAS
FARMACOS APRESENTACAO
Ampicilina Comprimido — 500 mg
Ampicilina Frasco-ampola—1g

Benzilpenicilina Potassica

Frasco-ampola — 5.000.000 Ul

Benzilpenicilina Potassica

Frasco-ampola — 1.200.000 Ul

Oxacilina

Frasco-ampola — 500 mg

CEFALOSPORINAS

FARMACOS APRESENTACAO
Cefalotina Frasco-ampola—1g
Cefazolina Frasco-ampola—1g
Cefepime Frasco-ampola—1g
Ceftazidima Frasco-ampola—1g
Ceftriaxona Frasco-ampola—1g
AMINOGLICOSIDEOS
FARMACQOS APRESENTACAO
Amicacina Ampola — 500mg/2ml

Gentamicina

Ampola — 80mg/2ml

CARBAPENEMICOS

FARMACOS

APRESENTACAO

Imipenem + Cilastatina

GLICOPEPTIDEOS

FARMACOS APRESENTACAO

Vancomicina Frasco-ampola — 500 mg
IMIDAZOIS

FARMACOS APRESENTACAO

Metronidazol

Comprimido — 250 mg

Metronidazol

Ampola — 500 mg

QUINOLONAS

FARMACQOS

APRESENTACAO

Ciprofloxacino

Comprimido — 500 mg

Ciprofloxacino

Frasco-ampola — 200 mg

Levofloxacino

Frasco-ampola — 500 mg

Norfloxacino

Comprimido — 500 mg

LINCOSAMINAS

FARMACOS

APRESENTACAO

Clindamicina

Ampola — 600 mg

ANTIMICOBACTERIANOS

FARMACOS APRESENTACAO

Isoniazida Frasco-ampola — 200 mg
Pirazinamida Frasco-ampola — 500 mg
Rifampicina Frasco-ampola — 300 mg

A Dose Diaria Definida (DDD) € uma unidade técnica de medida de

comparacao e representa a dose média diaria de cada farmaco na sua indicacéo
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terapéutica principal para adultos (CAPELLA; LAPORT, 1994), que permite estudos

comparativos intra e inter instituicdes em diferentes épocas (SILVA et al., 2002).

A DDD foi desenvolvida pelo Norwegian Medicinal Depot (NMD) e
recomendada pela OMS, a partir de 1981, para uso em estudos de utilizagéo de
medicamentos (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2002). Como condi¢céo
necesséaria para alocagdo de DDD estd a prévia classificacdo do farmaco pela
Anatomical-Therapeutic-Chemical (ATC) (SANTOS, 2002).

De acordo com a Classificagdo ATC da Organizacdo Mundial de Saude, os
agentes antibacterianos estudados nesse trabalho correspondem a nove grupos
terapéuticos: JO1C (penicilinas), JO1D A (Cefalosporinas), JO1G (Aminoglicosideos),
JO1D H (Carbapenémicos), JO1X A (Glicopeptideos), JO1X D (Imidazois), JO1IM A

(Quinolonas), JO1F F (Lincosaminas) e JO4 A (Antimicobacterianos).

Com o objetivo de realizar estudos dentro de unidades hospitalares, Bergman
et al. (1980), desenvolveram a DDD/leito-dias, que posteriormente foi ampliada para

expressar percentagem (HEKSTER et al., 1982).

GOMES e REIS (2001) recomendam o uso da equagédo abaixo para o célculo
da DDD/100 leito-dias, referente ao consumo de medicamentos para 100 pacientes

hospitalizados.

DDD /100 leito/ dias = (A/B) x (100/ Tx Cx F)

A = Quantidade total do medicamento consumido (em grama), no periodo de
tempo considerado, na mesma unidade estabelecida para a DDD;

B = DDD estabelecida para o medicamento conforme a NMD (em grama)
T = Periodo de tempo de observacéo, em dias;

C = Total de leitos disponiveis na Unidade estudada;

F = indice de ocupac&o no tempo observado.

Na interpretacdo dos resultados deve ser considerada a limitacdo de que a
DDD ndo necessariamente representa a dose média prescrita ou a dose média
ingerida (CAPELLA; LAPORT, 1994).
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4.8 Entrada e edi¢cao de dados

As informacdes coletadas através dos formulérios pré-codificados foram
compiladas em banco de dados informatizado, para andlise estatistica. A entrada
dos dados foi feita através de uma tela de entrada no programa estatistico SPSS
10.0, com sistema de checagem automatica de erros. Em seguida o banco de

informacgdes foi editado.

A etapa de edicdo compreendeu a afericdo da qualidade do processo de
entrada de dados e a correcdo dos erros detectados. Isto foi feito através do exame
da distribuicdo de frequéncia de cada varidvel para identificagdo de: a) valores fora
de limites, b) checagem de valores invalidos, c) identificacdo de entradas em

duplicata, d) checagem de dados incompativeis ou contraditorios, etc.

4.9 Andlise estatistica descritiva

Os dados foram tabulados e analisados no SPSS versdo 10.0 - Statistical
Package Science Social, a analise descritiva ocorreu através do calculo das médias
das variaveis, ocorrendo também cruzamentos simples de variaveis nas quais foram

feitas analises comparativa.

4.10 Critérios de ética

= Submissdo e aprovacdo do projeto pelo Comité de Etica em Pesquisas

envolvendo Seres Humanos da Universidade Federal do Cear4 (Anexo C)

» Solicitagdo e consentimento para realizagdo do estudo pelo diretor clinico da
Santa Casa da Misericérdia de Fortaleza, garantindo-lhe o anonimato das

pessoas, cujos registros compdem o banco de dados da pesquisa (Anexo D).

» Solicitagéo e obtencdo da autorizagéo do paciente para participar no estudo,
representado pelo seu responsavel, através do Termo de Consentimento

Livre e Esclarecido (Anexo A).
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RESULTADOS E DISCUSSAO
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 Descrigcao das caracteristicas socio-demograficas dos pacientes

Foram estudados 157 pacientes internados na UTI da SCMF, dos quais,

56,7% eram do sexo masculino e 43,3% do sexo feminino (figura 1).

Sexo
Feminino
43,3%

Sexo
Masculino
56,7%

Figura 1 - Distribuicdo dos pacientes por sexo internados na Unidade Terapia Intensiva da
Santa Casa da Misericordia de Fortaleza (CE), no periodo de 01 de Novembro de 2005 a 30
de Junho de 2006.

Dados da literatura apontam um predominio do sexo masculino entre os
pacientes de UTI. Hernandez et al. (1990) referem o sexo masculino como 0 mais

afetado.

A distribuicdo dos pacientes em relagcdo ao sexo foi similar ao observado por
Georges et al. (2006) em um estudo prospectivo realizado em UTI de um hospital na

Franca e por Erbay et al. (2005) em UTI de um hospital terciario no Peru.

A idade dos 157 pacientes variou de 17 a 95 anos, sendo a média de 66 anos
e a mediana de 68 anos. A média de 66 anos foi superior ao encontrado em outros
estudos (CULLER et al., 2004; ERBAY et al., 2005). A faixa etéria predominante na
UTI da SCMF foi a dos pacientes com idade igual ou superior a 75 anos (35,7%),
enquanto pacientes com idade de até 47 anos (10,8%) estdo em menor nimero na

populacao estudada (figura 2).
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Até 47 anos 10,8%

De 48 a 56 anos 16,6%

De 57 a 65 anos 17,2%

Faixa etaria

De 66 a 74 anos 19,7%

De 75 anos em

0,
diante 500

0% 10% 20% 30% 40%

Pacientes

Figura 2 - Distribuicdo dos pacientes por faixa etaria internados na Unidade Terapia
Intensiva da Santa Casa da Misericordia de Fortaleza (CE), no periodo de 01 de Novembro
de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Medeiros et al. (1999) mencionaram que 33,7% de 1320 pacientes internados
em UTI no Rio de Janeiro, tinham mais de 60 anos. Souza et al. (1999) constataram
uma média de idade acima de 50 anos para um grupo de 316 pacientes atendidos

em UTI, no periodo de seis meses.

Azevedo et al. (2005) estudando o perfil dos pacientes de UTI de um Hospital
Universitario do Rio de Janeiro relataram um percentual de 76% de pacientes na

faixa etaria de 61 a 86 anos.

A elevada faixa etaria observada em pacientes de UTI pode ser justificada,
pois o individuo idoso estd mais susceptivel a alteracBes fisioldgicas e aos
procedimentos invasivos. Dessa forma, freqiientemente necessitam de internacao
hospitalar para cuidarem de suas condi¢des clinicas. O estudo realizado por Feijo et
al. (2006) na UTI do Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC) da Universidade

Federal do Ceard, detectou uma prevaléncia de pacientes com idade acima de 60
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anos. Isso provavelmente reflete uma maior incidéncia de doencas nessa faixa

etaria, mesmo em cenarios diferentes.

A SCMF atende pacientes provenientes de todo o estado do Ceara. A partir
dos dados coletados foi observado que os pacientes internados na UTI desse
hospital, no periodo do estudo, em sua maioria residem na capital 58,6%, enquanto

41,4% moram no interior (figura 3).

Interior
41,4%

Capital
58,6%

Figura 3 - Distribuicdo dos pacientes de acordo com a naturalidade internados na Unidade
Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericordia de Fortaleza (CE), no periodo de 01 de
Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

O elevado percentual de pacientes provenientes do interior (41,4%) nos
mostra 0 descaso com a saude publica e o ndo compromisso dos gestores
municipais do interior quanto ao dever constitucional de gerenciar o setor da saude.
Desse modo, superlotando os hospitais da capital. A municipalizacdo da saude
plblica esta prevista na Constituicdo de 1988 com a criacdo do Sistema Unico de
Sadde (SUS). O SUS é um sistema nacional, integrando Unido, Estados e
Municipios, mas gerenciado a partir das demandas locais e regionais. A gestdo
plena da satde nos Municipios compreende todas as etapas, desde a prevencao até

a internacdo, devendo ser assumidas pelo Municipio.

Dos pacientes admitidos durante o estudo, 54,1% evoluiram para o6bito e

45,9% para alta (figura 4), estando em concordancia com os resultados de Andrade
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et al. (2006), que observaram um percentual de evolucdo para 6bito de 50%. As
taxas de mortalidade dos pacientes internados em UTI variam de acordo com o
tempo de permanéncia: aqueles que ficam por seis meses apresentam indices de
mortalidade de 25 a 63% e ja os que ficam por um ano apresentam indices de 15 a
38% (MORAIS et al., 2005).

Alta
45,9%
Obhito
54,1%

Figura 4 - Distribuicdo dos pacientes de acordo com a evolucdo hospitalar (alta/Gbito)
internados na Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericdrdia de Fortaleza (CE),
no periodo de 01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Combes et al. (2003) acompanharam pacientes que necessitavam de
ventilagdo mecanica por duas semanas ou mais e relataram uma taxa de
mortalidade de aproximadamente 44% na UTI. Suljagic et al. (2005) encontraram um
percentual de 69% na taxa de mortalidade em um estudo realizado em Belgrade,

Sérvia e Montenegro.

Koury et al. (2006) avaliaram as caracteristicas da populagcdo com sepse em
UTI de um hospital no Nordeste brasileiro, onde 43,7% dos pacientes evoluiram para
Obito e 56,3% para alta, enquanto Sales et al. (2006) estudando setenta e cinco UTIs

de todas as regides do Brasil encontraram uma taxa de mortalidade de 46,6%.

Por outro lado, Shankar et al. (2005) observaram um baixo percentual de
mortalidade (15,4%), quando comparados aos relatados por Combes et al. (2003),

Koury et al. (2006) e aos encontrados no presente estudo (54,1%). A alta taxa de
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mortalidade encontrada no presente trabalho esta em concordancia com os achados
apresentados na literatura, podendo ser justificado pelas caracteristicas de saude

dos pacientes internados em UTIs.

Atualmente a rotina da SCMF, um hospital publico de nivel terciario do
nordeste brasileiro, revela uma alta rotatividade dos pacientes, sendo grande parte
desses, idosos e vindos do interior do estado. No presente trabalho, a maioria dos
pacientes apresentaram infec¢cdes agudas, graves ou degenerativas. Deste modo,
justifica o alto indice de mortalidade, muito superior ao encontrado por Toufen et al.
(2003) e Shankar et al. (2005); de 34,7 e 15,4%, respectivamente.

O conhecimento de dados so6cio-demograficos da populacdo atendida nas
Unidades de Terapia Intensiva € tdo importante quanto a aplicagdo de recursos em
novos tratamentos e em tecnologias de ponta no atendimento terciario e quaternario
de saude (MORAIS, 2005).

5.2 Hipoteses diagndsticas

No momento da admissdo do paciente na UTI da SCMF, o médico fazia a

anamnese do paciente e citava no prontuério a hipétese diagndéstica principal.

Observou-se que, entre as hip6teses diagnoésticas, as mais prevalentes foram
a infeccdo respiratoria (28,7%), sepse (15,9%), acidente vascular cerebral (10,8%) e
hipertenséo arterial sistémica associada a Diabetes mellitus tipo 1l (7,6%). A tabela 1
apresenta a distribuicdo percentual das Hipdteses Diagndsticas dos pacientes

atendidos durante o presente estudo.
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Tabela 1 - Distribuicdo dos pacientes de acordo com a hipétese diagndstica internados na
Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericérdia de Fortaleza (CE), no periodo de
01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Hipdteses Diagndstica (n) (%)
AVC 17 10,8
CANCER DE PENIS 1 0,6
CANCER DE TIREOIDE 1 0,6
CANDIDIASE ESOFAGICA 1 0,6
CIRROSE HEPATICA 5 3,2
DM II 4 2,5
DOENCA DE ALZHEIMER 1 0,6
EDEMA PULMONAR 1 0,6
ENDOCARDITE 1 0,6
ENFARTO PULMONAR 1 0,6
HAS 9 5,7
HAS+DM II 12 7,6
HEMORRAGIA DIGESTIVA 1 0,6
HEPATITE C 3 1,9
HERNIA INGUINAL 1 0,6
ICC 5 3,2
INFECCAO POS-OPERATORIO 10 6,4
INFECCAO RESPIRATORIA 45 28,7
INSUFICIENCIA RENAL 5 3,2
LEPTOSPIRA 1 0,6
PANCREATITE AGUDA 1 0,6
PNEUMONIA 4 2,5
SEPSE 25 15,9
TUBERCULOSE 1 0,6
ULCERA GASTRICA 1 0,6
Total 157 100

AVC: acidente vascular cerebral; DM II: diabetes mellitus tipo 1l; HAS: Hipertens&o Arterial
Sistémica; ICC: Insuficiéncia Cardiaca Congestiva.
(n): nimero de pacientes

No estudo realizado por Toufen et al. (2003) foi relatado um percentual de
58,5% para as admissbes em UTI por infeccbes respiratérias, ressaltando a
importancia de serem implantadas medidas preventivas para reduzir a ocorréncia de

tal infeccéo.

Segundo estudo retrospectivo realizado no Servico de Clinica Médica do
Hospital Geral de Caxias do Sul, em que foram analisadas as causas primarias de
internacdo hospitalar de pacientes do SUS, 19% das admissfes ocorreram devido a
enfermidades respiratdrias (GODOY et al., 2001). Deste modo, indica a necessidade

de se reduzir a ocorréncia de infecgBes respiratérias ho ambiente nosocomial, pois
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estes pacientes ao apresentarem complica¢des futuras poder&o vir a sobrecarregar
as UTIs.

Finfer et al. (2004) em estudo realizado na Australia relataram que a origem
da maioria dos casos de sepse (79,3%) sdo as infec¢des respiratérias, e,
associaram essa alta incidéncia ao fato de mais da metade da populagédo estudada
ter sido composta por idosos, que, em geral, apresentam um risco maior quando

acometidos por essas infecgoes.

No periodo do estudo, foi encontrada como segunda maior causa de
internagdo na UTI da SCMF a sepse (15,9%). De acordo com Finfer et al. (2004),
podem ter sido originadas a partir de infecgBes respiratérias. A sepse e suas
sequelas sdo as maiores causas de mortes em UTI. A sua incidéncia € crescente e
0S pacientes acometidos apresentam sintomatologia cada vez mais complexa. O
entendimento da sepse € ainda incompleto, sua terapia é limitada e a resposta
inflamatéria do hospedeiro a diferentes agressfes por microorganismos ou por seus
produtos € de tal complexidade que a torna o maior desafio no tratamento de

pacientes criticos.

5.3 Perfil de utilizagdo dos antibacterianos

Agentes antibacterianos sdo substancias quimicas utilizadas no tratamento
das doencas infecciosas. A era antibidtica teve inicio em 1928 quando Alexander
Fleming estudando culturas de Staphylococcus aureus no St. Mary Hospital de
Londres observou a contaminacéo de placas de culturas, deixadas sobre a bancada,
por fungos do ar e a ocorréncia de inibicdo do crescimento bacteriano em torno das
colénias fungicas. Demonstrou que o fungo, denominado Penicilium notatum,
produzia uma substancia que se difundia no meio de culturas e exercia agéo
antibiotica sobre o Staphylococcus aureus. Fleming chamou a substéncia produzida

pelo fungo de Penicilina e previu o futuro da antibioticoterapia (RABELO, 2002).

As especialidades farmacéuticas antibacterianas mais prescritas na UTl da SCMF,
no periodo do estudo, estdo representadas na figura 5, sendo a ceftriaxona o
farmaco prevalente (31,9%). Apesar da padronizagdo da terapia antimicrobiana ser
de valor fundamental na redugdo da mortalidade relacionada as infec¢cbes em UTI,

as padronizagOes de conduta devem ser baseadas em dados locais.



64

35,0 - 31,9%

S 30,0 -

3 25,0 -

c

o 20,0 - 16,9%

8 14,4%

o 15,0 - 12,0%

(&)

£ 100 1 6,4% 52%
. ol |
[} il

g 0,0

o e & s s > &

£ S - N S

2 @ & 5K N S N

0 c® S © & ~ $

N & O N Q° &

S O\Q @

Antimicrobianos

Figura 5 - Prevaléncia dos antimicrobianos mais prescritos dos pacientes internados na
Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericérdia de Fortaleza (CE), no periodo de
01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Andrade et al. (2006) realizaram um estudo na UTI do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto e detectaram que o0s
antimicrobianos mais prescritos pertenciam a classe das cefalosporina (21,4%). Nos
ultimos anos, com o avanco da tecnologia, houve grande mudanca na
antibioticoterapia ao surgirem agentes antimicrobianos mais potentes e eficazes. As
cefalosporinas introduzidas no mercado, além de terem um amplo espectro
antibacteriano, trouxeram ganhos em termos de posologia, farmacocinética e outras

propriedades, como as relacionadas com atividades imunomoduladoras.

Entretanto, contrabalanceando esses ganhos, existe o perigo iminente pelo
uso inadequado desses novos farmacos, pois aceleram a emergéncia de infec¢des

por bactérias multirresistentes que antes poderiam ser facilmente debeladas.

Com o objetivo de fornecer uma andlise quantitativa e comparativa com 0s
dados da literatura quanto ao consumo de antibiéticos durante o estudo foi utilizado
o calculo da DDD/100 leito-dias.

Calculando-se as DDD referentes aos 18 antibidticos utilizados pelos
pacientes da UTI da SCMF, observou-se uma maior utilizagdo da ceftriaxona (50,3

DDD/100 leito-dias), significando, que em um dado periodo, para cada cem leito-
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dias, 50,3 doses de ceftriaxona foram consumidas ou 50,3% dos pacientes fizeram

uso de uma dose do antibidtico (uma DDD) nesse periodo (tabela 2).

DDD /100 leito-dias = (A/B) x (100 / Tx C x F)
DDD /100 leito-dias = (1704/2) x (100 /242 x 7 x 1) = 50,3

Na tabela 2 podemos ainda observar o numero de cepas microbianas
resistentes (CR) a cada antibittico utilizado. Para 13 (72,2%) dos 18 antibi6ticos
utilizados na UTI da SCMF, foram isoladas cepas bacterianas resistentes, sendo que

a maioria dessas cepas apresentava resisténcia a mais de um tipo de antibidtico.

A cefalotina foi o antibiético para o qual foi isolado o maior nimero de cepas
resistentes (56), seguida da ampicilina, ciprofloxacina, clindamicina e

benzilpenicilina, com 44, 31, 20 e 19 cepas resistentes, respectivamente.

E possivel deduzir pelos padrdes de resisténcia mostrados na tabela 2, que
0S principais mecanismos de resisténcia expressos pelas cepas isoladas de
pacientes da UTI da SCMF, no periodo do estudo foram: a producdo de f-
lactamases e/ou alteragbes nas proteinas de ligacdo a penicilina (PBPs), que
conferem resisténcia a cefalotina, ampicilina e benzilpenicilina; alteragdes nos sitios
de ligacdo aos ribossomos, que conferem resisténcia a clindamicina; redugdo no
ndmero e tamanho das porinas e (ou) alteracdo na DNA-girase, que conferem

resisténcia a ciprofloxacina.
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Tabela 2 - Niveis de consumo dos antibiéticos e nimero de cepas microbianas resistentes
isoladas dos pacientes internados na Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da
Misericordia de Fortaleza (CE), no periodo de 01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de
2006.

Antibidticos DDD/ 100 leito-

Grupos terapéuticos DDD/ 100 leito-dias dias por Grupo CR
Terapéutico
Penicilinas (JO1C) Ampicilina (JO1C A) 14,3 44
Oxacilina (JO1C F) 22,1 10
Benzilpenicilina (JO1C E) 2,5 38,9 19
Cefalosporinas (JO1D) Cefalotina (JO1D A) 4,2 56
Cefepima (JO1D A) 12,6 8
Ceftazidima (JO1D A) 1.8 11
Ceftriaxona (JO1D A) 50,3 68,9 10
Aminoglicosideos (J01G) Amicacina (JO1G B) 0,6 4
Gentamicina (JO1G B) 0,5 11 8
Carbapenémicos (JO1D) Imipenem (JO1D H) 1,7 1,7 4
Glicopeptideos (JO1X) Vancomicina (JO1X A) 4.4 4.4 1
Imidazois (J01X) Metronidazol (JO1X D) 15,4 15,4 -
Quinolonas (JO1M) Ciprofloxacina (JO1M A) 14,9 31
Levofloxacina (JO1M A) 1,2 16,1 -
Lincosaminas (JO1F) Clindamicina (JO1F F) 32,8 32,8 20
Antimicobacterianos (JO4) Isoniazida (JO4A C) 3,3 -
Pirazinamida (JO4A K) 0,1 -
Rifampicina (JO4A B) 0,1 3,5 -
Total 182,8 182,8

DDD /100 leito-dias: Dose Diaria Definida por 100 leitos-dia
CR: nimero de cepas microbianas resistentes isoladas
(-): auséncia de cepas resistentes

A antibioticoterapia utilizada para o tratamento dos pacientes na UTI da
SCMF, durante o periodo de estudo, foi escolhida quase sempre de forma empirica,
ndo se baseando na informagdo sobre o padrdo de sensibilidade dos

microorganismos responsaveis pelas infec¢cdes. Os perigos principais de um
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tratamento com antibiético inadequado ou desnecessério sdo as probabilidades de
aumentar a ocorréncia e a severidade das reacdes alérgicas e favorecer a selecdo

de microorganismos resistentes.

Castro et al. (2002), em estudo realizado em um hospital universitario terciario
em Porto Alegre (RS), com 690 leitos, relataram um consumo de antimicrobianos de
104,5 DDD por 100 leitos-dia. As penicilinas (39,6%), seguidas das cefalosporinas
(15%), aminoglicosideos (14,4%) e sulfonamidas, (12,8%) foram os grupos de
antibioticos mais utilizados, apresentando valores de DDD por 100 leitos-dia de:
16,7; 15,7; 15 e 13,3, respectivamente.

Os resultados obtidos apontam um consumo de antimicrobianos na UTI da
SCMF, no periodo do estudo, de 182,8 DDD por 100 leitos-dia, significativamente
superior ao relatado Castro et al. (2002) (104,5 DDD por 100 leitos-dia). Essa
diferenca de consumo pode ser atribuida, pelo menos em parte, ao fato do trabalho
de Castro et al. (2002) ter relatado o consumo total de um hospital, enquanto o
presente estudo ter sido realizado na UTI, onde sabidamente, a utilizagcdo de

antimicrobianos é intensa e constante.

Em estudo realizado por With et al. (2004), os B-lactamicos foram os
antibioticos mais utilizados (99,5 DDD por 100 leito-dias) em UTI, seguido por
fluoroquinolonas (16,5 DDD por 100 leito-dias), aminoglicosideos (12,0 DDD por 100
leito-dias) e macrolideos (7,9 DDD por 100 leito-dias).

With et al. (2006) avaliaram os niveis de uso de antibidticos em UTI em
hospitais de nivel tercidrio na Alemanha. Foi realizada uma andlise comparativa
entre trés hospitais com numero de leitos diferentes, ou seja, hospitais com menos
de 400 leitos, de 400 a 799 leitos e acima de 800 leitos. No hospital com
caracteristicas semelhantes a SCMF (400 a 799 leitos) os quatro grupos de
antibioticos mais consumidos foram B-lactamicos (75,3 DDD por 100 leito-dias),
Fluoroquinolonas (12,2 DDD por 100 leito-dias), Macrolideos (6,0 DDD por 100 leito-
dias) e Aminoglicosideos (0,9 DDD por 100 leito-dias).

Esses estudos demonstram uma diminuigdo no consumo de B-lactamicos em
paises desenvolvidos, divergindo dos resultados obtidos no presente estudo, que
mostram um consumo aumentado de B-lactamicos (107,8 DDD por 100 leito-dias)

sugerindo diferentes protocolos terapéuticos adotados pelos dois paises.
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Os grupos de antibidticos mais utilizados na UTI da SCMF no periodo desse
estudo foram: B-lactamicos (107,8 DDD por 100 leito-dias), lincosamida (32,8 DDD
por 100 leito-dias) e quinolonas (16,1 DDD por 100 leito-dias). Esse consumo seguiu
os padrdes observados por With et al. (2004) para uma UTI de hospital terciario da
Alemanha, no qual os B-lactamicos foram os antimicrobianos mais utilizados e o
consumo de quinolonas foi semelhante ao encontrado para a UTl da SCMF. Apesar
de Castro et al. (2002) relatarem o consumo total de antimicrobianos no hospital, os

B-lactamicos foram também os antibidticos mais utilizados.

Segundo estudo realizado por Najara et al. (2003), o antibidtico que
apresentou o maior consumo foi a cefepima (46,5 DDD por 100 leito-dias) no ano de
2000, enquanto o consumo de ceftriaxona foi 0,8 DDD por 100 leito-dias, o que pode
representar problemas futuros em relac@o a selecdo de cepas resistentes, uma vez
que a cefepima, sendo uma cefalosporina de 42 geracdo, deveria ser de uso mais

limitado.

A DDD é uma metodologia que permite a visualizacdo dos padrdes de
consumo de medicamentos no decorrer do tempo, tornando possivel a verificagédo de

oscilacdes reais de consumo, independente do aumento do nimero de pacientes.

Avaliando novamente os dados da tabela 2, referentes ao consumo dos
antibiéticos em DDD por 100 leitos-dia e & quantidade de cepas resistentes,
verificamos que ndo h& uma relagéo direta, pois foi constatado o isolamento de 56
cepas resistentes para um consumo de 4,2 DDD por 100 leito-dias de cefalotina, de
10 cepas resistentes para um consumo de 50,3 DDD por 100 leito-dias de
ceftriaxona e nenhuma para um consumo de 15,4 DDD por 100 leito-dias de

metronidazol.

A cefalotina e a ceftriaxona sdo cefalosporinas de 12 e 32 geragéo,
respectivamente. A literatura relata um percentual elevado de bactérias resistentes
as cefalosporinas de 12 geragdo em Unidades de Terapia Intensiva (ZANOR et al.,
1983), sugerindo a ndo prescricdo desses medicamentos pelos médicos e
justificando seu baixo consumo. No entanto, o alto consumo de ceftriaxona pode
levar ao surgimento de cepas resistentes. Assim, torna-se necessério estabelecer
um mecanismo de vigilancia sobre o uso de antimicrobianos no ambiente hospitalar

e principalmente dentro da UTI.
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5.4 Resisténcia bacteriana

Os bacilos Gram-negativos foram os agentes etiolégicos mais frequentemente
isolados de pacientes internados na UTI da SCMF, no periodo de Novembro de
2005 a Junho de 2006, em um percentual de 71,1%, entre os quais predominou a
espécie Pseudomonas aeruginosa (21,7%). No entanto, o coco Gram-positivo
Staphylococcus aureus foi a espécie mais frequientemente isolada nesse periodo
(22,9%) (tabela 3).

Tabela 3 - Microorganismos isolados dos pacientes internados na Unidade terapia Intensiva
da Santa Casa de Misericérdia de Fortaleza (CE), no periodo de 01 de Novembro de 2005 a
30 de Junho de 2006.

Microorganismo isolados (n=83) (%)
Bacilos Gram-negativo 59 711
Acinetobacter spp 1 1,2
Arizona hinshawii 1 1,2
Enterobacter aerogenes 4 4.8
Enterobacter sakazakii 2 2,4

8

2

Escherichia coli 9,6

Klebsiella oxitoca 2,4
Klebsiella pneumoniae 10 12,2
Klebsiella rhinoschlero 1 1,2
Klebsiella spp 1 1,2
Pantoeae agglomerans 1 1,2
Providencia stuartii 1 1,2
Pseudomonas aeruginosa 18 21,7

Pseudomonas agglomerans 1,2

1
Serratia mascescens 1 1,2
Serratia odorifera 2 2,4
Serratia plymuthica 1 1,2
Serratia rubideae 2 2,4
Stenonotrophomomas maltophilia 2 2,4
Cocos Gram-positivo 24 28,9
Staphylococcus aureus 19 229
Staphylococcus spp 1 1,2
Enterococcus faecalis 3 3,6
Streptococus spp 1 1,2

(n): nimero de cepas isoladas
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Os resultados obtidos por Sligl et al. (2006) e Meric et al. (2005), para a
frequéncia de isolamento de P. aeruginosa (22,2%) e de S. aureus (30,9%),
respectivamente, esta em concordancia com os obtidos no presente estudo (tabela
3).

Em 82 (52,2%), dos 157 pacientes participantes da pesquisa, foi realizada a
cultura numa primeira coleta de material clinico, onde o género Pseudomonas foi
isolado com maior freqiiéncia (45,5%). Poréem, em apenas 11 pacientes foi realizada
cultura de uma segunda coleta de material clinico e foram encontrados percentuais
de isolamentos iguais para os géneros Staphylococcus e Pseudomonas (27,3%)

(figura 6).

Staphylococcus spp
Enterobacter aerogenes
Stenotrophomonas maltophilia
Pseudomonas spp 45 5%

Klebsiella spp

Serratia

50

Cepas isoladas (%)

B Cepa isolada na primeira cultura
B Cepa isolada na segunda cultura

Figura 6 - Comparativo dos microorganismos isolados na primeira e segunda cultura de
espécimes clinicos dos pacientes internados na Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa
da Misericordia de Fortaleza (CE), no periodo de 01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho
de 2006.

Os dados apresentados nas tabelas 4 e 5 correspondem as cepas de
bactérias Gram-negativas e Gram-positivas isoladas e aos seus antibiogramas,

respectivamente. Os antibioticos utilizados para a realizagdo do antibiograma foram
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os padronizados pelo setor de microbiologia do laboratério da SCMF, de acordo com

a padronizagao do Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI, 2005).

De acordo com a tabela 4, das 18 cepas de P. aeruginosa isoladas, 14
(77,8%) apresentaram resisténcia a cefalotina, 10 (55,5%) & sulfazotrim, 8 (44,4%) a
ciprofloxacino e 7 (38,9%) a norfloxacina. A espécie P. aeruginosa é conhecida por
apresentar um elevado e variavel padrdo de resisténcia aos antimicrobianos. As
cepas isoladas de pacientes internados na UTlI da SCMF foram, em sua maioria,
resistentes a mais de uma classe de antimicrobiano, sendo essas resisténcias
mediadas por diferentes mecanismos. Todas as cepas isoladas foram sensiveis

apenas ao Imipinen e a Oxacilina.

A elevada resisténcia a cefalotina, uma cefalosporina de 12 geracdo é
constatada em muitos estudos (ZANOR et al, 1983). As cepas bacterianas
Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli isoladas foram mais resistentes aos

antimicrobianos ampicilina, cefalotina e ciprofloxacino (tabela 4).
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Tabela 4 - Perfil de resisténcia das bactérias Gram-negativas dos pacientes internados na Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da
Misericérdia de Fortaleza (CE), no periodo de 01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Germes (n) Ami Amp Azt Cf Cax Caz Ctx Cfp Cd Imp Nxn Suf To Cip Gm Net Oxa Clo Mpm
Acinetobacter spp 1 - 1 - 1 - 1 1 - - - - 1 - - - - - - -
Arizona hinshawii 1 - 1 - 1 - - - - - - - 1 - - - - - - -
Enterobacter aerogenes 4 - 2 1 4 - 1 - - - - - 3 - - - - - - -
Enterobacter sakazakii 2 - 2 1 1 - 1 - - - - - - 1 - - - - - -
Escherichia coli 8 - 8 1 7 - - 1 - - - 3 - 1 6 1 - - - -
Klebsiella oxitoca 2 1 2 2 - - - - - 1 - 1 1 1 - - - -
Klebsiella pneumoniae 10 - 10 2 9 2 - 2 1 1 - 4 4 1 7 - 1 - - -
Klebsiella rhinoschlero 1 - 1 - 1 1 - - - - - - - - - - - - -
Klebsiella spp 1 - - - 1 1 - - 1 - - - - - - 1 - - - -
Pantoeae agglomerans 1 - 1 - 1 - - - - - 1 - - 1 1 - - - -
Providencia stuartii 1 - 1 1 - - - - - - - 1 - - - - - - -
Pseudomonas aeruginosa 18 2 4 1 14 1 4 4 3 3 - 7 10 3 8 1 5 - 3 2
Pseudomonas aglomerans 1 - 1 - 1 - - - - - - 1 - - 1 1 - - - -
Serratia mascescens 1 - - - - 1 - - - - - - - - - - - - - -
Serratia odorifera 2 - 1 - 2 - 1 - - - 2 1 1 2 1 - - - -
Serratia plymuthica 1 - 1 - 1 - - - - - 1 1 - - - - - - -
Serratia rubideae 2 1 1 1 2 - 1 1 - - 2 2 1 1 1 - - - -
Stenotrophomonas maltophilia 2 - 1 - - 1 2 2 2 - - 2 1 2 - - - -

(n): nimero de cepas isoladas
(-): auséncia de cepas resistentes

Antibiéticos: ami (amicacina); Amp (ampicilina); Azt (aztreonam); Cf (cefalotina); Cax (ceftriaxona); Caz (ceftazidima); Ctx (cefotaxima); Cfp
(cefepime); Cd (clindamicina); Imp (imipenem); Nxn (Norfloxacino); Suf (sulfazotrim); To (tobramicina); Cip (ciprofloxacino); Gm (Gentamicina);
Net (netilmicina); Oxa (oxacilina); Clo (cloranfenicol); Mpm (meropenem).
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Lopes (1994) realizou um estudo no Hospital Helidpolis, em Sdo Paulo, e
observou que a resisténcia a cefalotina era de 75% para E. coli e de 60% para
Klebsiella. Entre as cepas isoladas dos pacientes da UTI da SCMF a resisténcia a
cefalotina foi de 87,5% para E. coli e de 78,5% para o género Klebsiella, percentuais
mais elevados do que os obtidos no estudo de Lopes (1994), mas que seguem a

mesma tendéncia.

No estudo realizado por Rodriguez et al. (2003), 77,2%, 38,8% e 31,4% dos
isolados de P. aeruginosa apresentaram resisténcia a ceftriaxona, gentamicina e
ciprofloxacino, respectivamente. Comparando aos resultados obtidos no presente

estudo é possivel observar uma menor resisténcia a ceftriaxona (5,5%) e

gentamicina (5,5%) e uma maior resisténcia a ciprofloxacina (44,4%) (tabela 4).

Sligl et al. (2006) relatam percentuais de resisténcia a ceftazidima e a
ciprofloxacina, de 81,8% e 54,5%, respectivamente, para a espécie P. aeruginosa,
0s quais foram superiores aos encontrados para as cepas isoladas de pacientes da
UTI da SCMF, 22,2% para ceftazidima e 44,4% para ciprofloxacina (tabela 4).

A alta prevaléncia de bacilos Gram-negativos, especialmente P. aeruginosa,
como causa de infeccdo nosocomial em UTIs, vem aumentando rapidamente nos
ultimos anos. A pressao seletiva causada pelo extensivo uso de antimicrobianos de
amplo espectro € um dos principais fatores relacionados ao aumento de colonizag&o
e infecgdo por esse patdgeno (SADER et al., 2001). As UTIs sdo pontos cruciais
nessa cadeia de eventos, uma vez que sao locais onde se utiliza antimicrobianos
excessivamente, permitindo assim a formagdo de uma microbiota muitas vezes

constituida por cepas multirresistentes.

De acordo com a tabela 5, os isolados de S. aureus apresentaram maior
resisténcia a penicilina (84,2%), eritromicina (68,4%), clindamicina (63,1%) e
Oxacilina (47,4%). O segundo maior padréo de resisténcia foi encontrado para as
cepas de Enterococcus faecalis, que correspondiam & 12,5% dos isolados do género

Enterococcus.
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Tabela 5 - Perfil de resisténcia das bactérias Gram-positivas dos pacientes internados na Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da
Misericérdia de Fortaleza (CE), no periodo de 01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Germes (n) Am Amp Cfx Cf Cfp Ctx Cax Caz Cip Cd E Imp Nxn Nov Oxa P Suf Tet Va
Enterococcus faecalis 3 - 3 - 3 - - 3 - - 3 - - - - - 1 3 1 -
Staphylococcus aureus 19 7 3 6 5 - 4 - 1 1 12 13 1 2 - 9 65 6 1
Staphylococcus spp 1 - - 1 1 - - - - 1 1 1 - 1 - - 1 1
Streptococus spp 1 - - - - 1 - - - - - - - - 1 - 1 - 1 -

(n): nimero de cepas isoladas
(-): auséncia de cepas resistentes

Antibiéticos: Am (amoxicilina); Amp (ampicilina); Cfx (cefalexina); Cf (cefalotina); Cfp (cefepima); Ctx (cefotaxima); Cax (ceftriaxona); Caz
(ceftazidima); Cip (ciprofloxacino); Cd (clindamicina); E (eritromicina); Imp (imipenem); Nxn (norfloxacino); Nov (novobiocina); Oxa (oxacilina);
P (penicilina); Suf (sulfazotrim); Tet (tetraciclina); Va (vancomicina)
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No presente estudo, 47,4 % das cepas de S. aureus apresentaram resisténcia
a Oxacilina. Esse perfil de resisténcia se difundiu nas ultimas décadas no ambiente
nosocomial, sendo raro em infec¢cdes comunitarias. Em infecgbes por S. aureus, a
droga considerada de eleicdo para o tratamento € a oxacilina. Contudo, em algumas
instituicdes, particularmente em UTI, o S aureus pode alcangar elevadas taxas de
resisténcia a oxacilina (RABELO, 2002).

Apesar do uso crescente de vancomicina nas infecgbes pelo S. aureus
resistentes a oxacilina e do aparecimento do enterococcos resistentes a
vancomicina, a resisténcia a vancomicina foi observada em apenas uma das cepas

de S. aureus isoladas de pacientes internados na UTI da SCMF.

A oxacilina € a droga que representa a classe dos compostos penicilina-
penicilinase resistentes (PPR) indicada para detectar a resisténcia de
Staphylococcus spp. in vitro, dessa forma, um isolado resistente a oxacilina deve ser
também considerado resistente a todo o grupo PPR (meticilina, nafcilina, cloxacilina
e dicloxacilina). Uma vez detectadas cepas ORSA (S. aureus oxacilina resistente) as
opcdes terapéuticas tornam-se escassas, sendo os glicopeptideos, as opcdes
classicas (ROSSI; ANDREAZZI, 2005).

A elevada resisténcia das cepas de S. aureus a oxacilina, constatada em 47,4
% dos isolados de espécimes clinicos de pacientes da UTI da SCMF, € motivo de
grande preocupagdo, uma vez que as opc¢des de terapia ficam limitadas ao uso dos

glicopeptideos, como a vancomicina, para a qual foi isolada uma cepa resistente.

Durante a década passada, o género Enterococcus tornou-se um patégeno
emergente tanto nas infec¢des hospitalares, como nas adquiridas na comunidade.
Nos Estados Unidos, os enterococcus tornaram-se o segundo microorganismo mais
comumente isolado do trato urinario, das feridas e a terceira causa mais comum de
bacteremia hospitalar (MURRAY et al., 2004).

Furtado et al. (2005) realizaram entre os anos de 2000 e 2002, um estudo
retrospectivo nos hospitais brasileiros e detectaram que no ultimo ano, 15% das
culturas positivas para enterococos, obtidas em UTI, eram resistentes a
vancomicina. Esses dados estdo em discordancia com os obtidos na UTI da SCMF,

ndo se constatando resisténcia a vancomicina (tabela 5). Entretanto, o pequeno
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namero de cepas de E. faecalis isolados na UTI da SCMF (3 cepas) limitam esse

achado.

Todas as cepas de E. faecalis isoladas no presente estudo apresentaram

resisténcia a ampicilina, cefalotina, ceftriaxona, clindamicina e sulfazotrim (tabela 5).

5.5 Fatores que predispdem a ocorréncia de infecgdes

As UTls s&o unidades especializadas, dentro dos hospitais, destinadas ao
tratamento de pacientes cuja sobrevivéncia se encontra ameacada por doencgas ou
condicbes que causam instabilidade ou disfungdo de um ou mais sistemas
fisioldgicos. Atuando nos limites da sobrevivéncia do ser humano, a assisténcia
intensiva utiliza medidas extremas, como o0s dispositivos invasivos, que,
paradoxalmente, podem desencadear complicagbes como as infec¢des hospitalares
(DIENER, 1996). Os dispositivos invasivos, cateter venoso central e urinario, e a
admissao de paciente pés-operatério com idade superior a 60 anos sao apontados
como fatores de risco para a ocorréncia de infecgdes hospitalares e para os agravos

do estado de saude dos pacientes internados na UTI.

No periodo do estudo, 98 (62,4%) dos pacientes internados na UTI da SCMF

fizeram uso de cateter venoso central (figura 7).

[l Pacientes sem cateter venoso central
[l Pacientes com cateter venoso central

Figura 7 - Distribuicdo dos pacientes que fizeram uso de cateter venoso central internados
na Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericordia de Fortaleza (CE), no periodo
de 01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.
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O uso de cateter venoso central representa um grande avango no diagndstico
e na terapéutica em medicina. Entretanto, esta associado a complicacdes mecanicas
e infeccbes. O amplo uso de cateteres intravenosos, ndo somente aumentou
proporcionalmente a incidéncia de infec¢des hospitalares, como também modificou a
populacdo de microorganismos patogénicos, cepas raramente isoladas na década
de 70 e 80, hoje sao frequentes (MARIUR et al.,, 2002). Diener et al. (1996)
constataram uma incidéncia de 21,1% de infec¢bes locais relacionadas ao uso de

cateter venoso central em pacientes internados em UTI.

O uso de cateter urinario foi verificado em 137 (87,3%) pacientes internados na
UTI da SCMF (figura 8).

N&o

13%

87%

B Pacientes sem cateter urinario
B Pacientes com cateter urinario

Figura 8 - Distribuicdo dos pacientes que fizeram uso de cateter urinario internados na
Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericérdia de Fortaleza (CE), no periodo de
01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

A presenca do cateter urinario altera os mecanismos de defesa intrinsecos do
hospedeiro, tais como a mic¢do e o eficiente esvaziamento da bexiga. Seu uso em
pacientes internados é elevado e estd associado com a incidéncia aumentada de
infeccBes do trato urinario, que apresentam uma relacao direta com a duracao da
cateterizagdo (STAMM; COUTINHO, 1999).
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O uso de cateter urindrio em pacientes internados na UTIl do hospital
Universitario da Universidade Federal de Santa Catarina (16,9%) foi muito inferior ao
evidenciado na UTI da SCMF (87%) (STAM; COUTINHO, 1999).

A idade predominante em pacientes internados na UTI da SCMF foi superior a
60 anos (70,1%) (figura 9)

70,1%

B pacientes com idade inferior a 60 anos
B Pacientes com idade superior a 60 anos

Figura 9 - Distribuicdo dos pacientes com Idade superior a 60 anos internados na Unidade
Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericordia de Fortaleza (CE), no periodo de 01 de
Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

A alta incidéncia (70,1%) de pacientes com idade elevada (> 60 anos)
admitidos na UTI da SCMF foi semelhante a observada nos estados das regifes Sul
e Sudeste do Brasil ou mesmo em paises desenvolvidos como os Estados Unidos
ou a Franga (KOURY et al., 2006). Em todo o mundo, os idosos adoecem mais e
tem maior risco de apresentar doengas graves e, portanto, os pacientes idosos
internados em UTI estdo mais propicios as infecgbes nosocomiais e as suas

complicacdes, pois 0 seu sistema imunolégico encontra-se normalmente debilitado.
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Complicagdes poés-operatorias foram a hipotese diagndstica de 6,4% dos

pacientes internados na UTI da SCMF (figura 10).

Sim
6,4%

Né&o
93,6%

[l Pacientes admitidos na UTI por complicacdes no pds-operatorio
[l Pacientes admitidos na UTI por outras hip6teses diagnésticas

Figura 10 - Distribuicdo dos pacientes internados na Unidade Terapia Intensiva da Santa
Casa da Misericordia de Fortaleza (CE), apds intervencao cirlirgica, no periodo de 01 de
Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Azevedo et al. (2005) constataram uma alta incidéncia (41%), seis vezes a
mais do que o percentual observado no presente estudo para 0s pacientes
internados na UTI, como conseqiiéncia de processos cirargicos. Em um estudo
prospectivo, realizado em hospitais de todas as regides do Brasil, Sales et al. (2006)
constataram uma incidéncia de internagbes em UTI (24,4%) como conseqiiéncia de
complicagBes pOs-operatodrias, cerca de quatro vezes a mais do que foi observado
na UTI da SCMF, no periodo estudado.

Essas variagbes, entre as taxas de admissdo em UTI, podem estar
relacionadas, entre outros fatores, aos tipos de cirurgias realizadas no hospital, ao

estado geral de salude dos pacientes e a microbiota hospitalar.
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5.6 Evolucéo dos pacientes

As tabelas 6 a 11 apresentam as relacdes entre a evolugdo dos pacientes,
para alta ou @bito, internados na UTlI da SCMF durante o periodo desse estudo, e
diferentes condicdes: sexo, hipotese diagndstica, admissdo pos-operatério, uso de

cateter venoso central, uso de cateter urinario e idade acima de 60 anos.

Na tabela 6 observamos que o percentual de 6bitos entre pacientes do sexo
feminino & maior (58,8%) do que o de altas (41,2%). J& entre os homens ha um

equilibrio entre os dois desfechos.

Tabela 6 - Relacdo entre o sexo e a evolucao (alta/6bito) dos pacientes internados na
Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericérdia de Fortaleza (CE), no periodo de
01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Evolucéo
Alta Obito Total
Sexo do paciente (n) (%) (n) (%) (n) (%)
Masculino 44 49,4 45 50,6 89 56,7
Feminino 28 41,2 40 58,8 68 43,3
Total 72 45,9 85 54,1 157 100

(n): nimero de pacientes

Os percentuais de Obito constatados por Paiva et al. (2002), 29,75% para
pacientes do sexo masculino e 29,0% para pacientes do sexo feminino, foram

inferiores aos evidenciados no presente estudo, 50,6 e 58,8%, respectivamente.

Na tabela 7 estdo registrados os dados relacionados as hip6teses
diagnésticas mais frequientes como causa de internacdo na UTI e os percentuais

relativos a alta ou 6bito dos pacientes.
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Tabela 7 - Relacdo entre a hipétese diagndstica e a evolucao (alta/6bito) dos pacientes
internados na Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericdrdia de Fortaleza (CE),
no periodo de 01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Evolucdo Total
Alta Obito
Hipétese Diagnostico (n) (%) (n) (%) (n) (%)
AVC 12 70,6 5 29,4 17 10,8
Cancer de pénis - - 1 100 1 0,6
Cancer de tiredide - - 1 100 1 0,6
Candidiase esofagica - - 1 100 1 0,6
Cirrose hepatica 2 40,0 3 60,0 5 3,2
DM I 2 50,0 2 50,0 4 2,5
Doenca de Alzheimer - - 1 100 1 0,6
Edema pulmonar 1 100 - - 1 0,6
Endocardite - - 1 100 1 0,6
Enfarto pulmonar - - 1 100 1 0,6
HAS 8 88,9 1 11,1 9 57
HAS+DM Il 3 25,0 9 75,0 12 7,6
Hemorragia digestiva - - 1 100 1 0,6
Hepatite C 2 66,7 1 33,3 3 1,9
Hérnia inguinal - - 1 100 1 0,6
ICC 1 20,0 4 80,0 5 3,2
Infeccdo pods-operatério 5 50,0 5 50,0 10 6,4
Infeccdo respiratoria 23 51,1 22 48,9 45 28,7
Insuficiéncia renal 2 40,0 3 60,0 5 3,2
Leptospira 1 100 - - 1 0,6
Pancreatite aguda 1 100 - 1 0,6
Pneumonia 3 75,0 1 25,0 4 2,5
Sepse 5 20,0 20 80,0 25 15,9
Tuberculose - - 1 100 1 0,6
Ulcera géstrica 1 100 - - 1 0,6
Total 72 45,9 85 54,1 157 100

AVC: acidente vascular cerebral; DM lI: diabetes mellitus tipo II; HAS: hipertenséo arterial
sistémica; ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva.

(n): nimero de pacientes

As hipo6teses diagnésticas mais frequentes para admissdo de pacientes na
UTI da SCMF foram: infec¢@o respiratoria (28,7%), sepse (15,9%), AVC (10,8%),
HAS + DMII (7,6%) e infeccdo pds-operatéria (6,4%). Dentre as citadas, a sepse,
HAS + DMIl e infeccdo pOs-operatoria, foram as condigcbes clinicas que
determinaram os maiores percentuais de evolucao para 6bito, 80%, 75% e 50%

respectivamente.
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Segundo Paiva et al. (2002), a infeccdo pés-operatoria (43%) e o choque
séptico (73,2%), foram as condicdes clinicas em que se registraram as mais altas
porcentagens de evolucdo para Obito, o que estd em concordancia com o0s

resultados obtidos no presente estudo.

Um percentual de 50,0% dos pacientes admitidos na UTI da SCMF por

complicac@es relacionadas a intervencgdes cirargicas, foi a ébito (tabela 8).

Tabela 8 - Relacao entre admisséo ao pés-operatorio e a evolucao (alta/6bito) dos pacientes
internados na Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericdrdia de Fortaleza (CE),
no periodo de 01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Evolucao
Alta Obito Total
Admissdo Pbs-operatorio (n) (%) (n) (%) (n) (%)
Sim 5 50,0 5 50,0 10 6,4
Nao 73 49,7 74 50,3 147 93,6
Total 78 49,7 79 50,3 157 100,0

(n): nimero de pacientes

Meric et al. (2005) constataram em seu estudo que 39,6% dos pacientes
admitidos na UTI apds qualquer ato cirdrgico, foram & ébito, percentual inferior ao
observado no presente estudo. E importante salientar que a principal fonte de
contaminagdo durante a cirurgia € o ser humano, através da pele, mucosas do
paciente e da equipe cirdrgica. Outras fontes sdo 0s materiais e instrumentos
cirurgicos (RABELO, 2002). Dessa forma, as caracteristicas do hospital, assim com
a microbiota da equipe cirurgica e do paciente assumem grande importancia na

evolugdo do quadro clinico do paciente.

7

A cateterizacdo intravascular é o procedimento diario mais frequentemente
realizado nos Estados Unidos da América (EUA). Cerca de 3 a 5 milhdes de
cateteres venoso central (CVC) sédo utilizados anualmente e a maior parte das
infeccBes por sepse em hospitais esta associada a algum dispositivo intravascular,
principalmente CVC (MARIUR, 2002).
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A tabela 9 mostra que 54,1% dos pacientes que fizeram uso de cateter

venoso central foram a 6ébito.

Tabela 9 - Relagédo entre o uso de cateter venoso central e a evolugdo (alta/6bito) dos
pacientes internados na Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericordia de
Fortaleza (CE), no periodo de 01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Evolucéo
Alta Obito Total
Uso cateter venoso central (n) (%) (n) (%) (n) (%)
Sim 45 45,9 53 54,1 98 62,4
N&o 27 45,8 32 54,2 59 37,6
Total 72 45,9 85 54,1 157 100

(n): nimero de pacientes

Meric et al. (2005) observaram que 94,8% dos pacientes que fizeram uso de
cateter venoso central foram a 6bito, um dado alarmante, pois, confirma o que a
literatura enfatiza sobre o uso desse dispositivo ser um dos mais significantes fatores
de risco para infecgdo e mortalidade nosocomial. Na UTI da SCMF, a incidéncia de
pacientes que fizeram uso de cateter venoso central que evoluiram a 6bito foi inferior

(54,1%),entretanto, ndo deixa de ser um dado ainda alarmante.

Entre os pacientes que fizeram uso de cateter urinario, 54,7% foram a 6bito. E
importante citar que, dos 157 pacientes atendidos, 87,3% fizeram uso de cateter
urinario (tabela 10).

Tabela 10 - Relacdo entre o uso de cateter urinario central e a evolugdo (alta/6bito) dos
pacientes internados na Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericordia de
Fortaleza (CE), no periodo de 01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Evolucao
Alta Obito Total
Uso cateter urinario (n) (%) (n) (%) (n) (%)
Sim 62 45,3 75 54,7 137 87,3
N&o 10 50,0 10 50,0 20 12,7
Total 72 45,9 85 54,1 157 100

(n): nimero de pacientes
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Stam e Coutinho (1999), estudando infeccao urinaria e uso de cateter urinario
relataram que 11% dos pacientes evoluiram para 6bito durante internagdo na UTI.
No entanto, Meric et al. (2005) encontraram um percentual de 6bitos de 98,2% dos
pacientes submetidos ao uso de cateter urinario. A incidéncia de 6bitos relacionada
a esse fator de risco observada no presente estudo (54,7%) esta entre as
constatadas pelos autores acima, sugerindo uma caracteristica propria das
diferentes unidades hospitalares e dos pacientes internados, assim como do tempo

de uso desse dispositivo.

A associagéo entre mortalidade e pacientes idosos em UTI tem sido estudada
e relatada na literatura médica (PAIVA et al., 2002). A tabela 11 mostra que 60,0%

dos pacientes com idade superior a 60 anos foram a 6bito, no periodo desse estudo.

Tabela 11 - Relacdo entre a idade e a evolugéo (alta/6bito) dos pacientes internados na
Unidade Terapia Intensiva da Santa Casa da Misericérdia de Fortaleza (CE), no periodo de
01 de Novembro de 2005 a 30 de Junho de 2006.

Evolucao
Alta 6bito Total
Pacientes Idade > 60 anos (n) (%) (n) (%) (n) (%)
Sim 44 40,0 66 60,0 110 70,1
N&o 28 59,6 19 40,4 47 29,9
Total 72 45,9 85 54,1 157 100

(n): nimero de paciente

Montuclard et al. (2000) acompanharam pacientes com idade maior ou igual a
70 anos internados em UTI por mais que 30 dias, por um periodo de cinco anos, e
encontraram uma taxa de mortalidade de 33%, muito inferior a observada em
pacientes com idade superior a 60 anos, internados na UTlI da SCMF, em um

periodo de observacao de 242 dias (60%).

As elevadas incidéncias de pacientes que evoluiram a 6bito na UTI da SCMF,
relacionadas a admisséo pés-operatéria (50,0%) e idade avangada (60,0%), quando
comparadas as encontradas em outros estudos, podem estar associadas a
caracteristicas estruturais e humanas do hospital e condigfes fisiol6gicas adversas

dos pacientes, respectivamente.
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A UTI tem recebido cada vez mais pacientes em idade avangada, com
doencas cronicas que exigem tratamentos complexos e muitas vezes apresentam
recursos limitados. A internag&o tardia do paciente na UTI devido & caréncia de
leitos, também agrava o problema, levando & uma reflex&o a respeito da efetividade
da UTIl e & uma avaliacdo da sobrevida e da capacidade funcional dos pacientes

(MORAES et al., 2005).

O presente trabalho traz algumas limitagdes que precisam ser consideradas,
como: a qualidade das informagcdes fornecidas pelos prontuarios meédicos que
prejudicam a coleta e a andlise dos dados, apesar de haver esfor¢os por parte do
pesquisador no sentido de buscar esclarecimento com médicos e enfermeiros da
unidade. Tais prontuarios, frequentemente, contém anota¢des incompletas,

desordenadas, abreviadas inadequadamente e com letra ilegivel.

Apesar das limitagfes e dificuldades inerentes a realizagdo de um estudo de
monitorizacdo intensiva em hospital publico do nordeste brasileiro, foi possivel
identificar um perfil de pacientes atendidos na UTI da Santa Casa de Misericérdia de
Fortaleza que representasse a realidade do atendimento em unidades UTIs da rede
publica de saude no Brasil, compreender os padrdes de consumo de antibidticos,
identificar as principais espécies bacterianas e conhecer a sua resisténcia frente aos

antibiéticos usados nos pacientes.
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RESUMO DOS RESULTADOS
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6 RESUMO DOS RESULTADOS

No periodo de 01 de novembro de 2005 a 30 de junho de 2006 foi estudada
uma populagdo de 157 pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva da
Santa Casa de Misericordia de Fortaleza - CE, desde a admissdo até o desfecho
final, para alta ou Obito. As variaveis estudadas foram: naturalidade, idade e sexo
dos pacientes, evolugdo para alta ou 6bito, numero e taxa de ocupagéo de leitos na
UTI, hipétese diagndstica para admissdo, agentes antibacterianos utilizados,

bactérias isoladas, resisténcia bacteriana e fatores de risco.

« A maioria dos pacientes (54,1%) internados na UTI da SCMF foi a 6ébito no

periodo observado.

« Nesse periodo, foi observada uma predominancia de pacientes do sexo
masculino (56,7%), embora o percentual de Obitos entre pacientes do sexo

feminino tenha sido superior (58,8%) ao de altas (41,2%).

e Aidade dos pacientes variou de 17 a 95 anos, com uma média de 66 anos. A
faixa etaria predominante (35,7%) foi igual ou superior & 75 anos. Pacientes
com idades superiores a 60 anos atingiram um percentual de 70,1%, e,

dentre esse percentual, 60,0% foi a 6bito, no periodo estudado.
e A maioria dos pacientes residia na capital cearense (58,6%).

« As hipoteses diagnosticas que mais frequentemente justificaram as
admissdes dos pacientes na UTlI da SCMF foram a infec¢do respiratoria
(28,7%), a sepse (15,9%), o acidente vascular cerebral (10,8%) e a
hipertenséo arterial sistémica associada a Diabetes mellitus tipo Il (7,6%). A
sepse, HAS + DMIl e infeccdo pods-operatéria, foram as condigfes clinicas
que determinaram os maiores percentuais de evolugéo para 6bito, 80%, 75%

e 50,0%, respectivamente.

e O uso de cateter venoso central e de cateter urinario foi observado em 98
(62,4%) e 137 (87,3%) pacientes internados na UTI da SCMF, levando & 6bito

54,1% e 54,7% desses pacientes, respectivamente.
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A antibioticoterapia utilizada para o tratamento dos pacientes na UTI da
SCMF, durante o periodo de estudo, foi escolhida quase sempre de forma
empirica, ndo se baseando na informac&o sobre o padrdo de sensibilidade

dos microorganismos responsaveis pelas infecgoes.

No periodo do estudo, o consumo total de antibiéticos na UTI foi de 182,8
DDD por 100 leitos-dia, com uma predominancia dos [3-lactamicos (107,8
DDD por 100 leito-dias).

Entre os dezoito antibidticos prescritos na UTlI da SCMF no periodo
observado, os mais frequentes foram, em ordem decrescente de consumo:

ceftriaxona (31,9%), ciprofloxacina (16,9%) e clindamicina (14,4%).

O maior valor de dose diaria definida por 100 leitos-dia foi encontrado para
ceftriaxona (50,3 DDD/100 leito-dias) e o menor para Rifampicina (0,1
DDD/100 leito-dias).

Os resultados dos antibiogramas indicam que os principais mecanismos de
resisténcia expressos pelas cepas isoladas de pacientes da UTI da SCMF, no
periodo do estudo, foram a producdo de B-lactamases, alteracdes nas
proteinas de ligagdo a penicilina (PBPs), alteracdes nos sitios de ligagdo aos
ribossomos, reducéo no numero e tamanho das porinas e alteracdo na DNA-

girase.

A maior e a menor ocorréncia de cepas resistentes ocorreram para a

cefalotina e vancomicina, com 56 e 1 cepas isoladas, respectivamente.

Os resultados obtidos indicam que um maior consumo de antibigtico ndo

determina necessariamente uma maior ocorréncia de cepas resistentes.

71,1% dos agentes etiologicos isolados foram bacilos Gram-negativos, com
uma predominancia de P. aeruginosa (21,7%). No entanto, a espécie mais

frequentemente isolada (22,9%) foi coco Gram-positivo S. aureus.
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N&o foi realizada a pesquisa de agente etiologico responsavel pela infecgdo
para todos os pacientes internados. Culturas de bactérias foram realizadas
em 82 (52,2%) pacientes em uma primeira coleta de material clinico e o
género Pseudomonas foi isolado com maior frequéncia (45,5%) e em apenas
11 (7%) pacientes foi realizada também a cultura de uma segunda coleta de
material clinico, com isolamentos iguais para espécies dos géneros

Staphylococcus e Pseudomonas (27,3%).

A maior resisténcia das cepas de P. aeruginosa isoladas foi observada para
cefalotina (77,8%) e para o sulfazotrim (55,5%). Todas foram sensiveis ao

Imipinen e Oxacilina.

As cepas de S. aureus isoladas apresentaram maior resisténcia a penicilina
(84,2%) e eritromicina (68,4%). 47,4 % apresentaram resisténcia a Oxacilina e

apenas 0,6% a Vancomicina.

Todas as cepas de E. faecalis isoladas no presente estudo apresentaram

resisténcia a ampicilina, cefalotina, ceftriaxona, clindamicina e sulfazotrim.

Todas as cepas de bactérias Gram-positivas isoladas apresentaram

resisténcia a pelo menos um dos 18 antibidticos utilizados.
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7 CONCLUSOES

A antibioticoterapia utilizada para o tratamento dos pacientes na UTI da
SCMF, durante o periodo de estudo, foi escolhida quase sempre de forma empirica,
ndo se baseando na informagdo sobre o padrdo de sensibilidade dos

microorganismos responsaveis pelas infeccoes.

A UTI da SCMF tem em seu protocolo de tratamento a utilizacdo de dezoito
tipos de antibidticos, pertencentes a nove grupos terapéuticos. O consumo total de
antibidticos na UTI da SCMF, no periodo do estudo, foi elevado quando comparado
aos relatados em outras UTIls. A maioria desse consumo foi de B-lactamicos,
principalmente, penicilinas e ceftriaxona, o que é uma tendéncia contraria aquela
observada em paises desenvolvidos, podendo estar relacionado ao grande numero

de cepas microbianas resistentes isoladas.

O amplo perfil de resisténcia aos antimicrobianos, apresentado pelas cepas
de bactérias isoladas de espécimes clinicos de pacientes internados na UTI da
SCMF, segue o padrdo atual, sendo a maioria delas resistentes a agdo dos
lactamicos e pertencentes aos géneros Pseudomonas e Staphylococcus. A elevada
resisténcia das cepas de S. aureus a oxacilina é motivo de grande preocupacéo,
uma vez que as opg¢Oes de terapia ficam limitadas ao uso dos glicopeptideos, como

a vancomicina, para a qual foi isolada uma cepa resistente.

Os resultados obtidos nesse trabalho mostram a necessidade de se
implementar um sistema de monitoracdo da ocorréncia de resisténcia bacteriana e
do uso de antibacterianos na Unidade de Tratamento Intensivo da Santa Casa da
Misericérdia de Fortaleza, no sentido de minimizar os fatores que predispdem ao
aumento da morbidade e mortalidade. A prevencéo e o controle desses problemas
necessitam, fundamentalmente, da promocdo de agbes educativas, da vigilancia
permanente das cepas bacterianas hospitalares e de uma politica racional para o

uso de antimicrobianos.
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ANEXO A

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO.

“PERFIL DE UTILIZACAO DE ANTIMICROBIANOS NA UNIDADE DE
TERAPIA INTENSIVA DA SANTA CASA DA MISERICORDIA DE
FORTALEZA”

Eu, Paulo César Pereira de Sousa, aluno do mestrado em Ciéncias
Farmacéuticas da Universidade Federal do Ceard, estou desenvolvendo uma
pesquisa cujo objetivo é determinar e avaliar a utilizagdo de antimicrobianos e
contribuir para seu uso adequado e racional na terapia de doengas infecciosas de
pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva da Santa Casa da
Misericérdia de Fortaleza.

Desse modo, venho solicitar o seu consentimento a fim de que o paciente

possa participar da pesquisa, e que concorde com 0s seguintes itens:

1. Autorizar a coleta dos dados nos prontuarios e dos exames laboratoriais ja
realizados pela clinica. A pesquisa ndo implica em coleta de material biolégico
(sangue periférico) dos pacientes e sim da obtencdo de dados apresentados em
prontudrios.

2. Os resultados obtidos serdo muito importantes para o tratamento, pois seréo
discutidos com a Comisséo de Controle de Infeccdo Hospitalar da Santa Casa da

Misericérdia de Fortaleza.

3. O paciente néo sera identificado, ficando os seus dados sob sigilo e com minha

responsabilidade durante cinco anos;

4. Caso vocé nao queira dar o consentimento para o paciente participar da pesquisa,
garanto que ndo havera nenhum prejuizo no seu tratamento;

5. O paciente participante do estudo tem o direito de abandonar a pesquisa quando
achar necessario;

6. Qualquer duvida durante a pesquisa entrar em contato com o responsavel (Paulo
César Pereira de Sousa — 9123.9608) ou ao Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos da Universidade Federal do Ceara (COMEPE, -- 3288.8338).
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CONSENTIMENTO POS-ESCLARECIDO:

Declaro que todas as minhas duvidas foram esclarecidas pelo pesquisador,
que entendi todos os passos da pesquisa e que estou recebendo uma via do termo

de consentimento.

Fortaleza, de de

Assinatura do Paciente ou Responsével legal:

Assinatura do Coletor da Informagéao:

Assinatura do Pesquisador Responsavel:

Assinatura da Testemunha
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ANEXO B

“PERFIL DE UTILIZACAO DE ANTIMICROBIANOS NA UNIDADE DE
TERAPIA INTENSIVA DA SANTA CASA DA MISERICORDIA DE
FORTALEZA”

Questionario namero:

Data da coleta de dados:

Pesquisador responsavel:

IDENTIFICACAO DO PACIENTE NA UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA (UTI)

Nome do Paciente: Naturalidade:
Data da admissao: Dia da Alta ou Obito:
Idade: | Sexo: | Leito:

Hip6tese Diagnostica:

ANTIMICROBIANOS PRESCRITOS

Data de inicio | Antimicrobia |Dose diaria| Intervalo Via de Dias de
do no de administr | administr

tratamento administra acao acao

cao




ACOMPANHAMENTO DOS DIAS EM QUE OS ANTIMICROBIANOS FORAM

UTILIZADOS

ANTIMICROBIANOS

DIAS DE ADMINISTRACAO
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CULTURA MICROBIANA
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CULTURA NUMERO:

DATA: TIPO DE MATERIAL COLETADO:

GERME(S) ISOLADOS (S):

ANTIBIOGRAMA

SENSIBILIDADE RESISTENCIA

CULTURA NUMERO:

DATA: TIPO DE MATERIAL COLETADO:

GERME(S) ISOLADOS (S):

ANTIBIOGRAMA

SENSIBILIDADE RESISTENCIA




INFORMAGCOES ADICIONAIS

Fatores que predispde a infecgéo

Admissao Pds-operatério ( )SIMou ( ) NAO

Uso Cateter Venoso Central ( ) SIMou ( ) NAO

Uso Cateter Urinario ( )SIMou ( ) NAO
Idade > 60 anos ( )SIMou () NAO
Outros. Quais:

OBSERVACOES:
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Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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