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RESUMO

Objetivos: Determinar o perfil de resisténcia bacteriana em cirréticos internados
na unidade de terapia intensiva (UTI) do Hospital Geral de Goiania (HGG) e relacio-
nar as portas de entrada ao servico. Metodologia: Trata-se de um estudo trans-
versal/observacional retrospectivo com pacientes cirréticos da UTI adulta do HGG
entre agosto de 2019 e agosto de 2020 com idade a partir de 18 anos. Os dados
foram obtidos através de questionario, com a anélise dos prontuarios da UTl e da
Comissdo de Controle de Infeccdo Hospitalar. Para os célculos estatisticos utili-
zou-se o SPSS 18.0 e Epi Info 3.5.2. Resultados: Incluiu-se 337 pacientes, a idade
média foi de 64,0 anos, 61,4% do género masculino, 45,9% advinham de unidades
pré-hospitalares e 54,1% de outros hospitais ou das enfermarias do HGG. 10,4%
eram cirréticos e 91,4% desses apresentavam-se colonizados, sendo 77,3% por
bactérias multirresistentes (BMR). 40% dos cirréticos estavam infectados, sendo
57,1% por BMR. Discussao: Consoante a literatura os agentes assemelham-se aos
descritos em pacientes das UTIs, sendo Klebsiellasp., Acinetobacter baumannii e
Escherichia coli os mais prevalentes.Além disso, identificou-se maior prevaléncia
de infeccdo e colonizacdo nos pacientes cirréticos, inclusive por BMR entre os pre-
viamente internados, com predilecdo pelo género masculino. Conclusao: O risco
de estar infectado e/ou colonizado por BMR é equivalente entre pacientes prove-
nientes da atencdo bdsica e do préprio hospital. Assim, as medidas terapéuticas
para ambas devem ser de igual importancia para evitar o desenvolvimento bacte-
riano resistente.

ABSTRACT

Objectives: To determine the bacterial resistance profile in cirrhotic patients hospitalized in
the intensive care unit (ICU) of the Hospital Geral de Goidnia (HGG) and to relate it to the entry
points to the service. Methodology: This is a retrospective cross-sectional/observational stu-
dy with cirrhotic patients from the adult ICU at HGG between August 2019 and August 2020,
aged 18 years and older. Data were obtained through a questionnaire, with the analysis of ICU
records and the Hospital Infection Control Commission. For statistical calculations, SPSS 18.0

"Académico da Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Goias
2Médica Gastroenterologista e residente de endoscopia do Hospital Geral de Goiadnia Alberto Rassi
3Medico Gastroenterologista, chefe do servico de Gastroenterologia do Hospital Geral de Goiadnia Alberto Rassi

20 REVISTA GOIANA DE MEDICINA @ @



ANALISE DO PERFIL BACTERIANO EM AMOSTRAS BIOLOGICAS DE PACIENTES CIRROTICOS DA UTI

and Epi Info 3.5.2 were used. Results: 337 patients were included, the mean age was 64.0
years, 61.4% were male, 45.9% came from pre-hospital units, and 54. 1% from other hospitals
or from the HGG wards. 10.4% were cirrhotic and 91.4% of these were colonized, 77.3% with
multidrug-resistant bacteria (BMR). 40% of cirrhotic patients were infected, 57.1% of them
by BMR. Discussion: According to the literature, the agents are similar to those described
in ICU patients, with Klebsiella sp., Acinetobacter baumannii, and Escherichia coli being the
most prevalent. In addition, a higher prevalence of infection and colonization was identified
in cirrhotic patients, including due to BMR among those previously hospitalized, with a predi-
lection for the male gender. Conclusion: The risk of being infected and/or colonized by BMR is
equivalent between patients from primary care and from the hospital itself. Thus, therapeutic
measures for both should be of equal importance to prevent resistant bacterial development.

INTRODUGCAO

A resisténcia bacteriana é um fendmeno ecoldgico que ocor-
re quando cepas se multiplicam mesmo em ambientes com con-
centragoes altas de antimicrobianos, causando dificuldade para se
tratar essas infecgoes.! A capacidade de resistir & acdo de antimi-
crobianos decorre da expressdo de genes obtidos por mutagéo ou
transferéncia de material genético a partir de outra bactéria. Dentre
os fatores relacionados ao surgimento de resisténcia pode-se listar:
o uso inapropriado de antibidticos, a insuficiéncia ou interrupgao
do tratamento, falta na qualidade farmacéutica, a automedicagéo,
deficiéncia no diagndstico com consequente utilizacdo prolongada
de terapia empirica e prescrigdes mal realizadas.* Em razao disso,
realizaram estudos sobre os efeitos negativos do uso exacerbado de
antibidticos, além do langamento da meticilina, nos anos 1960, ini-
cialmente eficaz contra bactérias Gram-positivas, em poucos anos
também apresentou casos de resisténcia.®

Frente ao aparecimento de cepas resistentes a penicilina apés
seu amplo uso durante a Segunda Guerra Mundial, meticilina, ce-
falosporinas, tetraciclinas, e eritromicinas foram lancadas, e todas
eventualmente foram se tornando limitadas no tratamento de in-
fecgoes.! Diante disso, pode-se afirmar que os hospitais sdo locais
potenciais para bactérias tornarem-se multirresistentes a drogas.®
Na UTT o paciente tem de cinco a dez vezes mais chance de ser
infectado, e essas podem significar 20% do total de infecgoes de um
hospital, ao julgar a quantidade de procedimentos invasivos a que
é submetido.’

Além disso, possuir cirrose hepdtica também ¢é um fator predi-
tivo de maior prevaléncia de infec¢des bacterianas, e consequente-
mente de pior prognéstico.” O pretexto disso estd na dificuldade do
figado cirrético de remover as endotoxinas das bactérias, diminui-
¢do da atividade do sistema reticulo endotelial, imunossupressao
e complicacdes iatrogénicas advindas dos procedimentos invasi-
vos8. As infecgdes podem estar presentes na admissdo destes pa-
cientes, ou vir a se desenvolver durante a hospitalizagdo em uma
prevaléncia de 60%, e representam a segunda maior causa de mor-
talidade nestes pacientes.*'

Independente da etiologia a cirrose cursa com fibrose e forma-
¢do nodular difusa. Essas alteracoes se devem ao dano hepdtico
e degeneracdo de mecanismos de reparacdo do tecido, levando a
uma combinagio entre maior sintese e/ou menor degradacéo dos

componentes da matriz extracelular que se acumulam em detri-
mento da matriz celular.'""

Embora a mortalidade por alguma complicacdo maior da cir-
rose como sindrome hepatorrenal, sangramento gastrointestinal
ou carcinoma hepatocelular tenha reduzido progressivamente na
ultima década, a mortalidader por sepse aumentou. A Organizacéo
Mundial de Satide (OMS), durante a Sixty-eighth World Health As-
sembly, adotou um plano global para antagonizar o alastramento
das cepas multirresistentes frente a falta de estudos epidemioldgi-
cos em pacientes com cirrose. Entre os principais objetivos desta-
ca-se o fortalecimento do conhecimento e da base de evidéncias
por meio de vigilancia e pesquisa, e otimizar o uso de antimicrobia-
nos na saiide humana e animal.’

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo transversal/observacional retrospectivo
que foi realizado na UTI adulta do HAR - HGG, unidade ptblica
vinculada a Secretaria da Satide de Goids.

Populagao: Foram avaliados os resultados das culturas de vigi-
lancia dos pacientes em tratamento na UTI adulta do HAR - HGG,
com admissdo entre os meses de agosto de 2019 a agosto de 2020.

Critérios de Inclusdo: Pacientes cirréticos em tratamento no
UTT adulto do HAR - HGG, entre os meses de estudo e Ter diag-
néstico confirmado de cirrose hepatica.

Critérios de Excluséo: Pacientes incapazes de responder as per-
guntas ou cujo prontudrio ou médico assistente nao fornecam as
informagdes necessarias para preenchimento do formuldrio padro-
nizado; Pacientes com idade inferior a 18 anos; Pacientes que se
recusem a participar da pesquisa.

Coleta de Dados: Andlise dos dados dos pacientes cirréticos
internados na UTI do HGG entre os periodos de agosto de 2019 e
agosto de 2020, referentes aos processos realizados no momento da
internagéo do paciente na UTI, como aidentificacéo dos pacientes,
a hemocultura, urocultura e Swab nasal. Além dos prontudrios da
UTTL foram analisados os prontudrios da Comisséo de Controle de
Infecgdo Hospitalar para obtencéo de dados complementares para
o estudo.

Andlise Estatistica: Os calculos estatisticos foram feitos utili-
zando os programas SPSS versdo 18.0 e Epi Info 3.5.2 (Centers for
DiseaseControlEpidemiologyProgram Office, Atlanta, Georgia).
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Os valores das varidveis continuas foram expressos em média
+ desvio padréo e representados em intervalos de frequéncias. A
comparacio de médias para varidveis continuas serd efetuada por
intermédio do Teste t de Student para amostras pareadas depois
de se comprovar a distribui¢édo normal das mesmas. Para avaliar a
associacdo entre varidveis categéricas qualitativas serd utilizado o
teste qui-quadrado de Pearson, com a correcéo pelo teste de Yates,
quando necessario. Serdo considerados valores de relevancia esta-
tistica aqueles dentro de um intervalo de confianga (IC) de 95%;
portanto, serdo os resultados com p-valor < 0,05.

Aspectos Eticos: O presente trabalho foi avaliado e aprovado
pelo CEP-HGG (Anexo 2).

RESULTADOS

Foram incluidos 337 pacientes admitidos na unidade de terapia
intensiva (UTT) do HGG, a média de idade foi de 64,0 +/- 15,3 anos,
207 (61,4%) eram do género masculino, 155 (45,9%) advinham de
unidades bésicas de atendimento e os demais 182 (54,1%) vieram
transferidos de outras unidades hospitalares ou das enfermarias
do HGG. Dentre os 337 pacientes internados, 35 eram cirréticos
(104%), tendo-se internado em média 3 pacientes cirrticos por
més na UTI (Tabela 1).

Dos 337 pacientes, 103 (30,6%) apresentavam algum tipo de in-
feccdo. A média de idade destes pacientes foi de 64,2 +/- 16,1 anos,
64 (62,1%) eram do género masculino, 57 (55,3%) advinham de uni-
dades bésicas de atendimento e os demais 46 (44,7%) ja estavam
hospitalizados (p= 0,03). 89 (29,5%) dos pacientes sem cirrose e 14
(40,0%) pacientes com cirrose hepdtica apresentavam algum tipo
de infecgdo (p=0,3). A média de idade dos pacientes cirrdticos in-
fectados foi 15,1 anos menor do que entre os pacientes néo cirréti-
cos (p-valor: 0,001).

Dos pacientes infectados 74 (71,8%) apresentavam infec¢éo por
uma bactéria multirresistente (BMR), a média de idade destes
pacientes foi de 63,7 +/- 16,8 anos, 42 (56,8%) eram do género
masculino, 39 (52,7%) advinham de unidades bdsicas de aten-
dimento e 35 (47,3%) ja estavam hospitalizados (p=0.2). 66/302
(21,9%) dos pacientes sem cirrose e 8/35 (22,9%) pacientes com
cirrose hepdtica apresentavam algum tipo de infec¢do por BMR
(p=0,9) (Tabela 2).

Na amostra, 300/337 (89,1%) pacientes estavam colonizados
por bactérias. A média de idade dos pacientes foi de 65,6 +/- 15,7
anos, 184 (61,3%) eram do género masculino, 132/155 (85,2%) advi-
nham de unidades bésicas de atendimento e 168/182 (92,3%) j4 es-
tavam hospitalizados (p=0,04). Dos pacientes sem cirrose 268/302
(88,7%) pacientes estavam colonizados comparado com 32/35
(91,4%) pacientes com cirrose (p=0,8).

Dos 300 pacientes colonizados, 234 (78,0%) apresentavam-
-se colonizados por uma BMR, a média de idade dos pacientes
foi de 63,9 +/- 15,6 anos, 136 (58,1%) eram do género masculi-
no, 100 (42,7%) advinham de unidades bdsicas de atendimento
e 134 (57,3%) ja estavam hospitalizados (p=0,2). Dos 119/212
(56,1%) pacientes sem cirrose e 17/22 (77,3%) pacientes com
cirrose hepdtica apresentavam algum tipo de colonizagao por
BMR (p=0,09) (Tabela 3).

Dos 103 pacientes com algum tipo de infecgéo, 28 (27,2%) esta-
vam infectados pela Klebsiellasp, sendo essa a mais prevalente tan-
to nos pacientes cirréticos quanto os néo cirréticos. Assim como
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nos 74 pacientes infectados por uma BMR, 26 (35,1%) apresenta-
ram Klebsiellasp, sendo ela a mais prevalente tanto em cirréticos
como em ndo cirréticos.

Dos 300 pacientes colonizados 102 (34,0%) estavam infecta-
dos por Klebsiella sp., sendo esta bactéria a mais prevalente tanto
nos pacientes cirréticos quanto os néo cirréticos. Assim como dos
234 pacientes colonizados por uma BMR, em 93 (39,7%) a bactéria
identificada foi Klebsiella sp., sendo ela a mais prevalente tanto em
cirréticos como em néo cirrdticos.

Dos 103 pacientes com algum tipo de infecgéo 28 (27,2%) esta-
vam infectados por Klebsiella sp., sendo esta bactéria a mais prevalen-
te tanto nos pacientes oriundos de servigos pré-hospitalares quanto
nos previamente hospitalizados. Assim como, nos 74 pacientes infec-
tados por uma BMR, 26 (35,1%) apresentaram Klebsiella sp., sendo ela
amais prevalente tanto em pacientes advindos da rede basica quanto
nos previamente hospitalizados.

Dos 300 pacientes colonizados, 102 (34,0%) estavam acometidos
por Klebsiella sp., sendo esta bactéria a mais prevalente em todas as
origens (n = 63). Assim como, dos 234 pacientes colonizados por uma
BMR, em 93 (39,7%) a bactéria identificada foi Klebsiella sp., sendo
ela a mais prevalente tanto nos oriundos da rede béasica como os ja
hospitalizados.

DISCUSSAO

Trabalhos que analisam perfis e prevaléncias de bactérias em
UTIs séo relativamente comuns no Brasil e no mundo, no entanto,
até a presente data, hd escassez de estudos que relacionem estes da-
dos a procedéncia do paciente cirrdtico.

No presente estudo, embora a prevaléncia de infecgéo tenha sido
maior nos pacientes cirréticos do que nos néo cirréticos, esta diferen-
cando foi estatisticamente significativa, assim como a prevaléncia de
individuos colonizados, que foi semelhante nos dois grupos. Do mes-
mo modo, houve maior prevaléncia de infec¢do nos pacientes cirré-
ticos e néo cirrdticos advindos da unidade basica do que naqueles
de origem hospitalar, todavia, esta diferenca néo foi estatisticamente
significativa. Considerando ainda os pacientes infectados, ndo hou-
ve diferenca de prevaléncia de infecgéo por bactéria multirresistente
entre os cirréticos e os no cirrdticos, tampouco entre as portas de
entrada. Ndo houve diferenca significativa de prevaléncia entre os gé-
neros masculino e feminino.

O risco de um paciente internado na UTI estar infectado e/ou
colonizado por cepas multirresistentes é semelhante em relagéo aos
provenientes da atencdo bésica e dos ja hospitalizados, apresentando
apenas pequenas diferencas entre os microrganismos.

Mostrou-se ainda, que a disseminagdo de MDR e XDR séo uma
ameaca relevante para a satide de pacientes com cirrose. A média
de idade dos pacientes cirréticos infectados é muito menor (15,1
anos) do que a média dos néo cirrdticos que estejam infectados
(p-valor: 0,001). Isso reflete maior imunossupressdo do portador
de cirrose hepatica. Embora ndo haja dados sobre a etiologia da
cirrose desses pacientes, esse resultado é sugestivo de que haja pre-
dominio de etiologia alcodlica, sendo esse um fator predisponente
a infecgbes nesses pacientes.”

Um estudo pesquisou as bactérias mais prevalentes em
UTIs de diferentes hospitais de Porto Alegre entre janeiro e abril
de 2013 considerando pacientes que deram entrada em UTIs
e tiveram infec¢do com uma amostra de 98 individuos, sendo
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examinados diferentes materiais para cultura. Os microrganis-
mos mais prevalentes encontrados foram Pseudomonas aerugi-
nosa, Escherichia coli, Klebsiellapneumoniae, Staphylococcusspp. e
Acinetobacter baumannii. No presente trabalho, os microrganis-
mos mais prevalentes foram Klebsiellasp., Staphylococcus sp., Aci-
netobacter baumannii e Escherichia coli.

Em outro estudo, a prevaléncia de infeccdo ocorreu predomi-
nantemente pelos microrganismos multirresistentes enterobacté-
rias produtoras de beta-lactamases de espectro estendido, segui-
dos por Pseudomonas aeruginosa, MRSA e Enterococcus faecium.

Os dados do presente estudo mostraram que os patégenos
mais prevalentes nas infeccdes em pacientes com cirrose entre as
bactérias gram-negativas foram as Enterobactérias (Escherichia
coli, Klebsiella pneumoniae). J as bactérias gram-positivas mais fre-
quentes foram estafilococos, estreptococos e enterococos.

Observamos que a prevaléncia de colonizacéo foi maior naque-
les ja hospitalizados, semelhante tanto em cirréticos quanto ndo
cirréticos. Quando avaliamos a prevaléncia de colonizag¢do por
bactéria multirresistente, esta tendia a ser maior no grupo dos cir-
réticos que ja se encontravam hospitalizados antes da internacédo
na UTT em relagéo aos ndo cirréticos.

Analisando o grupo dos cirréticos, houve maior prevaléncia de
BMR naqueles colonizados do que entre os infectados, com desta-
que para a origem hospitalar. O que justifica as a¢oes preventivas
e de controle das infec¢des hospitalares incluindo a vigilancia do
perfil microbiolégico e de sensibilidade para guiar o uso racional
de medicamentos antimicrobianos e de procedimentos invasivos,
a reducdo do periodo de hospitalizagéo, além da conscientizagio
da equipe e dos usudrios quanto aos riscos bioldgicos.” Ademais, h4
amparo para que o cirrético internado na UTI advindo da atencéo
primadria ndo seja tratado como possuidor de infec¢do comunitario.

CONCLUSAO

O risco de estar infectado foi maior naqueles pacientes proce-
dentes da atengdo basica do que os do HGG ou de outro hospital.
Quanto a estar colonizado, o risco foi equivalente tanto nos pacien-
tes oriundos da atencéo bésica quanto do HGG.

O tratamento antimicrobiano precoce e eficaz é essencial no
manejo de pacientes cirréticos com infecgdes bacterianas para a
reducéo da mortalidade. A escolha da terapia empirica deve ser
baseada na gravidade, na origem da infecgéo, e no perfil microbio-
légico local.

A partir da andlise do perfil bacteriano dos pacientes cirrdticos
internados na UTI do HGG é possivel desenvolver atitudes que be-
neficiem os pacientes, considerando a escolha de medicamentos
antimicrobianos, de forma a adequa-los especificamente evitando
a propagacdo de microrganismos multirresistentes.
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. TODO NAO .
CARACTERISTICAS , CIRROTICO VALORDOP
GRUPO CIRROTICO
Namero de pacientes n (%) 337 (100,0) 302 (89,6) 35(10,4)
Média de idade anos (dp) 64,0 (15,3) 64,9 (15,3) 55,6 (13,6) 0,0005
Género n (%):
Masculino 207 (61,4) 179 (59,3) 28 (80,0) 0,03
Feminino 130 (38,6) 123 (40,7) 7 (20,0)
Origem n (%):
Hospitalar 182 (54,1) 163 (53,9) 19 (54,3) 097
Unidade basica 155 (45,9) 139 (46,1) 16 (45,7) '
Tabela 1. Caracterfsticas demogrdficas dos pacientes.
. TODO GRUPO HOSPITAL BASICA
BACTERIA N = 74 (100%) N = 35 (100%) N = 39 (100%)
Klebsiellasp 26 (35,1) 15(42,9) 11(28,2)
Staphylococcussp 14 (18,9) 6(17,1) 8 (20,5)
Acinetobacter 10 (13,5) 5(14,3) 5(12,8)
Escherichia coli 8(10,8) 1(2,9) 7(17,9)
Staphylococcus aureus 5(6,8) 1(2,9) 4(10,3)
Enterobacter 4 (5,4) 3(8,6) 1(2,6)
Pseudomonas 3(4,1) 2 (5,7) 1(2,6)
Stenotrophomonasmaltophilia 2(2,7) 1(2,9) 1(2,6)
Enterococcus 1(1,4) 0 1(2,6)
Citrobacter 1(1,4) 1(2,9) 0
Tabela 2. Perfil bacteriano multirresistente dos pacientes infectados de acordo com a sua origem.
. TOD RUP HOSPITAL BASICA
BACTERIA No 2240(1:)‘.0;) No134 (100%) N =100 (500%)
Klebsiellasp 93 (39,7) 56 (41,8) 37 (37,0)
Escherichia coli 51(21,8) 23(17,2) 28 (28,0)
Acinetobacter 29 (12,4) 20 (14,9) 9 (9,0)
Staphylococcus aureus 17 (7,3) 9 (6,7) 8(8,0)
Enterobacter 11 (4,7) 7 (5,2) 4 (4,0)
Staphylococcus sp. 10 (4,3) 5(3,7) 5(5,0)
Pseudomonas 8(3,4) 5(3,7) 3(3,0)
Enterococcus 6 (2,6) 5(3,7) 1(1,0)
Citrobacter 5(2,2) 2 (1,5) 3(3,0)
Stenotrophomonasmaltophilia 2 (0,9) 1(0,8) 1(1,0)
Streptococcus 1(0,4) 0 1(1,0)
Raoultellaornithinolytica 1(0,5) 1(0,8) 0

Tabela 3. Perfil bacteriano multirresistente dos pacientes colonizados de acordo com a sua origem.
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11 ANEXOS
11.1 ANEXO 1 - Formuldrio aplicado no levantamento dos dados IDENTIFICACAO

Nome: Prontuario:

|dade: DN: [/ Sexo: ( ) Fem
( ) Masc

Local de Origem: ( )HGG ( ) Outro Hospital ( )CAIS ( )UPA

Cultura Realizada: ( )Sim ( ) Nao

Tipo de Cultura Realizada:  ( ) Urocultura ( ) Swab Nasal

( ) Swab Anal ( ) Outra. Qual?

Resultado da Cultura: ( ) Positivo ( ) Negativo

Se positivo, qual (is) tipo (s) de bactéria (s) foi /foram encontrados (s):

Apresentou resisténcia a antibiético: ( )Sim ( ) Nao

Se SIM, a qual (is) antibiotico (s) apresentou resisténcia?
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