IOLANDA ALVES BRAGA

ULCERA POR PRESSAO COMO RESERVATORIO E FONTE DE INFECCAO POR
BACILOS GRAM-NEGATIVOS EM PACIENTES INTERNADOS EM UM
HOSPITAL DE NiVEL TERCIARIO E EM RESIDENTES DE INSTITUICOES DE

LONGA PERMANENCIA PARA IDOSOS

Dissertagdo apresentada ao Programa de Pos-
Graduagcdo em Ciéncias da Saiide da Faculdade de
Medicina da Universidade Federal de Uberlandia,
como requisito parcial para obtencdo do grau de

Mestre.

Area de concentracao: Infeccao Hospitalar.

Orientador: Prof. Dr. Augusto Diogo Filho

Co-orientador: Prof. Dr. Paulo Pinto Gontijo Filho

FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE UBERLANDIA
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM CIENCIAS DA SAUDE

UBERLANDIA - MG
2011



IOLANDA ALVES BRAGA

ULCERA POR PRESSAO COMO RESERVATORIO E FONTE DE INFECCAO POR
BACILOS GRAM-NEGATIVOS EM PACIENTES INTERNADOS EM UM
HOSPITAL DE NiVEL TERCIARIO E EM RESIDENTES DE INSTITUICOES DE

LONGA PERMANENCIA PARA IDOSOS

Dissertagdo apresentada ao Programa de Pos-
Graduagcdo em Ciéncias da Saiide da Faculdade de
Medicina da Universidade Federal de Uberlandia,
como requisito parcial para obtencdo do grau de

Mestre.

Area de concentracao: Infeccao Hospitalar.

Orientador: Prof. Dr. Augusto Diogo Filho

Co-orientador: Prof. Dr. Paulo Pinto Gontijo Filho

FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE UBERLANDIA
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM CIENCIAS DA SAUDE

UBERLANDIA - MG
2011



Dados Internacionais de Catalogagdo na Publicacdo (CIP)

Sistema de Bibliotecas da UFU, MG, Brasil.

B&13u

Braga, Iolanda Alves, 1977-

Ulcera por pressdo como reservatorio e fonte de infecgdo de
bacilos gram-negativo em pacientes internados em um hospital de
nivel terciario ¢ em residentes de institui¢des de longa permanéncia
para idosos [manuscrito] / Iolanda Alves Braga. — 2011.

92 f. :il.

Orientador:.Augusto Diogo Filho.

Co-orientador: Paulo Pinto Gontijo Filho.

Dissertagao (mestrado) - Universidade Federal de Uberlandia,
Programa de Pds-Graduagdo em Ciéncias da Saude.

Inclui bibliografia.

1. Ulcera por pressdo - Teses. I. Diogo Filho, Augusto. II. Gonti-
jo Filho, Paulo Pinto. III.Universidade Federal de Uberlandia. Progra-
ma de P6s-Graduagdo em Ciéncias da Saude. I'V. Titulo.

CDU: 616.5-002.46




IOLANDA ALVES BRAGA

ULCERA POR PRESSAO COMO RESERVATORIO E FONTE DE INFECCAO POR
BACILOS GRAM-NEGATIVOS EM PACIENTES INTERNADOS EM UM
HOSPITAL DE NiVEL TERCIARIO E EM RESIDENTES DE INSTITUICOES DE

LONGA PERMANENCIA PARA IDOSOS

Dissertagdo apresentada ao Programa de Pdés-
Graduagdo em Ciéncias da Saude da Faculdade de
Medicina da Universidade Federal de Uberldndia,
como requisito parcial para obtengdo do grau de

Mestre.

Area de concentraciio: Infecedio Hospitalar.,

Aprovado em: 14 de abril de 2011.

Banca Examinadora:

Pr%f.“]f){%ugusto %iog{ ilho £®r1/entador)

Institui¢do: Universidade Federal de Uberlandia — UFU

Prof. Dr. Geralcdo Batista de Melo
Institui¢&io: Universidade Federal de Uberlandia - UFU

Prof;(% José Oliveira Campos
Instituicdo: Universidade Federal de Uberlandia - UFU

C (e A

A

Prof. Dr. Tarciso Afonso Nunes

Institui¢&io: Universidade Federal de Minas Gerais - UFMG



DEDICATORIA

A Deus;

Obrigada, Senhor por estar ao meu lado e

se fazer presente em todos os momentos de tristeza e dificuldades
confortando-me e mostrando que a queda

as vezes era necessdria para me fortalecer...

“Peca, e lhe serd dado.
Busque, e achard.

Bata, e a porta lhe serd aberta.
Pois quem pede recebe,

e quem busca encontra...”
(Mateus, 7:7-9)

Aos meus pais, Jadir e Maria,
Exemplos de forca e dedicagdo, base da minha educagdo,
que semearam e cuidaram com atenc¢do e carinho do meu crescimento pessoal e
profissional e mesmo longe sempre apoiaram minhas decisoes

e acreditaram em minha capacidade.
Dedico toda essa trajetoria com amor...

Ao meu esposo, Ronaldo;
Obrigada pela paciéncia e compreensdo nos vdrios momentos de auséncia
“Tudo vai bem quando

quem caminha ao seu lado
estd comprometido com os seu sucesso”

Aos Mestres;

Que souberam ensinar a direcdo correta para que este crescimento fosse possivel.



AGRADECIMENTOS

Dizem que mestrado é uma trajetdria muito solitdria. Durante esses meses, mesmo sabendo
que o maior esforco concentrava-se em minhas maos, se ndo contasse com a existéncia de
algumas pessoas, certamente ndo teria chegado até aqui. Por isso agradeco:

Aos Pacientes do Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia-MG,
aos Residentes das Institui¢des de Longa Permanéncia para Idosos da cidade de Uberlandia-
MG e aos Seus Familiares ou Responsdveis que apesar dos momentos dificeis e de sua dor
sempre nos receberam com carinho, compreensdo e respeito. Agradeco pela enorme
colaboracdo para que essa pesquisa fosse realizada e pela oportunidade compartilhar alguns
momentos de suas vidas. Muito obrigada!!!

Ao Prof. Dr. Augusto Diogo Filho, pela orientacdo, paciéncia, perseveranga,
acolhimento e por me fazer acreditar que: “Se vocé quer ser bem sucedido, precisa ter
dedicacdo total, buscar seu ultimo limite e dar o melhor de si mesmo” (Ayrton Senna).
Assim, aprendi qual € o papel de um verdadeiro orientador.

Ao Prof. Dr. Paulo Pinto Gontijo Filho, que apesar de seus inumeros afazeres,
sempre estava pronto para me atender, orientar e esclarecer dividas. Agradeco por ter
conhecido esse ser humano integro, amigo e soliddrio que sabe nos ensinar o verdadeiro
encanto da pesquisa. “Conte-me e esquecerei, ensina-me e me lembrarei, envolva-me e
aprenderei” (Benjamim Franklin)

A Prof* Dr® Rosineide Marques Ribas, principalmente pela amizade, carinho,
compreensdo, dedicacdo e ajuda na organizacdo deste estudo. Obrigada seria muito pouco
para expressar minha enorme gratidao por toda a ajuda. “Ver é aprender, ouvir é aprender,
falar é aprender, tocar é aprender, fazer algo acontecer é aprender.” (autor desconhecido)

A Cely, minha querida e grande amiga, no inicio éramos apenas colegas de sala de
aula. O tempo passou e nos tornamos verdadeiras companheiras, amigas. Uma amizade que
esta completando 10 anos. Dez anos de luta, algumas derrotas e vdrias vitérias, mas la
estdivamos uma apoiando a outra incondicionalmente. Minha eterna gratidao pela colaboracio
para que esse e varios outros trabalhos pudessem ser realizados...Muito obrigada!!!

Aos meus irmaos, Ismail e Ademir obrigada pela paciéncia e colaboragao em todos
dos momentos dessa minha vida.

Aos meus grandes amigos da Enfermaria de Clinica Médica: Benedita; Davi; Ellen;
Marta; Roberta; Vanessa Pessoa e Vanessa Faria pela ajuda imprescindivel, pelas indmeras
trocas de dias de servico para que eu conseguisse participar das aulas do mestrado, ir para o



AGRADECIMENTOS

laboratdrio realizar o trabalho de bancada e finalmente para a elaboragdo deste estudo...Muito
obrigada!!!

A toda Equipe de Enfermagem da Enfermaria de Clinica Médica pelo apoio e
compreensao.

Aos técnicos do Laboratério de Microbiologia da Universidade Federal de Uberlandia-
MG Claudete ¢ Ricardo, agradeco pela amizade, pelos momentos de descontragdo em meio
aos trabalhos de bancada e pela ajuda imprescindivel durante os testes microbiolégicos.

Aos Colegas e Professores do Laboratério de Microbiologia da UFU, em especial ao
Deivid que além de se mostrar uma pessoa amiga, companheira sempre esteve disposto a
ajudar nas andlises estatisticas deste estudo.

A Equipe de Enfermagem do Hospital de Clinicas da Universidade Federal de
Uberlandia-MG, pelo apoio e colaboragdo para que pudéssemos detectar os pacientes com
ulcera por pressdo e ajuda indispensdavel em alguns momentos na manipulagdo de alguns
pacientes durante as coletas...Muito obrigada!!!

Aos Coordenadores das Instituicoes de Longa Permanéncia para Idosos, pela
paciéncia em nos receber e colaborar para que esta pesquisa pudesse se concretizar.

Aos Professores ¢ Colegas do Mestrado em Ciéncias da Sadde, pelo convivio e
aprendizado.

A Todos os Profissionais do Laboratério de Andlises Clinicas do HC-UFU que
contribuiram gentilmente com a pesquisa, em especial a biomédica Keila quanto as
orientagdes sobre as técnicas de coloragdo, preparo e observacdo celular microscopica das
laminas de exsudato das dulceras, ao Tomaz, pela receptividade e atencdo sempre que
solicitado e ao Coordenador Sr. Enivaldo Donizete pela autorizacdo de uso desse laboratério
em parte da pesquisa.

A prof*. Dr’. Denise Von Dolinger e a prof*. Dr’. Vania Olivett Steffen Abdallah por
aceitarem participar da minha banca de qualificacao.

A Gisele secretaria do Programa de Pés-graduacdo em Ciéncias da Sadde obrigada
pela ajuda indispensavel e pelos esclarecimentos das vdrias dividas que apareceram durante
esses dois anos de mestrado.



AGRADECIMENTOS

Enfim, a todas as pessoas que, direta ou indiretamente, contribuiram para
concretizagdo deste sonho, meu muito obrigada!!!



“Uma queda ndo é uma derrota; uma batalha ganha ndo é o fim de uma luta. Em toda
caminhada, tropecamos e caimos, mas com as pedras do caminho edificamos o futuro. Cada
queda é um estimulo para nos erguermos,; cada vitoria é um prentincio de outras que virdo. E

é com amor que nos levantamos sempre, amparado pelas mdos de Deus.”

(Autor Desconhecido)



RESUMO

Introduciio: Ulceras por pressio (UPs) sdo frequentes em pacientes hospitalizados e em
residentes de Instituicoes de Longa Permanéncia para Idosos (ILPI), sdo passiveis de
colonizagdo/infeccdo por bactérias epidemiologicamente importantes e fonte potencial de
bacteremia secundéria. Objetivos: Avaliar a colonizagdo das UPs como reservatério e/ou
fonte de infec¢do por bacilos Gram-negativos (BGN), e o risco de evolugdo para infeccdo de
corrente sanguinea secunddria, bem como a colonizacdo da mucosa de orofaringe por esses
microrganismos em pacientes internados no Hospital de Clinicas da Universidade Federal de
Uberlandia (HC-UFU) e em residentes de ILPI. Casuistica e Métodos: Foram realizados
estudos de coorte prospectivo em diferentes clinicas do HC-UFU e do tipo longitudinal em
residentes em trés ILPI da cidade, ambos no periodo de agosto de 2009 a julho de 2010. As
UPs foram classificadas quanto a gravidade (estadio I a IV) e quanto a presenca de infec¢ao
local através de critérios clinicos e microscopicos, o ultimo pela razao > 2:1 de leucdcitos
polimorfonucleares e células epiteliais, apds a coloracdo do esfregaco da tlcera pelo método
de Giemsa. A vigilancia foi realizada por busca ativa com acompanhamento dos voluntarios
até alta ou 6bito. Uma ficha individual com dados demogréficos, clinicos, epidemioldgicos e
evolucdo foi preenchida. As coletas das UPs estadio > II e da mucosa de orofaringe foram
realizadas com swab e utilizou-se os meios de Agar MacConkey (para UP e mucosa de
orofaringe) e Agar Manitol Salgado (para UP) no cultivo primdrio. A identificacdo de
género/espécie foi realizada por testes fenotipicos cldssicos e o perfil de resisténcia
antimicrobiana foi realizado pela técnica de difusdo em Agar, segundo as normas do CLSI
2005/2009. Resultados: No total, foram incluidos no estudo 60 pacientes hospitalizados e 81
residentes em ILPI. Os voluntérios dos dois grupos eram idosos, com internacdo prolongada
média de 103 dias nos pacientes e 91 meses de permanéncia nos residentes das ILPIL. As
frequéncias de participantes com UP colonizada por BGN foram semelhantes e altas, 83,3% e
77,7%, no HC-UFU e nas ILPI, respectivamente, com predominio de colonizacdo
polimicrobiana em ambas instituicdes. Entre os microrganismos recuperados das UP
predominaram: Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, entre os microrganismos da familia
Enterobacteriaceae e Pseudomonas aeruginosa entre os BGN ndo-fermentadores. A presenca
de multirresisténcia foi observada em taxas superiores a 50,0% entre as amostras dos isolados
hospitalares ao contrario daqueles provenientes das ILPI. O fator de risco independente para
pacientes com UPs com colonizag¢do polimicrobiana versus monomicrobiana por BGN foi a
presenca de infeccdo clinica em outra regido anatomica (P=0,03). No total, entre os pacientes
com UPs colonizadas por BGN, cerca de um terco estavam infectadas e 62,5% deste grupo
evoluiram para bacteremia pelo mesmo microrganismo/fenétipo de resisténcia daqueles
isolados das ulceras, com uma mortalidade de 100,0%, ao contrario do evidenciado com 0s
residentes de ILPI. As freqiiéncias de coloniza¢do da mucosa de orofaringe nos dois grupos de
voluntarios também foram semelhantes, mas, mais baixas do que observadas nas UPs e com
deteccdo de BGN multirresistentes apenas nos pacientes hospitalizados. Conclusées: UP
colonizadas/infectadas por BGN multirresistentes representam importante reservatorio destas
bactérias no ambiente hospitalar, com risco de bacteremia secunddria e pior evolugdo.

Palavras chave: Ulceras por pressdo; Bacilos Gram-negativos, Colonizacdo; Bacteremia,
Residentes de Institui¢des de Longa Permanéncia para Idosos



ABSTRACT

Introduction: Pressure ulcers (PU) are common in hospitalized patients and residents of
Long Term Care Facilities (LTCF) for elderly, are susceptible to colonization/infection by
bacteria epidemiologically important and potential source of secondary bacteremia.
Objectives: To evaluate the colonization of the PU as a reservoir and/or source of infection
by gram-negative bacilli (GNB), and the risk of evolution to secondary infection of the
bloodstream and colonization of the oropharyngeal mucosa by these bacteria in patients
hospitalized in Hospital de Clinicas, Universidade Federal de Uberlandia and in residents of
LTCF. Methods: The study was conducted at Clinical Hospital of Federal University of
Uberlandia and three LTCF of city. The study desing was prospective cohort in different
clinics of hospital and longitudinal, in the LTCF, both during the period August 2009 to July
2010. The PU were classified according to severity (stage I to IV) and the presence of local
infection by evaluation of clinical signs and microscopic by positive evaluation of wound’s
smears, by ratio of inflammatory cells (polymorphonuclear leukocytes) to epithelial cells of >
2:1 per field, after staining the smear from the ulcer Giemsa method. The surveillance was
conducted via active monitoring with the volunteers until discharge or death. Individual
records for demographic data, clinical and development was completed. The collections of PU
stage > II and mucosal oropharyngeal swabs were performed and we used the means of
MacConkey Agar (for PU and oropharyngeal mucosa) and Mannitol Salt Agar (for PU) in
primary culture identification of gender/species was performed by classical phenotypic tests
and antimicrobial resistance profiles were determined by means of agar diffusion according to
CLSI standards 2005/2009. Results: In total, the study included 60 in patients and 81
residents of LTCF. Volunteers from both groups were elderly, with prolonged hospitalization
average of 103 days for patients 91 months and they are in the LTCF. The frequencies of
participants with PU colonized by BGN were similar and high, 83.3% and 77.7% in the
hospital and the LTCEF, respectively, with a predominance of polymicrobial colonization in
both institutions. Among the predominant microorganisms recovered from PU: Escherichia
coli, Klebsiella pneumoniae, among microorganisms of the Enterobacteriaceae and
Pseudomonas aeruginosa between BGN non-fermenting. The presence of multidrug
resistance was observed at rates greater than 50.0% between samples isolated from the
hospital as opposed to those derived from LTCF. The independent risk factor for patients with
polymicrobial colonization with PU versus monomicrobial for GNB was the presence of
clinical infection at another anatomic site (P = 0.03). Overall, among patients colonized with
PU BGN, about one-third were infected and 62.5% of this group progressed to bacteremia by
the same organism/resistance phenotype of those isolated from ulcers, with a significant
mortality (100.0%) Unlike evidenced by the residents of LTCF. The frequencies of
colonization of the oropharyngeal mucosa in both groups of volunteers were also similar, but
lower than observed in the PU and detection of multiresistant GNB only in hospitalized
patients. Conclusions: PU colonized/infected with multidrug-resistant GNB are an important
reservoir of these bacteria in the hospital with minor risk of bacteremia and poor outcomes.

Key Words: Pressure ulcers; Gram-negative bacilli; Colonization; bacteremia, residents of
Long Term Care Facilities for elderly
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1 INTRODUCAO

As tlceras por pressdo (UPs) sdo consideradas feridas cronicas localizadas em areas da
pele usualmente sobre proeminéncias dsseas, tais como sacro, isquio e trocanter. Na literatura
sao descritos varios fatores para o seu desenvolvimento e a imobilidade € o principal fator de
risco associado a essas lesdes (VOLLMAN, 2004). Sao classificadas por estadio de I a 1V,
além de lesdo tissular profunda e ulcera por pressio (UP) que ndo pode ser classificada

(NPUAP, 2007).

As UPs sdo reconhecidas como uma das cinco maiores causas de agravos a saude de
residentes em Instituicdes de Longa Permanéncia para Idosos (ILPI) e de pacientes em
hospitais gerais, tanto no Brasil quanto em outros paises (ALLMAN et al., 1986;
BERGSTROM et al., 1987; THOMAS et al.,, 1996; ALLMAN, 1997; ARMSTRONG;
BORTZ, 2001; ROBINSON, 2005; ROGENSKI; SANTOS, 2005).

Essas ulceras causam sofrimento fisico, emocional, social e prejuizo financeiro para o
paciente, familia, comunidade e servigos de saide, além disso, podem ocasionar complicacdes
infecciosas como osteomielite, bacteremia e sepse as quais aumentam as taxas de morbidade,
mortalidade e tempo de hospitalizacio (BRYANT et al, 1992; THOMAS, 2001;
GEBHARDT, 2002; KELLER et al., 2002; LANGEMO, 2006; BRAGA, 2007).

Em feridas como as UPs é comum a presenca de microrganismos patogénicos e
estudos relatam uma flora de bactérias aerdbias (gram-positivas e gram-negativas) e
anaerdbias. Os bacilos Gram-negativos (BGN), particularmente, Pseudomonas aeruginosa e
Enterobacteriaceae sdo frequentemente recuperados de UPs colonizadas/infectadas, as quais
podem funcionar como reservatorio desses microrganismos em hospitais (GALPIN et al.,
1976; BIERING-SORENSEN et al., 2000; BOWLER; DUERDEN; ARMSTRONG, 2001;
BRAGA, 2007).

Outro local importante de colonizacdo por BGN € a mucosa de orofaringe
principalmente em pacientes em unidade de terapia intensiva (UTI) e idosos, com risco
aumentado para pneumonia por microaspiracdo de secre¢do de orofaringe contendo BGN
como Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter spp. e representantes da familia
Enterobacteriaceae (NICOLLE et al., 1986; NICOLLE et al., 1994; MUNRO; GRAP, 2004;
KOLLEF, 2005; PARKER et al., 2008; KIENINGER; LIPSETT, 2009). Em ILPI, de 25,0% a
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50,0% dos residentes tem a mucosa de orofaringe colonizada por BGN, predominantemente
por Klebsiella spp. A colonizagdo desse local estd associada com aumento na incidéncia de

infec¢des e de mortalidade nesses idosos (NICOLLE et al., 1986).

Atualmente, observa-se também um aumento substancial na prevaléncia de amostras
de BGN multirresistentes (LIVERMORE, 2002). De acordo com Cosgrove (2006), infec¢des
causadas por esses patdgenos geralmente conduzem a um pior progndstico € aumento nos
custos assistenciais quando comparadas aquelas causadas por BGN suscetiveis aos

antimicrobianos.

Os BNG aerdbios predominam na etiologia de pneumonia associada a ventilacio
mecanica e infeccdo do trato urindrio em pacientes hospitalizados (HIDROM et al., 2008).
Um estudo nos Estados Unidos em pacientes de UTI, reportou uma taxa alta de participagao

desses microrganismos (70,0%) na etiologia dessas infec¢des (GAYNES; EDWARDS, 2005).

Outras infecgdes graves como bacteremia e sepse também sdo associadas com UPs
infectadas, entretanto hd poucos estudos sobre a questdo. Assim, a principal proposta deste
trabalho foi investigar a presenca de colonizagdo e/ou infec¢do de UP estadio > Il e a
coloniza¢do da mucosa de orofaringe por BGN (Enterobacteriaceae € Nao-fermentadores) em
pacientes internados em um hospital de nivel tercidrio e em residentes de ILPI, e sua relagdo

com o risco de evolugdo para bacteremia.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Infeccoes relacionadas a assisténcia a satde

N

Infecgdes relacionadas a assisténcia a satde (IRAS) s@o aquelas adquiridas apds a
admissdo do paciente com manifestacdo apds trés dias de internacdo ou apds a alta, quando
relacionadas a internag@o. O termo IRAS refere-se ao fato de que atualmente essas infeccoes
nao sdo mais restritas a ambientes hospitalares, podem ocorrer em todos os niveis de atencdo
a sadde, como ambulatdrios, clinicas especializadas e até assisténcia domiciliar. Assim, o
“Centers for Disease Control and Prevention” (CDC), no protocolo para precaucdes de
isolamento de 2007, substitui o termo infec¢dao hospitalar por IRAS (VINCENT et al., 1995;
SIEGEL et al., 2007).

As IRAS s@o comuns e representam um grave problema de saide mundial com alta
morbidade e mortalidade, aumento do tempo de hospitalizacio e dos custos e sdo
consideradas um grande desafio para o sistema de saide (GASTMEIER et al., 1998;
KOLLEF; FRASER, 2001; VINCENT, 2003; OKEKE et al., 2005; PITTET, 2005). Nos
ualtimos anos, a ocorréncia de bactérias resistentes aos antimicrobianos aumentou nessas
infec¢des (SAFDAR; MAKI, 2002). O problema € mais expressivo em hospitais de paises em
desenvolvimento como o Brasil, pela falta de recursos humanos e financeiros, nimero
inadequado de laboratérios de microbiologia e dificuldades nas préaticas de prevengdo e
controle de infeccdes. Adiciona-se a isso 0 uso indiscriminado e empirico de terap€utica com
antimicrobianos de largo espectro. Esses fatores justificam nao somente taxas mais elevada de
IRAS como maior participagdo de bactérias resistentes (TOUFEN JUNIOR; HOVNANIAN;
FRANCA, 2003).

Nos pacientes hospitalizados as IRAS relacionadas ao trato urindrio sdo as mais
comuns, entretanto as respiratérias e de corrente sanguinea sdao mais graves (PELEG;
HOOPER, 2010). Em unidades de terapia intensiva (UTIs), as pneumonias, infeccdes
urindrias e de corrente sanguinea, ocorrem em maior freqiiéncia. De acordo com estudos
baseados no sistema ‘“National Nosocomial Infections Surveillance System” (NNISS 1992-
1998) 83% dos episddios de pneumonia hospitalar ocorrem em pacientes sob ventilagdao
mecanica e 87% das infec¢Oes sanguineas sdo associadas ao uso de cateter venoso central
(CVC) (RICHARDS et al.; 1999; VINCENT, 2003). Pacientes internados em UTIs sdo mais

suscetiveis a essas infeccdes pelo maior uso de dispositivos invasivos, tais como ventilacao



21

mecanica, CVC, cateter vesical, bem como exposicdo aos antimicrobianos e
imunocomprometimento devido a idade avancada e outras comorbidades. Esses fatores
também predispdem a colonizacdo e infeccao por bactérias resistentes (PITTET; HARBATH,
1998; PELEG; HOOPER, 2010).

As infeccdoes de corrente sanguinea sdo classificadas em primdrias quando o
microrganismo € isolado do sangue, usualmente associado a coloniza¢do da ponta de CVC,
sem outro foco de infeccdo fora do sistema vascular pelo mesmo microrganismo e
secunddrias, quando relacionadas a um foco primdrio, usualmente o pulmao, seguido dos

tratos gastrointestinal e urindrio (PITTET, 1997).

Nos Estados Unidos, dados do “National Healthcare Safety Network™ (2006-2007),
relatam que os BGN sd@o responsaveis por mais de 30,0% das IRAS, com predominio das
pneumonias associadas a ventilacdo mecanica (47,0%) e infec¢des do trato urinario (45,0%)
(HIDRON et al., 2008). Nesse mesmo pais, em UTIs, os BGN apresentam taxas ainda mais
altas (70,0%) nessas infeccoes. Esses dados sao similares como observado em outros paises
inclusive no Brasil (SADER et al., 2004; GAYNES; EDWARDS, 2005).

Os BGN podem ser subdivididos em dois grupos: Enterobacteriaceae e os Nao-
fermentadores. A familia Enterobacteriaceae constitui um grupo grande e heterogéneo de
bactérias anaerdbias facultativas ou aerdbias, catalase positiva e oxidase negativa.
(KONEMAN et al., 2001). Atualmente, sdo os microrganismos predominantes de isolados de
processos infecciosos hospitalares e representam em torno de 70,0% a 80,0% das amostras de
microrganismos gram-negativos isolados. As infec¢des mais frequentes sao do trato urinério
seguido das respiratorias, de feridas, de corrente sanguinea e do sistema nervoso central.
(TAVARES, 2002; GAYNES; EDWARDS, 2005; FARMER; BOATWRIGHT; JANDA,
2007; HIDRON et al., 2008).

Os BGN classificados como Nao-fermentadores sdo microrganismos aerdbios, nao
esporulados, distribuicdo ubiqua no ambiente, com importancia crescente nos ultimos anos,
como patdgenos oportunistas de IRAS, causando infec¢Oes graves, principalmente em
pacientes internados em UTIs, imunocomprometidos, em uso de antibioticoterapia e
dispositivos invasivos (KONEMAN et al., 2001; ENOCH, BIRKETT, LUDLAM, 2007).

A importancia clinica dos BGN Nao-fermentadores aumentou significativamente em
funcdo da sua prevaléncia na etiologia das infec¢des, da gravidade das mesmas com elevada
mortalidade em pacientes criticos e rdpida emergéncia de resisténcia intrinseca a maioria dos

antimicrobianos (BRADLEY et al., 1999; ENOCH, BIRKETT, LUDLAM, 2007).
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A incidéncia de infec¢des graves como pneumonia e de corrente sanguinea por BGN
resistentes aos antimicrobianos aumentou significativamente em todo mundo, verificando-se
uma maior mortalidade, maior tempo de hospitalizacdo e custos mais altos dessas infeccoes,
quando comparadas aquelas causadas por bactérias suscetiveis (KANG; KIM; PARK, 2005;
SUAREZ et al., 2009).

O uso inadequado de antimicrobianos resulta na emergéncia de microrganismos
resistentes e multirresistentes, particularmente nos hospitais e favorece a colonizagcdo de
pacientes (LEIBOVICI et al., 2003), e representa um fator de risco importante para infeccoes
principalmente em UTIs (DONSKEY, 2004), unidades onde sua frequéncia € cada vez maior,

tanto de bactérias gram-positivas quanto de gram-negativas (KOLLEF; FRASER, 2001).

Entre os principais fenétipos de resisténcia aos antimicrobianos incluem:
Staphylococcus aureus resistente a oxacilina, Staphylococcus coagulase negativa resistente a
oxacilina, Enterococcus spp. resistente a vancomicina; Enterobacteriaceae, destando-se as
espécies: Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, Enterobacter spp. resistentes as
cefalosporinas de terceira geragdo e as fluoroquinolonas e BGN Nao-fermentadores:
Pseudomonas aeruginosa resistente a imipenem, ceftazidime e fluoroquinolonas e

Acinetobacter baumannii resistente ao imipenem (EGGIMANN; PITTET, 2001).

2.2 Ulcera por pressao

A UP € definida como lesdo localizada na pele e/ou nos tecidos moles, geralmente
sobre uma proeminéncia dssea, como resultado de pressdo, ou pressdo combinada com fric¢ao
e cisalhamento (NPUAP 2007; BLACK et al., 2007). Muitas sdo as terminologias utilizadas
para se referirem a UP, tais como: escara, escara de decubito, ulcera de decubito e ferida de
pressdao (SMITH; BLACK; BLACK, 1999; DHARMARAJAN; UGALINO, 2002; O’NEIL,
2004). Entretanto, o termo escara nao é adequado, pois, refere-se ao tecido necrosado ou
crosta da ferida. O termo decubito derivado do latim “decubere” (ficar deitado), também néo €
apropriado para designar este tipo de ferida, uma vez que ndo abrange as lesdes isquémicas
adquiridas em outras posi¢des, como por exemplo, na posicdo sentada (MENEGHIN;
LOURENCO, 1988; COSTA et al., 2003; JORGE; DANTAS, 2003). Portanto, o termo UP é
0 mais aceito atualmente por ser mais abrangente, e definir lesdo em qualquer superficie da

pele que ocorre como resultado de pressio (DHARMARAJAN; UGALINO 2002).
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Essas lesdes sdo reconhecidas como um dos cinco maiores problemas de satide em
residentes de ILPI e em pacientes hospitalizados e estdo associadas a alta morbimortalidade
(ALLMAN et al., 1986; THOMAS et al., 1996; ALLMAN, 1997; ROBINSON, 2005), porém
as suas complicagdes sdo subdiagnosticadas e subestimadas (TSOKOS; HEINEMANN;
PUSCHEL, 2000).

Frequentemente as UPs ocorrem em dreas de proeminéncias Osseas expostas a
pressdes prolongadas. Os locais mais comuns sdo: isquio (28,0%), sacral (17,0-27,0%),
trocanter (12,0-19,0%) e calcaneo (9,0-18,0%). Outros locais incluem maléolo lateral (7,0%),
cotovelo (3,0%) e a regido occipital (1,0%) (ALLMAN et al.,, 1987; NPUAP, 1989;
ALLMAN, 1989; O’NEIL, 2004; CONNOR, 2005; GOMES; MAGALHAES, 2008).

Existem quatro estadios de classificagao de UPs (I, II, III e IV) essas descri¢des sao
importantes para permitir a documentacdo € a comunicagdo entre os profissionais sobre sua
avaliacdo (BERGSTROM; et al.,, 1994). O “National Pressure Ulcer Advisory Panel”
(NPUAP), em 2007, fez alteracdes descritivas das lesdes nos estadios I e II e incluiu: suspeita
de lesdao tissular profunda e UPs que ndo podem ser classificada (BLACK et al., 2007;
NPUAP, 2007). A nova classificacdo dessas lesdes ficou assim definida (NPUAP, 2007):

v Suspeita de lesdo tissular profunda: drea localizada de pele intacta, de coloragdo
purpura ou castanha ou bolha sanguinolenta, devido a lesdo no tecido mole, decorrente
de pressdo e/ou cisalhamento. A drea pode ser precedida por um tecido dolorido,
endurecido, amolecido, esponjoso e mais quente ou frio comparativamente ao tecido
adjacente.

v' Estadio I: caracterizada por pele integra com presenga de hiperemia constante mesmo
apos remogao da pressdo, geralmente sobre proeminéncia dssea.

v Estadio II: quando hi perda parcial da pele envolvendo a epiderme, derme ou ambas.
A tlcera é superficial com o leito de coloracdo rosada, sem esfacelo (tecido necrético
de coloracdo amarela, marrom, cinza, ou castanho e consisténcia amolecida). Pode
apresentar-se ainda como uma bolha preenchida com exsudado seroso, intacta ou
aberta.

v Estadio III: hd perda de pele na sua espessura total envolvendo danos ou necrose do
tecido subcutineo, mas sem comprometimento de musculos, tenddes ou 0ssos,
esfacelo pode estar presente sem prejudicar a identificagdo da profundidade da perda

tissular e pode incluir descolamentos e tineis.
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v Estadio IV: hd perda de pele na sua espessura total, danificando mdsculos, 0ssos, ou
outras estruturas de suporte como tenddes ou articulacdes. Pode haver presenca de
esfacelo ou escara (tecido necrético endurecido de coloracdo marrom, castanho ou
negro) em algumas partes do leito da ferida, frequentemente com descolamento e
tineis, cuja profundidade varia conforme a localiza¢do anatomica.

v Ulcera por Pressdo que niio pode ser classificada: perda total de tecido, na qual a
base € coberta por esfacelo ou hd escara no leito da lesdo. A classificagdo sé € possivel
apo6s o desbridamento das lesdes, possibilitando a exposicao da base da ferida a fim de

identificar a profundidade do dano tecidual.

As UPs representam um problema de saide complexo, multifatorial e dindmico e na
literatura sdo descritos mais de 100 fatores de risco para o seu desenvolvimento, alguns
relativos ao paciente, ao ambiente e outros aos processos assistenciais (LYDER, 2003). A
imobilidade ¢ um dos fatores de risco mais importante no desenvolvimento dessa lesdo
(VOLLMAN, 2004), desta forma, essas UPs podem ter inicio com duas horas de imobilidade
(BANSAL et al., 2005). Assim, a pressdo necessdria para produzir uma UP estd facilmente
presente nos pacientes confinados ao leito ou cadeira (SMITH, 1995; SMELTZER; BARE,
1999). A pressdo necessdria para o fechamento do capilar é de aproximadamente 32 mmHg
para as arteriolas e 12 mmHg para as vénulas. Quando ocorre uma pressao superior a 32
mmHg, hd uma diminuicdo do fluxo sanguineo para a 4rea e, com a pressdo excessiva, 0s
capilares entram em colapso com interrup¢do do fluxo sanguineo (BRYANT et al., 1992;
KRASNER, 1997; PIEPER, 2000). Segundo Kosiak (1991) e Pieper (2000) grandes pressoes
ocluem nao s6 o fluxo sanguineo, mas também o linfitico e a movimentacdo do fluido
intersticial. Os tecidos sdo privados de oxigenacdo e nutrientes e ocorre acimulo de
metabodlicos téxicos. Fluidos intersticiais retém proteinas, desidratam células resultando em
acidose tecidual, aumento da permeabilidade capilar e edema, contribuindo para a morte

celular.

O desenvolvimento da UP esta relacionado com: idade, sexo, desnutri¢do, doengas que
resultam numa mobilidade reduzida, problemas como incontinéncia urindria e fecal, excesso
de pressdo nas proeminéncias dsseas, cisalhamento e friccio da pele (BERGSTROM et al.,
1987). Outros fatores de risco incluem diabete melito, doenga vascular periférica, doenca
cerebrovascular, doenca cardiaca, sepse e choque que comprometem a microcirculagdo e
diminuem a perfusdo sanguinea (ALVAREZ; CHILDS, 1991; DEALEY, 2001; LYDER,

2003). As comorbidades usualmente presentes contribuem para a cronicidade das UPs, assim
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como em outros tipos de ulceras, e a sua cura € lenta e requer um manejo complexo
(BOWLER; DUERDEN; ARMSTRONG, 2001).

A incidéncia geral de UP entre os pacientes hospitalizados pode variar entre 1,85% a
29,5% (LAZZARA, BUSCHAMANN, 1991; BRYANT et al., 1992; OOT-GIROMINI, 1993;
MEEHAN, 1994; CLARK; WATTS, 1994; BERGSTROM et al.,, 1994; MAKLEBUST;
SIEGGREEN, 1996; ARMSTRONG; BORTZ, 2001; SCHOONHOVEN et al., 2002). Porém,
em UTI essa incidéncia pode alcangar indices de até 56,0% (FIFE et al., 2001; KELLER et
al., 2002; SCHOONHOVEN et al., 2002; National Healing Corporation, 2005). Uma taxa de
prevaléncia de 22,0% foi descrita pela “National Healing Corporation” (2005).

Em publica¢des norte americanas e européias as incidéncias de UPs variam de 6,0% a
10,1% em pacientes hospitalizados por problemas agudos (BARCZAK et al., 1997
BARROIS; ALLAERT; COLIN, 1998). No Brasil, existem poucos estudos sobre o assunto,
com relatos de incidéncias em UTI da ordem de 10,6% a 62,5% (PETROLINO, 2002;
COSTA, 2003; ROGENSKI; SANTOS, 2005; FERNANDES, 2006). Em um estudo realizado
no Hospital de Clinicas da Universidade de Sao Paulo (USP), a taxa de incidéncia foi alta
(39,8%), com variacdes de acordo com a unidade hospitalar estudada, como clinica médica
(42,6%), UTI (41,0%) e clinicas cirdrgicas (39,5%) (ROGENSKI; SANTOS, 2005).

Em ILPI a prevaléncia de UP pode variar de 2,3% a 28,0% (CUDDING; AYELLO;
SUSSMAN, 2001; LANDI et al., 2007; LAHMANN; HALFENS; DASSEN, 2010), enquanto
a incidéncia varia de 2,2% a 39,4% (CUDDING; AYELLO; SUSSMAN, 2001; VAP;
DUNAYE, 2000; BAUMGARTEN et al., 2003; SOUZA; SANTOS, 2007). Segundo Smith
(1995) entre 17,0% e 35,0% dos idosos admitidos nas ILPI apresentam UP no momento da
admissao.

As UPs impdem uma sobrecarga fisica, emocional e social, tanto para o paciente
quanto para a familia, com piora da qualidade de vida. Além disso, representam um grande
prejuizo econdmico, causam desconforto, dor, cicatriz, necessidade de intervencao cirdrgica e
hospitalizagdo prolongada. Complicagdes infecciosas provenientes das UPs como
osteomielite, bacteremia e sepse aumentam o risco de morbidade e mortalidade (BRYANT et
al, 1992; THOMAS, 2001; GEBHARDT, 2002; KELLER et al., 2002; LANGEMO, 2006;
SILVA; FIGUEIREDO; MEIRELES, 2007).

Essas lesdes chegam a atingir aproximadamente 1,3 milhdes a trés milhdes de adultos
nos Estados Unidos (BERGSTROM et al.,1992; LYDER et al., 1998; AMLUNG; MILLER;

BOSLEY, 2001). Neste pais estima-se que os custos para o tratamento das UPs adquiridas em
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hospital pode chegar a 3,6 bilhdes de dolares por ano. Na Austrélia, esses valores podem
alcancar 350 milhdes de ddlares. Na Holanda as UPs sdo consideradas a quarta complicacdo
mais cara, com cerca de 1,0% do total do or¢camento da area da saide (SCHOONHOVEN et
al., 2006; DEFLOOR; GRYPDONCK, 2005). Na Espanha, os dados apontam uma
porcentagem ainda maior, com 5,2% das despesas totais na drea da satide designadas as UPs,
com um custo anual de 2,1 milhdes de délares (PANCORBO-HIDALGO et al., 2006). No

Brasil, ndo existem estudos que estimem os custos de um paciente portador destas lesdes.

A colonizagdo bacteriana € comum e inevitivel nas UPs estadio II, III e IV
(WYSOCKI, 2002), sendo frequentemente polimicrobiana e associada com os seguintes
microrganismos: Streptococcus spp., Staphylococcus spp., Pseudomonas aeruginosa,
Enterococcus spp. e Enterobacteriaceae (Escherichia coli, Klebsiella spp., Enterobacter
spp.). Com prolongamento da hospitalizacdo, outros BGN como Proteus mirabilis, bem como
Bacteroides (anaerdbios) também sao isolados, resultante da contaminag¢do com a microbiota
do célon e genitdlia externa (GALPIN et al., 1976; BRYAN; DEW; REYNOLDS, 1983;
BIERING-SORENSEN et al., 2000; BOWLER; DUERDEN; ARMSTRONG, 2001;
THOMAS, 2001; ARMSTRONG; BORTZ, 2001; KANELLAKOPOULOU et al., 2009).

A ocorréncia de varios fatores associados a evolu¢do de uma UP como: odor
desagradavel, febre, leucocitose, atraso na cicatriza¢do, coloniza¢ao microbiana e exsudato
purulento podem sugerir um processo infeccioso. Esse ocorre quando as bactérias proliferam
ndo apenas na superficie da ferida ou tecido desvitalizado, mas quando invadem também o
tecido vidvel e provocam uma resposta inflamatdria. Dentre os principais sinais clinicos locais
destacam-se: hiperemia, dor, calor e edema que geralmente caracterizam essa resposta,
juntamente com aumento de exsudato purulento (HANSSON; ANDERSSON; SWANBECK,
1998; THOMAS, 2001; DHARMARAJAN; UGALINO, 2002; SOPATA; LUCZAK;
CIUPINSKA, 2002; LYDER, 2003).

As principais complicagdes de uma UP infectada sdo: a evolugdo para infec¢do de
corrente sanguinea e ostemielite (SMITH; BLACK; BLACK, 1999). Investigacdes anteriores
associaram a ocorréncia de UPs colonizadas/infectadas com bacteremia e sepse. Embora essa
associacdo esteja estabelecida, provavelmente € subestimada e poucos estudos avaliaram essa
questdo. Sepse associada com UPs colonizadas em pacientes hospitalizados apresentam
elevadas taxas de mortalidade (29% a 50%) com etiologia, frequentemente, polimicrobiana

(GALPIN et al.,, 1976; BRYAN; DEW; REYNOLDS, 1983; MUDER et al, 1992;
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GRADON; ADAMSON, 1995; GOODE; ALLMAN, 1998; ROGHMANN et al., 2001;
WALL et al., 2003; NICASTRI et al., 2004).

Estudos relatam a participagao de feridas cronicas como as UPs colonizadas/infectadas
por BGN, inclusive com amostras resistentes aos antimicrobianos, como reservatério e
potencial fonte de contaminacdo cruzada de infec¢des em pacientes hospitalizados. Em geral,
esses pacientes apresentam internacdo prolongada, passagem por diversas unidades do
hospital, comorbidades e uso de antimicrobianos, fatores que exigem cuidados rigorosos da
equipe de satide pelo risco aumentado de infec¢do (GALPIN et al., 1976; BRYAN; DEW;
REYNOLDS, 1983; SMITH; BLACK; BLACK, 1999; LINDHOLM, 2003; BLANES et al.,
2004; BRAGA et al., 2007; BASU et al., 2009).

Precaucdes universais no tratamento de pacientes com UPs colonizadas/infectadas por
bactérias epidemiologicamente importantes como os BGN, envolvem toda a equipe de satde.
Estas precaugdes devem ser consideradas, sobretudo pelos profissionais de enfermagem
quando dos cuidados com esses pacientes, principalmente durante a realiza¢do de curativos.
Entre essas medidas incluem: higienizacdo das maos antes e apds a manipulacdo dessas
feridas, uso de luvas e de técnicas adequadas de assepsia e isolamento de pacientes com
cultura positiva por microrganismos resistentes e multirresistentes (PITTET et al., 1999;
DHARMARAIJAN; UGALINO, 2002; FRENCH; FRIEDMAN, 2003; CEPEDA et al., 2005;
MATHALI et al., 2010).

2.3 Colonizacao da mucosa de orofaringe

A colonizag¢do do trato respiratério superior por BGN de natureza hospitalar aumenta o
risco quando da microaspira¢ao de secrecdo da mucosa de orofaringe, com possibilidade de
contaminagdo do trato respiratdrio inferior e risco de pneumonia. A aspiragdo de pequena
quantidade de secrecdo de orofaringe também ocorre em aproximadamente 50,0% das pessoas
sauddveis durante o sono (HUXLEY et al., 1978), provavelmente, com maior frequéncia
quando ha alteragdo do nivel de consciéncia, como apds o uso de dlcool ou de drogas
sedativas. Uma vez que a concentragcdo bacteriana dessas secre¢des é¢ muito alta, da ordem de
10%1° microrganismos por mL, mesmo a aspiracdo de pequena quantidade (0,01 a 0,1mL)

pode ocasionar pneumonia. (SIMONS; REYNOLDS, 1990; TORRES et al., 1999).
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Alguns dos fatores que predispdem a microaspiracao endotraqueal incluem: disfuncao
peristéltica esofdgica, disfagia associada a carcinoma ou outra doenca esofdgica que altere a
motilidade do eso6fago, diminuicao do reflexo da tosse, alteracdo do nivel de consciéncia por
doenca do sistema nervoso central ou medicamento sedativo e cateteres endotraqueais ou
nasogdstrico que altera a barreira muco ciliar (ESPOSITO, 1994). Pinto et al.(1994),
estudaram o reflexo da degluticdio durante o dia e a noite em idosos com doenca
cerebrovascular e controles sauddveis e concluiram que durante a noite o risco para o
desenvolvimento de pneumonia por aspira¢ao € maior no primeiro grupo.

A importancia da colonizacdo por microrganismos da mucosa de orofaringe na
patogenia das pneumonias hospitalares € motivo de discussdo. Entre as caracteristicas
relacionadas ao hospedeiro que contribuem para a colonizacdo da mucosa de orofaringe e,
consequentemente, na patogénese das pneumonias destacam-se: gravidade da doenca, cirurgia
cardio-tordcica, antibioticoterapia, utilizacdo de corticéides e outros imunossupressores e,
sobretudo de cateter traqueal e ventilacdo mecanica (CRNISH; SAFDAR; MAKI, 2005).

A microbiota normal da orofaringe de pessoas sauddveis € composta
predominantemente por Streptococcus do grupo “viridans”, Streptococcus alfa e gama e
bactérias anaerébias (MEDURI; ESTES, 1995). Em pacientes de UTI, em uso de
antimicrobianos, essa microbiota ¢ muitas vezes substituida por BGN (Enterobacteriaceae e
Nao-fermentadores) e Staphylococcus aureus (SCANNAPIECO; STEWART; MYLOTTE,
1992; KOLLEF, 2005; PARKER et al., 2008; KIENINGER; LIPSETT, 2009).

Em ILPI, em 25,0% a 50,0% dos residentes hd também colonizacdo da mucosa de
orofaringe por BGN, mais frequentemente por Klebsiella spp., além de Staphylococcus
aureus, Streptococcus beta-hemoliticos, Enterobacteriaceae e Pseudomonas aeruginosa,
influenciada por fatores como: idade, comorbidades e estado geral debilitado, com aumento

na incidéncia de infeccdo e de mortalidade (NICOLLE et al., 1986; NICOLLE et al., 1994).
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3 JUSTIFICATIVA

As UPs sdo reconhecidas como um dos principais agravos a saide em residentes de
ILPI e pacientes em hospitais de alta complexidade, tanto no Brasil quanto em outros paises.
Essas lesOes estdo também associadas com aumento na morbimortalidade, custos no
tratamento e no periodo de hospitalizacdo. As complicacdes infecciosas relacionadas a essas
feridas s@o subdiagnosticadas na pratica dos servicos de saude, principalmente em relacdo a
sua colonizacdo e infeccdo por BGN multirresistentes aos antimicrobianos. Da mesma
maneira, também sdo escassos os estudos de avaliagdo dessas feridas como potencial
reservatorio e fonte de transmissdao desse microrganismo, tanto no ambiente hospitalar quanto

na comunidade.

Adicionalmente, esses pacientes requerem uma maior atencao por parte da equipe de
saude, em fun¢do de aspectos como gravidade e nivel de consciéncia diminuido, resultando
em maior grau de instabilidade. Deve-se dar importancia as técnicas de higiene e assepsia
antes € apc’)s 0 contato com esses pacientes, uma vez que, essas dlceras sdo reservatorios,
assim como fontes de infeccdo por microrganismos epidemiologicamente importantes que
podem ser disseminados no ambiente hospitalar, sobretudo pelas maos dos profissionais de

saude, além de representar risco de infec¢des graves para o proprio paciente.

Assim, a investigacdo proposta € estimulante, considerando a importancia atual de
infeccdes por BGN multirresistentes em hospitais gerais em paises em desenvolvimento e as
perspectivas de informagdes que permitam orientar os profissionais e estagidrios do hospital

quanto a epidemiologia e prevencao de infec¢des por BGN.
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4 OBJETIVOS

4.1 Objetivo geral

Avaliar a colonizacdo de UP como reservatério e/ou fonte de infeccdo por BGN, e o

risco de evolucao para bacteremia, bem como a coloniza¢do da mucosa de orofaringe por

esses microrganismos em pacientes internados no Hospital de Clinicas da Universidade

Federal de Uberlandia (HC-UFU) e em residentes de ILPI.

4.2 Objetivos especificos: nos pacientes com UP estadio > II hospitalizados e em residentes

de ILPIL:

v" Determinar as caracteristicas demograficas, clinicas-epidemioldgicas e evolugao,

v' Verificar a frequéncia, estadios de desenvolvimento e regides anatomicas de
ocorréncia das UPs,

v Avaliar os fatores de risco para coloniza¢do polimicrobiana versus monomicrobiana
nos pacientes internados no HC-UFU,

v' Avaliar os fatores de risco para bacteremia por BGN nos pacientes com ulcera por
pressao estadio > II colonizadas por BGN internados no HC-UFU,

v" Identificar UPs estadio > II como reservatério de BGN,

v" Detectar as freqiiéncias de infec¢io local em UPs estadio > III e sua colonizagdo por
BGN,

v' Verificar a relacdo entre UPs estadio > III colonizadas/infectadas por BGN e
bacteremia,

v" Avaliar a colonizag¢do da mucosa de orofaringe por BGN,

v

Avaliar o perfil de resisténcia dos BGN isolados das UPs e da mucosa de orofaringe

aos antimicrobianos.
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5 CASUISTICA E METODOS

5.1 Aspectos éticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de

Uberlandia (CEP-UFU/MG N° 333/09) (APENDICE A).

Foram obtidas autorizagdes prévias dos responsdveis pelo HC-UFU e pelas ILPI para

que a pesquisa fosse realizada (APENDICE B).

Os participantes foram informados sobre os objetivos da pesquisa e apds a leitura do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) ao paciente (APENDICE C) ou ao seu
responsdvel legal (APENDICE D), os mesmos foram convidados a participar da pesquisa e a

assinar voluntariamente o TCLE.

Resultados de culturas positivas para BGN foram comunicados ao médico responsavel

pelo paciente no hospital (APENDICE F) ou ao responsavel da ILPI (APENDICE G).

5.2 Local e periodo do estudo

O estudo foi desenvolvido no HC-UFU e em trés ILPI localizadas na cidade de

Uberlandia-MG, no periodo de agosto de 2009 a julho de 2010.

5.2.1 Hospital

O HC-UFU € um hospital de nivel tercidrio com aproximadamente 510 leitos e a
pesquisa foi realizada nas unidades de internacdo (Clinica Médica, Cirtrgicas e Moléstias

Infecciosas) e na Unidade de Terapia Intensiva de Adultos (UTI-Ad).
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5.2.2 Instituicoes de Longa Permanéncia para Idosos

Foram selecionadas por sorteio trés ILPI, de carater filantrépico, reconhecidas como
de utilidade publica federal e registradas no Conselho Nacional de Servigo Social. Neste
estudo as ILPI foram denominadas por letras: A, B e C, preservando o sigilo ético quanto aos

nomes das mesmas.

5.3 Desenho do estudo

No HC-UFU foi realizado um estudo de coorte, prospectivo, com inclusdo de
pacientes com UP estadio > II, acompanhados até alta ou 6bito. Nas ILPI o estudo foi
longitudinal com inclusdao de todos os residentes e acompanhados até 6bito ou término do

estudo.

5.3.1 Critérios de inclusio e de nao inclusio

No hospital, foram incluidos no estudo pacientes com idade > 18 anos, de ambos os
sexo, portadores de UP estadio > II, apds assinatura do TCLE, pelo proprio paciente ou seu
responsdvel legal (APENDICES C e D). Nio foram incluidos pacientes hemodinamicamente
instaveis, aqueles que tinham UP exclusivamente de estadio I e/ou tlcera que ndo pode ser
classificada, bem como os pacientes comatosos cujos familiares ndo foram encontrados para

assinarem o TCLE.

Nas ILPI foram incluidos todos os idosos que concordaram em participar do estudo,
que possuiam ou ndo UP. Nio foram incluidos aqueles que estavam hospitalizados no

momento da coleta de dados.

5.3.2 Vigilancia por busca ativa

A deteccdo de pacientes com UP estadio > II no HC-UFU foi realizada por visitas
semanais as unidades de internacdo e na UTI-Ad. Nas ILPI foram realizadas visitas mensais
para detecc¢do de idosos com UP estadio > II, uma vez que, hd uma menor rotatividade nas

admissdes.
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5.3.3 Coleta de dados demograificos, clinicos e evolucao

Nesse estudo, foi utilizada uma ficha de avaliacdo individual (AP]:ZNDICE E) para
coleta dos dados dos participantes da pesquisa a partir dos seguintes meios: prontudrio
(registro da evolucdo, prescricdo médica, prescricdo médica e anotagdes de enfermagem),
sistema de informacdo hospitalar informatizado (resultados de exames laboratoriais) e exame

fisico da pele. Desta forma, a ficha de avaliacdo individual foi composta dos seguintes itens:

a) Informagdes demograficas do paciente,

b) Dados clinicos: diagndstico clinico, comorbidades, cirurgia, infec¢do, microrganismos
isolados em culturas, hemograma, febre e uso de antimicrobianos,

c) Diagnéstico da UP: avaliacdo da pele para detec¢ao de UP, avaliacdo da UP (local,
estadio, tipo de tecido e tipo de exsudato — cor, odor e quantidade); evidéncia de UP
infectada: por critérios clinicos (sinais clinicos e sist€émicos),

d) Deteccdo de dispositivos invasivos,

e) Evolucdo clinica: alta ou 6bito.

5.4 Definicoes
5.4.1 Colonizacao de feridas

Foram consideradas colonizadas as UPs com proliferacio de microrganismos nos
tecidos superficiais da ferida com formacdo de coldnias e auséncia de resposta imune do
hospedeiro. A colonizacdo geralmente ndo interfere no processo de cicatrizagdo

(MCGUCKIN et al., 2003).

5.4.2 Infeccao de feridas

Foram consideradas infectadas as UPs que apresentaram microrganismos nao apenas
na superficie da ferida ou em tecido ndo vidvel, mas também que invadem o tecido
aparentemente normal. Sinais clinicos locais como hiperemia, dor, calor e edema geralmente
caracterizam uma resposta imune, juntamente com o aumento de exsudato purulento

(THOMSON, 2000).
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5.4.3 Multirresisténcia

As Pseudomonas aeruginosa foram consideradas multirresistentes quando
apresentaram resisténcia a trés ou mais dos seguintes agentes antimicrobianos: penicilinas
antipseudomonas (piperacilina),  cefalosporinas  antipseudomonas (ceftazidima),
fluoroquinolonas (ciprofloxacina), carbapenemas (imipenem, meropenem e doripenem) e
aminoglicosideos (gentamicina, tobramicina ou amicacina) (DEFEZ et al., 2004; GISKE et
al., 2008).

A familia Enterobacteriaceae foram consideradas multirresistentes quando
apresentaram resisténcia a trés ou mais classes de antimicrobianos (SEREFHANOGLU et al.,
2009), dentre as classes dos antimicrobianos destacam: penicilinas, cefalosporinas,
aminoglicosideos, quinolonas e carbapenémicos.

O MRSA foram considerados multirresistentes quando apresentaram resisténcia a trés
ou mais classes de antimicrobianos (KIM et al., 2004), dentre as classes dos antimicrobianos

destacam: penicilinas, quinolonas, carbapenémicos e aminoglicosideos.

5.4.4 Mortalidade hospitalar nos pacientes com hemocultura positiva

Foram considerados os pacientes que faleceram no periodo médio de 40 dias ap6s o

episddio de bacteremia por BGN e com UPs estadio > II colonizadas/infectadas por BGN.

5.4.5 Prevaléncia de colonizacio de tlceras por pressao e da mucosa de orofaringe (%)

por bacilos Gram-negativos nos pacientes internados

A prevaléncia de pacientes colonizados por BGN no grupo com UP estadio > II
hospitalizado foi definido como o nimero de pesssoas que apresentaram esses
microrganismos nas UP ou na mucosa de orofaringe, dividido pelo total de pacientes com UP
estadio > II no periodo da coleta de dados e o resultado foi multiplicado por 100 para

obtencdo da porcentagem.
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5.4.6 Incidéncia de UP (%) nos residentes de Instituicoes de Longa Permanéncia para

Idosos

A incidéncia de idosos colonizados por BGN no grupo de residentes das ILPI foi
definida como o ndmero de pessoas que apresentaram esse microrganismo nas UP ou na
mucosa de orofaringe, dividido pelo nimero total de residentes nestas institui¢des, no periodo

da coleta dos dados e o resultado multiplicado por 100 para obtengdo da porcentagem.

5.5 Detecc¢ao de pacientes com tlcera por pressao infectada
5.5.1 Critérios de infeccao para tlcera por pressao
Para defini¢ao de UP infectada foram adotados os seguintes critérios:

1) Estadio da UP: Foram consideradas somente as UP avaliadas como de estadio III ou
Iv,

2) Sinais clinicos: presenca de dor, eritema, edema e calor local, associados com duas ou
mais das seguintes complicacdes: exsudato purulento, ferida de dificil cicatrizagao,
descoloragdao do tecido de granulacdo, tecido de granulacdo fragil, base da ferida
irregular e odor fétido (CUTING; HARDING, 1994),

3) Sinais sistémicos de infeccao: presenca de febre e/ou hemograma infeccioso,

4) Sinais microscopicos de infeccao no esfregaco da ferida: definidos pela técnica de
“Aceitabilidade do Espécime Clinico — Q score” (Isenberg, 1992), que consiste na
avaliacdo microscopica do esfregaco do exsudato da ferida e observagao pela relagao
> 2:1 entre leucocitos polimorfonucleares (PMN) e células epiteliais escamosas

(CEE).

5.5.2 Critérios microscopicos/celularidade para tlcera por pressao

Foi realizada pesquisa de células inflamatorias somente das UPs que apresentaram
sinais clinicos de infeccdo local (estes sinais estdo na ficha de avaliacdo individual
(APENDICE E). Inicialmente, a ferida foi limpa com solucdo salina 0,9% antes da coleta do
espécime clinico para evitar a andlise de inflamagdo secundaria. A coleta foi realizada com

swab estéril e o material foi espalhado em lamina de microscopia. A 1amina foi identificada
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(data, local da coleta e c6digo), colocada em um porta-lamina e armazenada em local fresco e
seco (em torno de 2 horas). Apds a secagem do esfregaco a l1amina foi corada pela técnica de
Giemsa (ISENBERG, 1992; GRACA, 2007) conforme técnica padronizada no Laboratério do
HC-UFU para posterior leitura dos resultados.

A lamina foi observada em microscépio Optico com objetiva de imersdo em 6leo e
objetiva de 100X para pesquisa de células inflamatérias PMN e CEE (ISENBERG, 1992;
GRACA, 2007). Como critério, foram visualizados ao microscépio 10 campos do esfregaco e

uma relagdo de > 2:1 PMN para CEE, foi considerado positiva para ulcera infectada.

O diganéstico de UP infectada foi feito quando os pacientes do HC-UFU e os

residentes das ILPI apresentaram positividade para diagnésticos clinico e microscépico.

5.6 Coleta de amostras clinicas das tlceras por pressao e da mucosa de orofaringe

No HC-UFU, swab foi coletado de UP estadio > II e se o paciente apresentasse mais
de uma UP foi considerada a ulcera de maior estadio para a coleta e outro swab foi coletado

de amostras da mucosa de orofaringe de todos os pacientes incluido no estudo.

Nas ILPI um swab da mucosa de orofaringe foi coletado de todos os idosos que
participaram do estudo e um swab de UP foi coletado somente naqueles que apresentaram UP
estadio > II e se o residente apresentasse mais de uma UP foi considerada para coleta a ulcera

de maior estadio.

5.6.1 Coleta de material de dlceras por pressao estadio > I1

Para a remog¢do da possivel contaminagdo da ferida foi realizada limpeza prévia da UP
com solucdo salina 0,9%, estéril e morna (em torno de 37,5°C), por técnica de irrigacdo sob
pressdo com uma seringa de 20 mL e agulha calibre 25X8 — 21 Gauges que gera uma pressao

de 13,5 psi (libras/polegadasz), utilizando técnica asséptica (MARTINS, 2000).

Imediatamente apds a limpeza da UP, a coleta de material clinico foi realizada com
swab estéril umedecido em sua extremidade com solucdo salina 0,9% estéril para

proporcionar maior captura de microrganismos (GEORGIADE; LUCAS; OSTERHOUT,
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1970). A técnica de coleta consistiu em pressionar e rodar o swab em seu proprio €ixo, sobre
um cm? do tecido de granulacdo durante cinco segundos, a fim de expressar o fluido do tecido
que provavelmente abriga os microrganismos (LEVINE et al., 1976). O swab estéril foi
passado na UP em local de tecido vidvel (tecido de granulagdo) para evitar resultados falso

positivos (CUZZELL, 1993).

5.6.2 Coleta de material da mucosa de orofaringe

Para a coleta de material clinico da mucosa de orofaringe foi utilizado swab estéril
previamente umedecido em sua extremidade com solucdo salina 0,9% estéril, introduzido na
mucosa de orofaringe e foi realizado movimento suave de rotacdo do swab sobre seu proprio

eixo contra a mucosa oral por cinco segundos, com o uso de técnica asséptica.

5.7 Técnicas laboratoriais/microbiolégicas
5.7.1 Transporte do espécime clinico

Imediatamente, apds as coletas os swabs foram introduzidos em frascos estéreis
contendo 1,0 mL de caldo nutriente “Trypticase Soy Broth” (TSB) cada um (COLLINS;
LYNE; GRANGE, 1995) e transportados para o Laboratério de Microbiologia do Instituto de
Ciéncias Biomédicas da Universidade Federal de Uberlandia-MG para processamento das

amostras pela propria pesquisadora.

5.7.2 Cultivo primario

Os tubos de TSB contendo os swabs foram agitados em Vortex por cerca de 20
segundos para homogeneizagdo e a seguir uma al¢a da suspensao resultante foi inoculada em
placas de Agar MacConkey (para UP e mucosa de orofaringe) e de Agar Manitol Salgado
(para UP), seguindo-se incubagdo a 37°C por 24 a 48 horas. A identificacdo das amostras foi
feita pelas caracteristicas morfo-tintoriais (coloracdo de Gram) e por técnicas microbioldgicas

classicas (KONEMAN et al., 2001).
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5.7.3 Identificacio dos microrganismos

5.7.3.1 Bacilos Gram-negativos

As amostras de BGN foram inicialmente subgrupados em: fermentadores e Nao-
fermentadores (oxidativos) pelo teste de OF (oxidacdo/fermentacdo). Os pertencentes a
familia Enterobacteriaceae (fermentadores, oxidase negativo) foram caracterizados pelos
seguintes testes: fermentacdo de carboidratos, producdo de indol, utilizagdo de citrato,

motilidade, atividade de lisina e ornitina-descarboxilase (KONEMAN et al., 2001).

As amostras BGN Nao-fermentadores foram identificadas pelos seguintes testes:
reducdo de nitrato, teste da oxidase, utilizacdo de gluconato, producdo de pigmento, atividade
lisina-descarboxilase, hidrolise da ureia, produ¢do de indol, hidrdlise de acetamida e de

esculina (KONEMAN et al., 2001).

Foram utilizadas como amostras controles no teste de oxidagdo-fermentacio
Escherichia coli ATCC 25922 (negativo) e Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853

(positivo).

5.7.3.2 Staphylococcus aureus

Para caracterizagdo de Staphylococcus aureus foram utilizados os seguintes testes:
fermentacdo de manitol, caracteristicas morfotinturiais observadas na coloragdo de Gram
(cocos gram-positivos em forma de cachos de uva) e provas positivas da catalase em lamina e
da coagulase em tubo. Foram utilizadas amostras controles de Staphylococcus aureus ATCC-

25923 (positivo) e Staphylococcus epidermidis ATCC-12288 (negativo).

5.7.4 Estocagem das amostras

Todas as amostras de microrganismos isolados e identificados foram armazenadas em
tubos de caldo “Brain Heart Ifusion” (BHI) (Biolife) com 20% de glicerol, incubadas a 37°C
por 24 h e estocadas a -20°C (KONEMAN et al., 2001).
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5.7.5 Teste de suscetibilidade das amostras aos antimicrobianos - realizado pela técnica
de difusdo em Agar (CLSI, 2006)

As amostras de BGN identificadas previamente foram subcultivadas em placa com o
meio de “Tryptone Soy Agar” (TSA) pela técnica de esgotamento e incubadas a 37°C por 24
horas. Cerca de duas a trés colonias do crescimento da placa foram subcultivadas em tubo
com trés mL de caldo BHI até atingir a turvacdo correspondente a escala de 0,5 McFarland,
que equivale a uma concentracio de aproximadamente 1-2x10° unidades formadoras de
coldnia por mililitro (UFC/mL). Com auxilio de um swab, esta suspensdo foi semeada em
placa de Agar Muller-Hinton, acrescentando os seguintes discos de antimicrobianos para a
familia Enterobacteriaceae: gentamicina 10 pg, ciprofloxacina 5 ug, sulfazotrim 25 pg,
cefalotina 30 pg, cefoxitina 30 ug, ceftriaxone 30 pg, tetraciclina 30 pg, cefepime 30 ug,
imipenem 10 pg e ampicilina/sulbactam 10/10 pg e para as amostras de BGN Nao-
fermentadores foram usados piperacilina-tazobactam 100/10 pg, imipenem 10 pg, ceftazidima
30 pug, cefoxitina 30 pg, cefepime 30 ug, ciprofloxacina 5 pg, gentamicina 10 pg, aztreonam
30 ug e ampicilina/sulbactam 10/10 pg. As placas foram incubadas a 37°C por 24 horas e as
leituras realizadas pela mensurac¢do dos diametros de inibicdo de crescimento. Como amostras
controle foram utilizadas Escherichia coli ATCC 25922 (negativo) e Pseudomonas

aeruginosa ATCC 27853 (positivo).

As amostras de Staphylococcus aureus foram testadas para os seguintes discos de
antimicrobianos: ampicilina 10 pg, oxacilina 1 pg, gentamicina 10 pg, ciprofloxacina 5 pg,
sulfazotrim 25 pg, clindamicina 2 pg, tetraciclina 30 pg, cloranfenicol 30 pg, rifampicina 50
pg, vancomicina 30 pg, imipenem 10 pug, amicacina 30 pug e ampicilina/sulbactam 10 ug. As
leituras das culturas foram realizadas apds a incubagdo a 37°C por 24 horas. Como amostras
controles foram utilizadas Staphylococcus aureus ATCC-25923 (positivo) e Staphylococcus

epidermidis ATCC-12288 (negativo)

5.8 Hemocultura

Os espécimes de sangue foram obtidos por pun¢do periférica e inoculando-se de a 5-
10 mL de sangue em um frasco do sistema comercial automatizado Bacted/alert® (Vitek
System). O material clinico foi subcultivado em placas com Agar Sangue e incubadas a 35°C

+ 2°C por 24-48 horas e para os espécimes positivos o perfil de resisténcia foi analisado por
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técnicas classicas seguindo a rotina do hospital - Laboratério de Andlises Clinicas, Setor de
Microbiologia do HC-UFU. O tempo entre as coletas de UP e o surgimento de bacteremia foi

de 13 dias.

5.9 Analise estatistica

A andlise estatistica dos fatores de risco para colonizagdo/infec¢do de UP, colonizacao
da mucosa de orofaringe e bacteremia foi realizada utilizando-se o teste do qui ao quadrado
) para comparagdo entre varidveis qualitativas quando o n foi maior que 5 e o teste exato de
Fisher quando o n foi igual ou menor que cinco. Os fatores de risco foram comparados
individualmente versus uma varidvel resposta (andlise univariada) por tabelas contingéncia do
tipo dois por dois (2 x 2). O teste ¢t de Student foi utilizado para comparar varidveis

quantitativas. A significincia estatistica foi definida por um valor de P menor ou igual a 0,05.

Para se evitar a divida, que muitas vezes surge como uma conseqiiéncia da prépria
andlise univariada, foi realizado o reajuste da estratificacdo que € a estimag¢do de medidas de
associacdo (odds ratio) para cada uma das categorias da varidvel. As varidveis que
demonstraram medidas de associacdo altas foram submetidas a andlise multivariada seguindo
o modelo de regressdo logistica. O estudo estatistico foi realizado segundo os programas
GraphPad Prism versdo 4 (GraphPad Software, San Diego, CA) para a andlise univariada e

Bioestat 5.0 (Belém, PA, Brazil) para a anélise multivariada.
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6 RESULTADOS

No total, foram incluidos no estudo 141 participantes, dos quais 60 (42,6%) estavam

internados no HC-UFU e 81 (57,4%) residiam nas trés ILPI estudadas.

6.1 Caracteristicas demograficas, clinicas-epidemioldgicas e evolucao dos pacientes com

dlceras por pressao estadio > Il detectadas no HC-UFU

Foram avaliados 177 pacientes com UP no HC-UFU no periodo de agosto de 2009 a
julho de 2010. Destes, 108 pacientes ndo foram incluidos no estudo por apresentarem UP
estadio I ou que ndo puderam ser classificadas, trés pacientes ou familiares que se recusaram,
um paciente estava hemodinamicamente instavel e cinco estavam comatosos e seus familiares
nao foram encontrados para assinarem o TCLE. Os pacientes foram acompanhados até alta ou

obito.

Desta forma, foram incluidos no estudo 60 pacientes com as seguintes caracteristicas:
idade com variacdo de 20 a 88 anos (média de 61 anos) com predominio do sexo masculino
(42/60, 70,0%). A maioria dos pacientes apresentava diagndstico clinico na admissdo (32/60,
53,3%) sendo a UP infectada a causa de admissdao em 10,0% (6/60) dos pacientes. O tempo de
hospitaliza¢do foi longo com média de 103 dias (variagdo de 10-395 dias, +DP 84,8 dias);
cardiopatia (47/60, 78,3%) seguida por diabete melito (26/60, 43,3%) foram as comorbidades
mais comuns. A maioria dos pacientes estava em uso de cateter gastrointestinal (51/60,
85,0%), cateter venoso central (33/60, 55,0%), ventilacdo mecanica (27/60, 45,0%), cateter
urinario (24/60, 40,0%) e uso prévio nos ultimos 30 dias de > trés classes de antimicrobianos
(49/60, 81,7%). A prevaléncia de colonizacao de UP estadio > II e de mucosa de orofaringe
por BGN foi de 83,3% (50/60) e 43,3% (26/60), respectivamente. A mortalidade total foi
elevada 41,7% (Tabela 1).
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Tabela 1: Caracteristicas demogréficas, clinicas-epidemioldgicas e evolucao dos pacientes
com ulceras por pressdo estadio > II detectadas em um hospital de nivel tercidrio, no periodo
de agosto de 2009 a julho de 2010

Caracteristicas Pacientes com UP
N =60 (%)
Idade: média em anos (varia¢do) + DP 61 (20-88) = 17,7
Sexo:

Masculino 42 (70,0)

Feminino 18 (30,0)
Causa da internacao:

Clinica 31 (51,6)

Trauma 16 (26,7)

Cirurgica 7(11,7)

UP infectada 6 (10,0)
Tempo hospitalizacdao: média em dias (variagao) + DP 103 (10-395) + 84,8
Comorbidades:

Cardiopatia 47 (78,3)

Diabete melito 26 (43,3)

Pneumopatia 17 (28,3)

Insuficiéncia renal 11 (18,3)

N>2 45 (75,0)
Procedimento cirl’lrgico*** 9 (15,0)

Dispositivos invasivos:

Cateter gastrointestinal 51 (85,0)
Cateteres endotraqueais 36 (60,0)
Cateter venoso central 33 (55,0)
Ventilagdo mecanica 27 (45,0)
Cateter urinario 24 (40,0)
N>3 33 (55,0)
Uso prévio de antimicrobianos”:
Sim 59 (98.,3)
N > 3 classes 49 (81,7)
Colonizac¢ao por BGN:
Mucosa de orofaringe 26 (43,3)
UP 50 (83,3)
Mortalidade Total 25 (41,7)

e

UP = Ulcera por Pressdao; N = Nimero; DP = Desvio Padrio; *Insuficiéncia Coronariana, Insuficiéncia Cardiaca e Problemas Valvares; **Sindrome do
Desconforto Respiratério do Adulto, Enfisema Pulmonar, Hipertensdo Pulmonar e Neoplasia de Pulmao; ““Pacientes que Necessitaram de Algum Procedimento
Cirtrgico durante o Perfodo de Internacio; Uso Prévio de Antimicrobianos nos Ultimos 30 Dias; BGN = Bacilos Gram-negativos.
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6.2 Caracteristicas demogrificas, clinicas-epidemioldgicas e evolu¢iao dos residentes nas
ILPI

Nas trés ILPI estudadas foram avaliados 93 idosos, no periodo de agosto de 2009 a
julho de 2010, destes 12 ndo foram incluidos no estudo, dez por recusarem a coleta do
material e dois estavam hospitalizados. No total, foram incluidos na pesquisa 81 idosos, 33 da
ILPI-A, 28 na ILPI-B e 20 na ILPI-C, que foram acompanhados prospectivamente até o

término do estudo ou Obito.

As caracteristicas demogréficas, clinicas-epidemioldgicas e evolucdo dos residentes
em ILPI estdo descritas na tabela 2. Os idosos apresentaram média de idade de 79,8 anos
(variacdo de 54 a 105 anos), propor¢cdo semelhante do género masculino (40/81, 49,4%) e
feminino (41/81, 50,6%), tempo médio de permanéncia na instituicdo de 91,4 meses (variacao
de 5 a 420 meses), restricdo da mobilidade fisica, com 33,3% (27/81) cadeirantes e 13,6%
(11/81) acamados, cardiopatia (55/81, 67,9%) e duas ou mais comorbidades (64,2%; 52/81).
Com relacdo a utilizacdo de dispositivos invasivos foi observado que apenas 6,2% (5/81)
estavam em uso de cateter vesical. As infecc¢des clinicas estavam presentes em 35,8% (29/81)
dos idosos e o uso prévio de antimicrobianos nos ultimos 30 dias foi detectado em 35,8%
(29/81), com aproximadamente a metade (14/29, 48,3%) em uso de beta-lactamicos. No total,
foram detectadas 24 UPs em 13 residentes, com incidéncia de 16,1% (13/81) de idosos com
UP e frequéncia de UP estadio > II de 69,2% (9/13). As taxas de coloniza¢do por BGN nas
UPs estadio > II e na mucosa de orofaringe foram: 77,8% (7/9) e 38,3% (31/81),
respectivamente, com quatro das UPs infectadas (4/6, 66,7%) e a mortalidade durante o

periodo da investigacao foi de 27,2% (22/81).
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Tabela 2: Caracteristicas demogréficas, clinicas-epidemioldgicas e evolugcao dos residentes
de Instituicdes de Longa Permanéncia para Idosos, no periodo de agosto de 2009 a julho de
2010

Caracteristicas Idosos residentes em ILPI
N =81 (%)
Idade: média em anos (varia¢do) + DP 79,8 (54-105) £ 9,30
Sexo:
Masculino 40 (49,4)
Feminino 41 (50,6)
Tempo na Instituicao: média em anos (variacao) + DP 91,4 (5-420) £ 89,21
Mobilidade Fisica:
Deambula 43 (53,1)
Acamado 11 (13,6)
Cadeirante 27 (33,3)
Comorbidades:
Cardiopatia” 55 (67,9)
Transtorno Neuropsiquidtrico 31 (38,3)
Acidente Vascular Encefalico 21 (25,9)
Diabete melito 10 (12,3)
Insuficiéncia Vascular 10 (12,3)
Pneumopatia’ 8(9,9)
Outras” 16 (19,8)
N>2 52 (64,2)
Dispositivos Invasivos:
Cateter vesical 5(6,2)
Cateter gastrointestinal 3@3,7)
Procedimento Cirirgico no Ultimo Ano 13 (16,0)
Infeccao Clinica: 29 (35,8)
Urinaria 15 (51,7)
Pneumonia 8 (27,6)
Cutanea 5(17,2)
N> 3(10,3)
Uso prévio de Antimicrobianos/Classes:* 29 (35,8)
Beta-lactamicos 14 (48,3)
Fluoroquinolonas 10 (34,5)
Sulfonamidas 7 (24,1)
Outros* 3(10,3)
N>2 4(13,8)
Pacientes com UP: 13 (16,0)
UP>3 6 (46,2)
UP Infectada 4 (66,7)
Colonizacao por BGN: 40 (49.4)
Mucosa de orofaringe 31(77,5)
UP 7(17,5)
Ambos 2 (5,0)
Mortalidade 22 (27,2)

ILPI = Instituicdo de Longa Permanéncia para Idosos; N = Nimero; DP = Desvio Padrio; *Insuficiéncia Coronariana, Insuficiéncia Cardiaca e Problemas
Valvares; ““Sindrome do Desconforto Respiratério do Adulto e Enfisema Pulmonar; ““Encefalopatias, Desnutricdo, Doengas Ortopédicas e Oculares; *Uso
Prévio de Antimicrobianos nos Ultimos 30 Dias; *Tetraciclina e Nitrofurantoina; UP = Ulcera por Pressdo; BGN = Bacilos Gram-negativos.
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6.3 Distribuicao das tlceras por pressao por regido anatomica e seus respectivos estadios

em pacientes internados no HC-UFU e em residentes de ILPI

A figura 1 mostra a distribuicao das UPs de acordo com as regides anatdomicas e seus
respectivos estadios. Entre as 178 ulceras detectadas nos 60 pacientes internados no HC-UFU
observou-se um predominio daquelas de estadio III nas regides sacroisquidtica (14,6%) e do

trocantérica (8,4%).

14 -
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Trocinter Sacroisquiatica Calcineo Cotovelo Maléolo Occipital
Regifio Anatéomica

BEstadiol ®Estadioll "EstadioIll ®EstadioIV ¥ *NC

*Ulcera por pressdo que ndo pode ser classificada.

Figura 1: Distribuicdo das dlceras por pressao por regides anatdmicas e estadios em pacientes
internados em um hospital de nivel tercidrio, no periodo de agosto de 2009 a julho de 2010.

Os dados apresentados na figura 2 correspondem as regides anatdmicas das UPs e seus
respectivos estadios de desenvolvimento nos residentes de ILPI. Entre as 24 UPs detectadas
nos 13 idosos houve predominio das ulceras de estadio I na regido sacroisquidtica (29,1%),

seguida de estadio III no trocanter (16,6%).
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Figura 2: Distribuicdo das ulceras por pressdo por regides anatdmicas e estadios em
residentes de Instituicdes de Longa Permanéncia para Idosos, no periodo de agosto de 2009 a
julho de 2010.

6.4 Colonizacao polimicrobiana versus monomicrobiana em pacientes com tlceras por

pressao estadio > II detectada no HC-UFU e em residentes de ILPI

A maioria dos 60 pacientes, 50 (83,3%) estava com as UPs colonizadas por BGN,
sendo 37/50 (74,0%) por microflora polimicrobiana. Foram avaliados os fatores de risco e
evolucdo clinica entre pacientes com UP com colonizacdo polimicrobiana (colonizagdo por
Enterobacteriaceae ¢ BGN Nao-fermentadores ou Enterobacteriaceae e Staphylococcus
aureus ou BGN Nao-fermentador e Staphylococcus aureus ou Enterobacteriaceae ¢ BGN
Nao-fermentadores e Staphylococcus aureus) versus monomicrobiana (colonizacdo por
Enterobacteriaceae ou BGN Nao-fermentadores). O fator de risco significativo associado
com o primeiro grupo pela andlise univariada foi infec¢do clinica em outra regido anatdmica
(OR=6,03, IC 95%=1,49-24,4, P=0,007). A ocorréncia de morte neste grupo também foi mais
alta (OR=3,15) do que nos pacientes com colonizacio monomicrobiana, mas sem diferenca
estatistica entre os dois grupos (Tabela 3). A infeccdo clinica em outra regido anatdomica foi
fator de risco independente para UP polimicrobiana (OR=4,96, IC 95%=1,16-21,31, P=0,03).
Ja nas ILPI dos sete idosos colonizados por BGN cinco (71,4%) apresentavam colonizagao

polimicrobiana e dois (28,6%) monomicrobiana.
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Tabela 3: Fatores de risco para colonizacdo polimicrobiana versus monomicrobiana das
ulceras por pressdo estadio > II e evolucao dos pacientes internados em um hospital de nivel
tercidrio, no periodo de agosto de 2009 a julho de 2010

Fatores de Risco UP Colonizacao UP Colonizacao P OR (95% 1C)
polimicrobiana’* monomicrobiana*
N =37 (%) N =13 (%)
Idade: média; anos (variagdo) + DP 62,2 (20-85) = 16,2 56,5 (26-82) = 18,5 0,38 NR
Idade > 60 anos 24 (64,9) 8 (61,5) 0,83 1,15 (0,31-4,26)
Sexo:
Masculino 26 (70,3) 10 (76,9) 0,73 0,70 (0,16-3,09)
Feminino 11 (29,7) 3(23,1)
Tempo hospitalizacao: média; dias 102,1 (10-350) 126,6 (31-395) £ 117,1 0,33 NR
(variagdo) + DP +75.4
Hospitalizacao > 30 dias 31 (83,8) 13 (100,0) 0,31 0,18 (0,009-3,42)
Hospitalizacao UTI: média; dias 43,1 (9-150) + 37,6 39,8 (18-65) + 21,5 0,20 NR
(variagdo) + DP
Uso de antimicrobiano:
N>3 28 (75,7) 12 (92,3) 0,26 0,26 (0,03-2,28)
Cefalosporina 3%/4* geracdo 32 (86,5) 10 (76,9) 0,41 1,92 (0,39-9,49)
Fluoroquinolonas 13 (35,1) 5 (38,5) 0,82 0,87 (0,23-3,20)
Carbapenens 28 (75,7) 11 (84,6) 0,70 0,57 (0,10-3,04)
Dispositivos invasivos:
Cateter gastrointestinal 34 (91,9) 12 (92,3) 1,00 0,94 (0,09-9,98)
Cateteres endotraqueais 27 (73,0) 10 (76,9) 1,00 0,81 (0,18-3,56)
Cateter venoso central 19 (51,4) 9 (69,2) 0,34 0,47 (0,12-1,79)
Ventilagao mecanica 17 (45,9) 5 (38,5) 0,64 1,36 (0,37-4,95)
Cateter urindrio 13 (35,1) 6 (46,1) 0,48 0,63 (0,17-2,28)
N>3 20 (54,1) 8 (61,5) 0,64 0,73 (0,20-2,67)
Procedimento cirtrgico’’ 8 (21,6) 4 (30,8) 0,70 1,6 (0,39-6,63)
Comorbidades:
Cardiopatia* 27 (73,0) 10 (76,9) 1,00 0,81 (0,18-3,56)
Diabete melito 17 (45,9) 5(38.,5) 0,64 1,36 (0,37-4,95)
Pneumopatia 10 (27,0) 2 (15,4) 0,47 2,04 (0,38-10,85)
Insuficiéncia renal 7 (18,9) 2 (15,4) 1,00 1,29 (0,23-7,15)
Infeccio clinica”™ 31(83.8) 6 (46,2) 0,007 6,03 (1,49-24,4)
Mortalidade 18 (48,6) 3(23,1) 0,19 3,15 (1,74-13,36)

UP = Ulcera por Pressdo; N = Niimero; P = Valor de P; OR = Odds Ratio; 95% IC = 95% Intervalo de Confianga; *Ulceras por pressio colonizadas por

Enterobacteriaceae ¢ BGN Nao-fermentador ou Enterobacteriaceae e Staphylococcus aureus ou BGN Nio-fermentador e Staphylococcus aureus ou

DP = Desvio Padrio; NR = Nio Realizado; UTI = Unidade de Terapia Intensiva; "Uso Prévio de Antimicrobianos nos Ultimos 30 Dias; 'Pacientes que
Necessitaram de Algum Procedimento Cirtrgico durante o Periodo de Internacdo; *Insuficiéncia Coronariana, Insuficiéncia Cardiaca, Problemas Valvares;

**Sindrome do Desconforto Respiratério do Adulto, Enfisema Pulmonar, Hipertensdo Pulmonar e Neoplasia de Pulmio; ***Outras infec¢des que ndo UP

infectada.
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6.5 Figuras das tulceras por pressao estadio 2 avaliadas no HC-UFU para coleta dos
espécimes clinicos

As figuras 3 e 4 mostram os casos de UPs estadios 1I, III e IV utilizados no estudo
para a coleta de material clinico para avaliacio da colonizacdo por BGN em pacientes

internados no HC-UFU.

Caso 11: Ulcera por pressio estadio
II, regido sacroisquidtica. Perda
parcial da pele envolvendo epiderme,
derme ou ambas, com tlcera
superficial, presenca de tecido de
granulacdo e leito da ferida com
coloragdo rosada

Caso 46: Ulcera por pressio estadio
III, regido sacroisquidtica. Perda de
pele na sua espessura total
envolvendo danos ou necrose do
tecido subcutidneo, mas ndo ha
comprometimento  de  musculos,
tenddes ou 0ssos.

Figura 3: Fotos dos casos de ulcera por pressdo estadios Il e III utilizadas no estudo para coleta
de material clinico para avaliagdo da colonizagdo/infec¢do por bacilos gram-negativos em
pacientes de um hospital de nivel tercidrio, no periodo de agosto de 2009 a julho de 2010.
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Caso 16: Ulcera por pressao estadio
IV, regido sacroisquidtica. Perda de
pele na sua espessura total com
destruigdo extensa, danificando
musculos, 0ssos ou outras estruturas
de suporte como tenddes ou
articulagdes.

Caso 13: Ulcera por pressio estadio
IV, regido maléolo direito. Presenca
de exsudato purulento e odor fétido.

Figura 4: Fotos dos casos de tlceras por pressdo estadio 1V utilizadas no estudo para coleta de
material clinico para avaliacido da colonizag@o/infec¢do por bacilos gram-negativos em pacientes
de um hospital de nivel tercidrio, no periodo de agosto de 2009 a julho de 2010.

6.6 Microrganismos isolados das tlceras por pressao estadio > II colonizadas/infectadas

em pacientes internados no HC-UFU e em residentes de ILPI

Dos 100 isolados recuperados de pacientes internados no HC-UFU com UPs de
estadio > II colonizadas/infectadas, a familia Enterobacteriaceae foi a mais comum (49/100,
49,0%), representadas principalmente por Escherichia coli (24/49, 49%) Klebsiella
pneumoniae (20/49, 40,8%), Enterobacter spp. (4/49, 8,2) e Proteus spp. (1/49, 2,0%),
seguido dos BGN Nao-fermentadores (23/100, 23,0%), com isolados de Pseudomonas
aeruginosa (18/23, 78,3%) e Acinetobacter spp. (5/23, 21,7%). Entre os cocos gram-positivos
foi identificado Staphylococcus aureus em 28,0% das amostras (28/100) (Tabela 4).

A colonizagdo com microrganismos gram-negativos multirresistentes  foi
predominante, incluindo patdgenos epidemiologicamente importantes como Klebsiella
pneumoniae (17/20, 85,0%), Escherichia coli (06/24, 25,0%), Enterobacter spp. (01/04,
25,0%), Pseudomonas aeruginosa (18/18, 100,0%), Acinetobacter spp. (03/05, 60,0%) e
gram-positivos como Staphylococcus aureus resistente a meticilina (17/28, 60,7%). Entre os
16 pacientes com UP infectada foram isolados 35 amostras das quais 27 (77,1%) foram
multirresistentes, ja entre os 34 pacientes com UP ndo infectada foram isolados 65 amostras,

sendo que 35 (53,8%) foram multirresistentes (Tabela 4).



Tabela 4: Perfil de resisténcia dos microrganismos isolados das tlceras por pressao estadio >
II colonizadas/infectadas de pacientes internados em um hospital de nivel terciério, no periodo

de agosto de 2009 a julho de 2010

Microrganismos/fenétipos Total de Isolados de UP Isolados de UP Isolados de UP Nao
Infectada Infectada
N =100 (%) N =35 (%) N =65 (%)
Enterobacteriaceae: 49/100 (49,0) 16/35 (45,7) 33/65 (50,8)
Escherichia coli 24/49 (49,0) 7/16 (43,8) 17/33 (51,5)
Resistente a cefalosporinas 3* geracdo 10/24 (41,7) 7/7 (100,0) 3/17 (17,6)
Resistentes a fluoroquinolonas 7/24 (29,2) 5/7 (71,4) 2/17 (11,8)
Multirresistentes 6/24 (25,0) 2/7 (28,6) 4/17 (23.,5)
Klebsiella pneumoniae 20/49 (40,8) 8/16 (50,0) 12/33 (36,4)
Resistente a cefalosporinas 3%/4* geracio 17/20 (85,0) 7/8 (87,5) 10/12 (83,3)
Multirresistentes 17/20 (85,0) 7/8 (87,5) 10/12 (83,3)
Enterobacter spp. 4/49 (8,2) 1/16 (6,3) 3/33(9,1)
Resistente a cefalosporinas 3* geracdo 4/4 (100,0) 1/1 (100,0) 3/3 (100,0)
Multirresistentes 1/4 (25,0) 1/1 (100,0) 0(0,0)
Proteus spp. 1/49 (2,0) 0(0,0) 1/33 (3,0)
Resistente a cefalosporinas 3* geracdo 1/1 (100,0) 0(0,0) 1/1 (100,0)
Multirresistentes 1/1 (100,0) 0(0,0) 1/1 (100,0)
Nao-fermentadores: 23/100 (23,0) 14/35 (40,0) 9/65 (13,8)
Pseudomonas aeruginosa 18/23 (78,3) 11/14 (78,6) 7/9 (77,8)
Resistente a cefalosporinas 3% geragdo 18/18 (100,0) 11/11 (100,0) 7/7 (100,0)
Resistente a carbapenémicos 7/18 (38,9) 6/11 (54,5) 1/7 (14,3)
Resistentes a fluoroquinolonas 8/18 (44,4) 6/11 (54,4) 2/7 (28,6)
Multirresistentes 18/18 (100,0) 11/11 (100,0) 7/7 (100,0)
Acinetobacter spp. 5/23 (21,7) 3/14 (21,4) 2/9 (22,2)
Resistente a cefalosporinas 3* geracdo 5/5 (100,0) 3/3 (100,0) 2/2 (100,0)
Resistente a carbapenémicos 3/5 (60,0) 3/3 (100,0) 0(0,0)
Multirresistentes 3/5 (60,0) 3/3 (100,0) 0(0,0)
Staphylococcus aureus 28/100 (28,0) 5/35 (14,3) 23/65 (35,4)
MRSA 17/28 (60,7) 5/5 (100,0) 12/23 (52,2)

UP = Ulcera por pressdo; N = Nimero; MRSA = Staphylococcus aureus resistente a meticilina.
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Entre os microrganismos isolados de UPs estadio > II colonizadas/infectadas de
residentes de ILPI, 71,4% (10/14) foram caracterizadas como BGN, na sua maioria 70,0%
(7/10) representados pela familia Enterobacteriaceae: Klebsiella pneumoniae (57,1%, 4/7) e
Escherichia coli (42,9%, 3/7), e 30,0% (3/10) por BGN Nao-fementadores (Pseudomonas
aeruginosa). Amostras de Staphylococcus aureus corresponderam a 28,6% (4/14) do total de
isolados (Tabela 5). Quanto a suscetibilidade, os BGN representantes das Enterobacteriaceae
nao foram suscetiveis a cefalosporinas de terceira geracao e fluoroquinolonas e as amostras de
Pseudomonas aeruginosa ndo foram suscetiveis a ceftazidime, carbapenem e
fluoroquinolonas. Ao contrario das amostras hospitalares nenhum dos isolados dos residentes

das ILPI apresentou multirresisténcia.

Tabela S: Microrganismos isolados das ulceras por pressio estadio > 1I
colonizadas/infectadas dos residentes de Instituicdes de Longa Permanéncia para Idosos, no
periodo de agosto de 2009 a julho de 2010

Microrganismos Isolados N =14 (%)
Enterobacteriaceae 7 (50,0)
Klebsiella pneumoniae 4(57,1)
Escherichia coli 3(42,9)
Nao-fermentadores 321,94
Pseudomonas aeruginosa 3 (100,0)
Staphylococcus aureus 4 (28,6)

N = Nudmero.

6.7 Ulcera por pressiio estadio > II colonizada/infectada de pacientes que evoluiram ou

nao com bacteremia por bacilos Gram-negativos no HC-UFU

Pela andlise univariada, ndo houve fatores de risco estatisticamente associados com
bacteremia por BGN nos pacientes com UP estadio > II colonizadas por esse patégeno

(Tabela 6).



52

Tabela 6: Fatores de risco para bacteremia por bacilos Gram-negativos em pacientes com
ulceras por pressdao estadio > II colonizadas/infectadas por bacilos Gram-negativos em
pacientes internados em um hospital de nivel tercidrio, no periodo de agosto de 2009 a julho

de 2010
Fatores de Risco Pacientes com UP colonizadas por BGN P OR (95,0% 1C)
Bacteremia por BGN
Sim Nao
N=30(%) N =20 (%)

Idade: média em anos (Variacdo) + DP 63,3 (20-85) £ 17,5 56,8 (26-78) £ 15,4 0,36 NR
Idade > 60 anos 21 (70,0) 11 (55,0) 0,28 1,91 (0,59-6,19)
Sexo: Masculino/feminino 22 (73,3)/ 8 (26,7) 14 (70,0) / 6 (30,0) 0,79 1,18 (0,34-4,13)
gf:sll(){)/ :lir?al(;lg:)os)p;te]l)lgagaoz Média em ig,’g (16-395) 97.5 (10-356) + 99.8 0.39 NR
Comorbidades:

Cardiopatia” 24 (80,0) 17 (85,0) 0,72 0,70 (0,15-3,22)

Diabete melito 15 (50,0) 7 (35,0) 0,29 1,86 (0,58-5,95)

Insuficiéncia Renal 7 (23,3) 2 (10,0) 0,28 2,74 (0,51-14,82)

Neoplasia 2(6,7) 4 (20,0) 0,20 0,28 (0,05-1,74)

N > 2 Comorbidades 27 (90,0) 17 (85,0) 0,67 1,59 (0,29-8,79)
Dispositivos Invasivos:

Ventilagdo mecénica 14 (46,7) 8 (40,0) 0,64 1,31 (0,42-4,13)

Cateter urindrio 13 (43,3) 6 (30,0) 0,34 1,78 (0,54-5,92)

Cateter vascular central 19 (63,3) 9 (45,0) 0,20 2,11 (0,67-6,68)

Cateter gastrointestinal 29 (96,7) 17 (85,0) 0,29 5,12 (1,49-53,21)

Cateteres endotraqueais 24 (80,0) 13 (65,0) 0,24 2,15 (0,59-7,77)

N>2 27 (90,0) 16 (80,0) 0,42 2,25 (0,44-11,37)
Procedimento Cirtrgico 9 (30,0) 3 (15,0) 032  243(0,57-10,41)
N > 2 Classes de Antimicrobianos’ 28(93,3) 18 (90,0) 1,00 1,56 (0,20-12,06)
UP Infectada 10 (33,3) 6 (30,0) 0,80 1,17 (0,34-3,96)

UP = Ulcera por Pressio; BGN = Bacilos Gram-negativos; N = Niimero; P = Valor de P; OR = Odds Ratio; 95% IC = 95% Intervalo de Confianca; DP = Desvio
Padrdo; NR = Nio Realizado; UTI = Unidade de Terapia Intensiva; *Insuficiéncia Coronariana, Insuficiéncia Cardiaca, Problemas Valvares; “Pacientes que

Necessitaram de Algum Procedimento Ciriirgico durante o Periodo de Internacio; 'Uso Prévio de Antimicrobianos nos Ultimos 30 Dias.
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Dos 50 pacientes com UP colonizada por BGN 16 (32,0%) apresentavam UPs
infectadas e 34 (68,0%) ndo estavam infectadas. Dos pacientes que tinham UPs infectadas
observou-se que dez (62,5%) apresentaram bacteremia por BGN e em seis (60,0%) houve
concordancia do microrganismo e do perfil de resisténcia antimicrobiano dos isolados da UP e
da hemocultura e todos foram a 6bito (6/6, 100%), entretanto com relagdo aos pacientes com
UPs nio infectadas 20 (58,8%) desenvolveram bacteremia por BGN e houve concordancia do
microrganismo e do perfil de resisténcia antimicrobiano dos isolados da UP e da hemocultura
em apenas cinco (25,0%) pacientes e apenas trés (3/20, 15,0%) foram a 6bito. A mortalidade
hospitalar no grupo com UP infectada e com bacteremia por BGN foi alta (P = 0,04) com
tempo médio de 32,4 dias para o 6bito apds o episddio de bacteremia, quando comparada com

o observado no grupo de pacientes com UP nao infectada (Tabela 7).

Tabela 7: Bacteremia por bacilos Gram-negativos e evolugdo clinica em paciente com ulceras
por pressdao estadio > II infectadas e ndo infectadas em um hospital de nivel tercidrio, no
periodo de agosto de 2009 a julho de 2010

UP infectada UP Nao s OR (95% IC)
infectada

N =16 (%) N =34 (%)

Bacteremia: . 10 (62,5) 20 (58,8) 0,80 1,17 (0,34-3,96)
Concordancia 6 (60,0) 5(25,0) 0,10 4,50 (0,89-22,75)
Obito 8 (80,0) 7 (35,0) 0,04 7,43 (1,23-45,0)

UP = Ulcera por Pressdo; P = Valor de P; OR = Odds Ratio; 95% IC = 95% de Intervalo de Confianca; N = Numero; "Concordancia do microrganismo e do
perfil de resisténcia antimicrobiano dos isolado da UP e do sangue.

Entretanto, nos residentes de ILPI 66,7% (4/6) apresentaram UP infectada, mas
nenhum idoso evoluiu com bacteremia.

6.8 Colonizacao de mucosa de orofaringe de pacientes internados no HC-UFU e em

residentes de ILPI

A prevaléncia de colonizacdo da mucosa de orofaringe nos 60 pacientes com UP
estadio > II foi de 43,3% (26/60). Na tabela 8, estdo os microrganismos isolados, verificando-
se uma predominancia da familia Enterobacteriaceae (26/33, 78,8%) sobre os BGN Nao-

fermentadores (Pseudomonas aeruginosa) (7/33, 21,2%), com destaque no primeiro grupo
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para Escherichia coli (13/26, 50,0%) e Klebsiella pneumoniae (10/33, 30,3%). Cerca de
metade das amostras de Enterobacteriaceae comportaram-se como multirresistentes aos
antimicrobianos, destacando-se a resisténcia de Klebsiella pneumoniae (7/10, 70,0%) e
Escherichia coli (6/13, 46,2%) a cefalosporinas de amplo espectro e de Pseudomonas

aeruginosa as fluoroquinolonas (6/7, 85,7%) e aos carbapenens (5/7, 71,4%).

Tabela 8: Microrganismos e resisténcia dos isolados da mucosa de orofaringe dos pacientes
com ulceras por pressdo estadio > II internados em um hospital de nivel tercidrio, no periodo

de agosto de 2009 a julho de 2010

Microrganismos isolados N=33(%)
Enterobacteriaceae: 26 (78,8)
Escherichia coli 13 (50,0)
Resistentes a cefalosporinas de 3* geracao 8 (61,5)
Resistentes a fluoroquinolonas 7 (53,8)
Multirresistentes 6 (46,2)
Klebsiella pneumoniae 10 (38.,5)
Resistentes a cefalosporinas de 3% e 4* geracdo 7 (70,0)
Resistentes a fluoroquinolonas 7 (70,0)
Multirresistentes 7 (70,0)
Enterobacter spp. 3(11,5)
Resistentes a cefalosporinas de 3* geragao 1 (33,3)
Multirresistentes 0(0,0)
Nao-fermentadores: 7(21,2)
Pseudomonas aeruginosa 7 (100)
Resistentes a ceftazidime 5(71,4)
Resistentes a carbapenémicos 5(71,4)
Resistentes a fluoroquinolonas 6 (85,7)
Multirresistentes 5(71,4)

N = niimero.
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Entre os 81 idosos residentes nas ILPI 38,3% (31/81) estavam com a mucosa de
orofaringe colonizada por BGN. Foram identificadas na sua maioria 90,3% (28/31) como
Enterobacteriaceae, representadas por Escherichia coli (16/28, 57,1%) e Klebsiella
pneumoniae (12/28, 42,9%). A presenca de BGN Nao-fermentadores foi de apenas 9,7%
(3/31) com as amostras caracterizadas como Pseudomonas aeruginosa. O perfil de
suscetibilidade destas amostras foi semelhante daquelas isoladas das UPs, mas ndo foram

evidenciadas amostras resistentes aos antimicrobianos (Tabela 9).

Tabela 9: Microrganismos isolados da mucosa de orofaringe dos residentes de Instituicoes de
Longa Permanéncia para Idosos, no periodo de agosto de 2009 a julho de 2010

Microrganismos N =31 (%)
Enterobacteriaceae 28 (90,3)
Escherichia coli 16 (57,1)
Klebsiella pneumoniae 12 (42,9)
Nao-fermentadores 39,7
Pseudomonas aeruginosa 3 (100,0)

N = nimero.

Embora a frequéncia de individuos com UP estadio > II colonizadas/infectadas por
BGN fossem mais elevada no HC-UFU, ela nao foi muito diferente da observada nas ILPI
correspondendo: coloniza¢do (83,3% versus 77,8%) e infeccdo (32,0% versus 28,6%),
respectivamente. Entretanto, a evolucdo deste local de infec¢do para infec¢do de corrente
sanguinea e Obito foi elevada apenas no grupo hospitalizado (6/16; 37,5%; 6/6; 100,0%)

respectivamente (Figura 3).
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UP = Ulcera por Pressio; BGN = Bacilos Gram-negativos; HC-UFU = Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia; ILPI =
Institui¢ao de Longa Permanéncia para Idosos.

Figura 5: Distribuicdo dos portadores de ulcera por pressdo estadio > II, colonizadas por
bacilos Gram-negativos em relacdo a ulcera infectada, bacteremia e 6bito em pacientes em
hospital de nivel tercidrio e em residentes de Instituicdes de Longa Permanéncia para Idosos,
no periodo de agosto de 2009 a julho de 2010.
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7 DISCUSSAO

A UP é um problema de saide publica que resulta em sofrimento, incapacidade e
representa um grande desafio para a equipe de saide, principalmente quando ocorrem em
pacientes graves hospitalizados. Essas lesoes estdo relacionadas com dor, piora da qualidade
de vida, prolongamento da hospitalizacdo e aumento na morbidade, mortalidade, infeccoes e
nos custos do tratamento (BRYAN et al., 1992, THOMAS, 2001, KELLER et al., 2002;
BLANES et al., 2004; O’NEIL, 2004; EBRIGHT, 2005; THOMAS, 2006; BRAGA et al.,
2007).

Alguns fatores de risco estdo associados a etiopatogenia das UPs, dentre eles estdo os
extrinsecos, como pressao prolongada sobre as proeminéncias dsseas, friccao e cisalhamento e
os intrinsecos que limitam a percep¢ao sensorial, mobilidade, estado nutricional e umidade da
pele (BERGSTROM et al., 1987; ALVAREZ; CHILDS, 1991; SMITH; BLACK; BLACK,
1999; CONNOR, 2005; LYDER, 2003; GARCIA; THOMAS, 2006). No HC-UFU,
avaliamos um grupo de pacientes graves, portadores de UPs que apresentaram as
caracteristicas supracitadas. Todos os pacientes incluidos no estudo eram acamados, expostos
a fatores de risco extrinsecos, como forcas de pressdo, friccio e cisalhamento nas
proeminéncias dsseas, além de intrinsecos, como nivel de consciéncia diminuido, desnutrigao,
incontinéncia vesical e fecal, infec¢des e presenca de vdrias comorbidades associadas com
comprometimento da microcirculagdo, favordveis ao desenvolvimento dessas lesdes. Outro
indicador de gravidade observado na maioria dos pacientes foi a ocorréncia de multiplas UPs,
em diversas regioes anatdomicas. J4 nas ILPI, detectamos um grupo de idosos com e sem UP, a

maioria dos quais sem fatores de risco associados com a formagdo dessas feridas.

A incidéncia de UP varia entre 2,2% e 39,4% em instituicdes de cuidado para idosos
(VAP; DUNAYE, 2000; CUDDING; AYELLO; SUSSMAN, 2001; BAUMGARTEN et al.,
2003; HORN et al., 2004; KWONG et al., 2009). J4 no ambiente hospitalar, os dados
apontam taxas de 1,85% a 29,5% em unidade de cuidados agudos (BERGSTROM et al.,
1994; MAKLEBUST; SIEGGREEN, 1996; ARMSTRONG; BORTZ, 2001;
SCHOONHOVEN et al., 2002), porém em UTI pode chegar a 56,0% (FIFE et al., 2001;
KELLER et al., 2002; SCHOONHOVEN et al., 2002; National Healing Corporation, 2005).
No Brasil, existe uma preocupacdo com UP em fung¢do do envelhecimento da populagio,

entretanto hd poucas investigacdes relacionadas ao assunto. Em residentes de ILPI, Souza;
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Santos (2007) e Chacon et al., 2009, verificaram incidéncia de 39,4% e 10,9%,
respectivamente. No nosso estudo, nas ILPI, foram avaliados 81 residentes com incidéncia de
16,1% (13/81) de UP nos estadios de I a IV. A maioria desses residentes nao era portador de
situac@o clinica que os restringia ao leito, o que pode justificar a pequena porcentagem de
idosos acamados (13,6%) e com presenca de dispositivos invasivos (6,29%), nesse grupo de

individuos.

Em pacientes hospitalizados, as UPs sdo localizadas mais predominantemente na
regido sacral (BACKES; GUEDES; RODRIGUES, 1999; CLARK, 2002; RUSSELL;
LOGSDON, 2003; BREM; LYDER, 2004; FERNANDES, 2005). No presente estudo, no
grupo hospitalizado, também evidenciamos um predominio das ulceras na regiao
sacroisquidtica, seguida da trocantérica, com a maioria delas classificadas no estadio IIIL.
Dados da literatura mostram que em residentes de ILPI as UPs sdo mais comuns na regido
sacral (36,0%) e trocantérica (17,0%) (SMITH; BLACK; BLACK, 1999) e a maioria (65,0%)
é classificada nos estadios I e II (BRANDEIS et al., 1990). Os nossos resultados revelaram
dados semelhantes, com maior frequéncia de UPs no estadio I, na regido sacroisquidtica.
Porém encontramos a segunda maior ocorréncia dessas lesdes na regido trocantérica, no
estadio III. Alguns estudos como o de Lisboa (2010) também mostraram predominancia de

ulceras mais graves, com 37,0% no estadio IV.

As UPs podem desenvolver-se em pacientes de todas as idades de acordo com a
condi¢do clinica. Estudos como os de Meneghin; Lourenco (1988), Whittington; Patrick;
Roberts (2000), Fernandes; Braz (2002) e Cardoso; Caliri; Hass (2004) mostraram maior
incidéncia de UP em pessoas acima de 60 anos, no entanto Costa (2003) em trabalho
realizado com pacientes de UTI observou que a maioria daqueles com UP tinham idade
menor que 60 anos. Em residentes de ILPI cerca de 70,0 a 73,0% destas lesdes ocorrem
naqueles com mais de 65 anos (THOMAS, 2006), Lisboa (2010) detectou uma média de
idade de 77 anos neste grupo. Em nosso estudo observamos que nos pacientes hospitalizados

a média de idade foi de 61 anos e nos residentes de ILPI foi de 79,8 anos.

As complica¢gdes mais importantes das UPs para o paciente, a familia e os sistemas de
saude, sdo a dor, o sofrimento emocional, o afastamento das atividades profissionais e sociais,
os custos elevados de tratamento, sobretudo quando hid o desenvolvimento de infec¢des
graves a partir dessas feridas, como osteomieliote, bacteremia e sepse e prolongamento do

periodo de hospitalizacio (BRYANT et al, 1992; THOMAS, 2001; GEBHARDT, 2002;
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KELLER et al., 2002; LANGEMO, 2006). Os pacientes com UP estadio > II, internados no
HC-UFU avaliados em nossa série, em sua maioria, eram idosos, em uso de multiplos
dispositivos invasivos e de antimicrobianos. Esses pacientes também tiveram uma alta taxa de
colonizagdo por BGN nas UPs e infec¢do, além de hospitalizagdao extremamente prolongada,

reflexo de condi¢ao clinica grave.

As maos dos profissionais de satde sdo facilmente contaminadas durante o cuidado
com pacientes portadores de UPs, por isso a sua higiene, particularmente antes e apds a
realizagdo de curativos ou manipulacdo dos pacientes € de grande importancia (LEE et al,
1994; FRENCH; FRIEDMAN, 2003; BHALLA et al., 2004). Habitualmente, observa-se uma
baixa adesdo a higienizacdo das maos por parte dos profissionais de saide nos hospitais
estrangeiros (PITTET et al., 2000; MATHALI et al., 2010) e no nosso meio (BORGES;
SILVA; GONTIJO FILHO, 2008). O ato da lavagem das maos € uma das medidas mais
importantes no controle da transmissdo de bactérias multirresistentes no ambiente hospitalar

(MUTO et al., 2003).

Atualmente, as bactérias gram-negativas aerdbias predominam nos hospitais na
etiologia de pneumonias associadas a ventilacio mecanica (47,0%) e infeccdes do trato
urinario (45,9%) (HIDROM et al., 2008), ¢ em UTIs nos Estados Unidos, os BGN sio
responsaveis por cerca de 70,0% dessas infeccdes situagdo semelhante relatada em outras
partes do mundo (GAYNES, EDWARDS, 2005). A prevaléncia de amostras de BGN
multirresistentes aos antimicrobianos estd aumentando substancialmente (LIVERMORE,

2004) o que resulta em pior progndstico para os pacientes € aumento nos custos assistenciais

(COSGROVE, 2006).

As UPs sao freqiientemente colonizadas por vérias espécies de bactérias gram-
positivas e negativas, aerdbias e anaerdbias (ALLMAN, 1989; NICOLLE et al, 1994;.
GRADON; ADAMSON, 1995; HEYM et al, 2004). Os microrganismos mais comumente
isolados de feridas cronicas sao geralmente Staphylococcus aureus, Estreptococos [-
hemoliticos, Enterococcus spp. € BGN aerdbios como Enterobacteriaceae € Pseudomonas
spp- (NICOLLE et al, 1994;. SAPICO et al., 1986) representados por fendtipos resistentes aos
antimicrobianos como Staphylococcus aureus resistente a oxacilina (MRSA), Enterococcus
spp. resistente a vancomicina (VRE) (SMITH; BLACK; BLACK, 1999), Pseudomonas
aeruginosa resistente aos carbapenémicos e de bactérias produtoras de beta lactamase de

espectro estendido (ESBL) como Escherichia coli e Citrobacter (LINDHOLM, 2003; BASU



60

et al., 2009). Em nosso estudo, a maioria dos pacientes com UP hospitalizados (83,3%)
apresentaram cultura positiva para BGN, com flora polimicrobiana (74,0%),
predominantemente por microrganismos da familia Enterobacteriaceae e Pseudomonas
aeruginosa multirresistentes. Entretanto, nos residentes pordatores de UP nas ILPI ndo foram

encontradas amostras de BGN resistentes.

A bacteriologia da UP é similar aquelas de lesdes agudas de tecido mole necrozado,
nas quais, o papel do sinergismo polimicrobiano aerébico e anaerdbico pode resultar em
infeccdo local (SAPICO et al.,, 1986; KINGSTON; SEAL, 1990; BROOK, 1991;
RUDENSKY et al., 1992; MYLOTTE et al., 2000; HEYM et al., 2004). Os nossos dados
evidenciaram em UPs de pacientes do HC-UFU uma predominancia (74,0%) de colonizacao
polimicrobiana. A maioria dessas feridas (15/16; 93,8%) tinha sinais clinicos, microscépicos e
microbioldgicos de infec¢do local. Apesar de ainda serem escassos os estudos relacionados
com esse sinergismo e com sua associagdo ao desenvolvimento de infec¢do local e
bacteremia, como mencionado anteriormente, 0os nossos achados evidenciaram uma relagao
entre UPs colonizadas e infectadas com BGN multiresistentes e o desenvolvimento de
bacteremia e morte (OR = 7,34) em seis pacientes, os quais ndo tinham outro foco evidente de

infeccao.

Em estudo realizado na Grécia com residentes de ILPI distribuidos em dois grupos: A
- residentes em 32 ILPI com higiene precdria e B - residentes em nove ILPI com
infraestrutura adequada, verificou-se coloniza¢ao bacteriana nas UPs de 13,4% (grupo A) e
3,1% (grupo B). Os isolados mais comuns foram: Proteus mirabilis (4,0%) e Escherichia coli
(2,4%) no grupo A e Pseudomonas aeruginosa (1,5%) e Escherichia coli (0,5%) no grupo B.
(KANELLAKOPOULOU et al., 2009). No nosso estudo, observamos que a maioria (77,8%)
das UPs dos residentes investigados nas ILPI, estavam colonizadas por BGN, com
predominio de microrganismos representantes da familia Enterobacteriaceae (50,0%) sobre
os BGN Naio-fermentadores (21,4%). Além disso, nesses residentes, encontramos 44,4% (4/7)
de colonizagdo de UP por Staphylococcus aureus. Ha poucos dados na literatura sobre a
freqiiéncia de UP colonizada/infectada em institui¢des para cuidado de idosos (SMITH;
BLACK; BLACK, 1999). Nossos dados mostraram que 66,7% (4/6) das UP avaliadas nas
ILPI estavam infectadas, mas nenhum episédio de bacteremia e 6bito relacionado com essas

infeccdes foi observado, ao contréario do observado nos pacientes hospitalizados.
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Atualmente, a resisténcia aos antimicrobianos entre microrganismos hospitalares é
causa de grande preocupacdo. Nos Estados Unidos e na Europa, institui¢des para cuidados de
idosos podem representar um importante reservatério de BGN produtores de ESBL
(WIENER et al., 1999). O uso intensivo de antimicrobianos nestas instituicdes favorece a
emergéncia de microrganismos resistentes aos antimicrobianos (NICOLLE et al., 1994). Esse
aspecto nao foi documentado no nosso estudo, refletindo o pouco uso desses farmacos nas

ILPI estudadas.

Outro reservatério importante para colonizacdo de BGN é a mucosa de orofaringe e
em residentes de ILPI, esta mucosa € frequentemente colonizada (25-50%) por
Staphylococcus  aureus, Estreptococcus  beta-hemoliticos, membros da familia
Enterobacteriaceae, usualmente Klebsiella spp., Escherichia coli, Enterobacter spp., Proteus
mirabilis, Serratia spp., Morganella morganii, além de BGN Nao-fermentadores, como
Pseudomonas aeruginosa e Acinetobacter spp. (NICOLLE et al., 1986; NICOLLE et al.,
1994). Essa colonizacdo resulta de fatores predispontentes associados, como: idade,
comorbidades e imunocomprometimento e estd associada com um aumento na incidéncia de
infecgdes como pneumonia € com aumento na mortalidade (NICOLLE et al., 1994). Os
resultados da nossa investigacdo mostraram uma frequéncia de 38,3% de colonizag¢dao por
BGN na mucosa de orofaringe dos residentes das ILPI, compativel com dados publicados de

voluntérios de institui¢cdes principalmente dos EUA (NICOLLE et al., 1994).

No nosso grupo de pacientes do HC-UFU, observamos uma taxa de colonizagdo de
orofaringe de 43,3%. De acordo com estudos em pacientes hospitalizados, fatores de risco
como gravidade da doenca, cirurgia cardio-tordcica, antibioticoterapia, corticoterapia e,
sobretudo, uso de cateter traqueal e de ventilagio mecanica sdo relacionados com a
colonizacdo da mucosa orofaringea (CRNISH; SAFDAR; MAKI, 2005). Em nossa série, 0s
pacientes hospitalizados apresentaram fatores de risco semelhantes a esses, que incluiram a
presenca de duas ou mais comorbidades associadas, cirurgia, uso de trés ou mais classes de

antimicrobianos, de ventilacdo mecanica e de cateter endotraqueal.

A associacdo de UP com bacteremia estd estabelecida, mas ainda sdo poucos os
estudos sobre a questdo (GALPIN et al., 1976; BRYAN; DEW; REYNOLDS, 1983;
ROGHMANN, et al.,, 2001; DHARMARAJAN; UGALINO, 2002). Essas feridas podem
servir como foco de contaminacdo secunddria de corrente sanguinea (SMITH; BLACK;

BLACK, 1999). Em pacientes hospitalizados, essa relacdo esteve associada com mortalidade
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em 50% dos casos (BRYAN; DEW; REYNOLDS, 1983). Em estudo em que se incluiu 21
pacientes com sepse atribuida a UP, ou seja, sem outro foco evidente, foi documentado sepse
em 76% dos casos e 6bito em 47,6%, apesar de oito usarem antibioticoterapia adequada
(GALPIN et al., 1976). Nossos dados mostraram que em 16 pacientes com UPs infectadas, 10
deles (62,5%) desenvolveram bacteremia por BGN, sendo seis com o mesmo perfil de
resisténcia aos antimicrobianos das amostras recuperadas de hemoculturas e de culturas de
UPs (quatro pacientes por Pseudomonas aeruginosa e dois por Kbebsiella pneumoniae).
Observou-se 6bito em todos os seis pacientes, Ao contrdrio, entre os residentes das ILPI ndo

houve casos de bacteremia.

A prevencdo de UP envolve uma assisténcia adequada, diminuic@o do foco de pressao,
reducdo das forcas de friccdo e cisalhamento e da umidade cutdnea, avaliacio do estado
nutricional e identificacdo precoce de pessoas em risco. Essas medidas reduzem o risco de
desenvolver UP entre 25,0% a 50,0% (KANIJ; WILKING; PHILIPPS, 1998; BERLOWITZ et
al., 2000) e s@o necessdrias para todos os individuos em risco potencial para desenvolver UP
tanto nos hospitais quanto em residéncias de idosos na comunidade (AHCPR, 1992). Os
nossos dados reforcam a importancia da prevengdao da UP, justificada pela alta propor¢ao de
UPs colonizadas por BGN epidemiologicamente importantes no hospital, com risco de
disseminag@o para o préprio paciente ou entre paciente hospitalizados, o que exige cuidados

minuciosos na manipulacdo desses pacientes pela equipe de satde.
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8 CONCLUSOES

O nosso estudo identificou que nos pacientes do HC-UFU avaliados todos tinham
ulcera por pressdo estadio > II, eram acamados, apresentavam vdérios fatores de risco dentre
eles destacaram-se: idade, tempo de hospitalizagdo prolongado, comorbidades, dispositivos
invasivos e uso de antimicrobianos, favoraveis a colonizaciao pelos BGN. Diferentemente, dos
residentes das ILPI que apresentaram uma pequena propor¢ao de idosos acamados e com

presenca de dispositivos invasivos que refletiu condi¢do clinica sem maiores risco.

UPs estadio > 1II infectadas ou n3o em pacientes internados no HC-UFU siao
importantes reservatorios de BGN multirresistentes aos antimicrobianos com risco de
evolucdo para bacteremia, com mortalidade significativamente maior nas UPs infectadas de

pacientes hospitalizados, diferentemente do ocorrido nas ILPI.

Na andlise dos fatores de risco para colonizagdo polimicrobiana versus
monomicrobiana de UP nos pacientes hospitalizados o tnico fator de risco independete ao

primeiro gurpo foi infec¢do clinica em outra regido anatomica.

As frequéncias de colonizacdo da mucosa de orofaringe nesses dois grupos de
voluntarios foram semelhantes, mas com a presenca de BGN multirestistes apenas nos

hospitalizados.

Entre os microrganismos da microbiota de UP estadio > II e de mucosa de orofaringe
dos pacientes do HC-UFU predominaram amostras multirresistentes, epidemiologicamente
importantes, como Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli resistentes as cefalosporinas de

3* gerracdo e Pseudomonas aeruginosa resistente a imipenem.

Os achados nos pacientes hospitalizados justifica uma maior aten¢do dos gestores da
instituicado, membros do Servico de Controle de Infeccdo Hospitalar e particularmente, da
equipe de saide multidisciplinar que lidam com esses pacientes, considerado o seu potencial
de disseminacdo de BGN no ambiente hospitalar e o risco de evolucdo para formas clinicas

mais graves.
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ANALISE FINAL N°. 333/09 DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA PARA O PROTOCOLO
REGISTRO CEP/UFU 157/09

Projeto  Pesquisa: Coloinizagdo de dlcera por pressdo por Bacilos Gram-
Negativos(Enterobacteriaceae e N#o-Fermentados): fatores de risco, resisténcia
antimicrobriana e relagio com sepse em pacientes no Hospital de Clinicas da Universidade
Federal de Uberlandia - MG e em internos.

Pesquisador Responsavel: Augusto Diogo Filho

De acordo com as atribuicdes definidas na Resolugao CNS 196/96, 0 CEP manifesta-se pela aprovag¢io
do projeto de pesquisa proposto.

O protocolo ndo apresenta problemas de ética nas condutas de pesquisa com seres humanos, nos limites
da redacgfo e da metodologia apresentadas.

O CEP/UFU lembra que:

a- segundo a Resolugdo 196/96, o pesquisador devera arquivar por 5 anos o relatério da pesquisa e os
Termos de Consentimento Livre e Esclarecido, assinados pelo sujeito de pesquisa.

b- poderd, por escolha aleatéria, visitar 0 pesquisador para conferéncia do relatério e documentagéio
pertinente ao projeto. :

C a aprovagdo do protocolo de pesquisa pelo CEP/UFU da-se em decorréncia do atendimento a
Resolugdo 196/96/CNS, n3o implicando na qualidade cientlfica do mesmo.

Data da entrega do relatério parcial: julho de 2010
Data de entrega do relatério final: margo de 2011

SITUAGAO: PROTOCOLO DE PESQUISA APROVADO

O CEP/UFU LEMBRA QUE QUALQUER MUDANCA NO PROTOCOLO DEVE SER INFORMADA
IMEDIATAMENTE AO CEP PARA FINS DE ANALISE E APROVACAO DA MESMA.

Uberlandia, 17 de jultho de 2008.

L ol
\_Ox'\—-\ /(A/L? o /‘ CAanm~op —ta 1 -

" Profa. Dra. Sandra Terezinha de Farias Furtado
Coordenadora do CEP/UFU
Orientagdes ao pesquisador . :

« O syjeito da pesquisa tem a liberdade de recusar-se a participar ou de retirar seu consentimento em qualquer fase da
pesquisa, sem penalizagdo alguma e sem prejuizo ao seu cuidado (Res. CNS 196/96 - ltem IV.1.f) e deve receber uma
cbpia do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, na integra, por ele assinado (item 1v.2.d). ]

* O pesquisador deve desenvolver a pesquisa conforme delineada no protocolo aprovado e descontinuar o estudo
somente apds andlise das razdes da descontinuidade pelo CEP que 0 aprovou (Res. CNS item HI.3.z), aguardando seu
parecer, exceto quando perceber risco ou dano nfio previsto ao sujeito participante ou quando ra
superioridade de regime oferecido a um dos grupos da pesquisa (item V.3) que requeiram agio imediata.

« O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterem o curso normal do estudo
(Res. CNS ltem V.4). E papel! de o pesquisador assegurar medidas imediatas adequadas frente a evento adverso grave
ocorrido (mesmo que tenha sido em outro centro) e enviar notificacio ao CEP e & Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria - ANVISA - junto com seu posicionamento. .

» Eventuais modificagdes ou emendas ao protocolo devem ser apresentadas ao CEP de fonna clara e sucima,
identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas. Em caso de projetos do Grupo lou il
apresentados anteriormente a ANVISA, o pesquisador ou patrocinador deve envid-las também a mesma, junto com o
parecer aprobatdrio do CEP, para serem juntadas ao protocolo inicial (Res.251/97, item Wl.2.e). O prazo para entrega
de relatério é de 120 dias apés o término da execugdo prevista no cronograma do projeto
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APENDICE B - TERMO DE AUTORIZACAO DAS INSTITUICOES PARA A
REALIZACAO DA PESQUISA

Autorizo que o projeto de pesquisa “Ulcera por pressdo como reservatorio e fonte de
infecciao por bacilos Gram-negativos em pacientes internados em um hospital de nivel
terciario e em residentes de instituicoes de longa permanéncia para idosos”, sob
responsabilidade dos pesquisadores Prof. Dr. Augusto Diogo Filho, Prof. Dr. Paulo P. Gontijo
Filho, Profa. Dra. Rosineide Marques Ribas, Iolanda Alves Braga e Cely Cristiane Nery Silva
Pirett, ciente de que o objetivo do estudo € avaliar a colonizacdo de tlcera por pressdo como
reservatorio e/ou fonte de infec¢do por bacilos Gram-negativos, e o risco de evolucdo para
infeccdo de corrente sanguinea secunddria, bem como a colonizagdo da mucosa de orofaringe
por esses microrganismos em pacientes internados no Hospital de Clinicas da Universidade
Federal de Uberlandia (HC-UFU) e em residentes de ILPI, seja realizado nesta

institui¢ao:

Uberlandia, de de

Ass. Responsavel pela Instituicao

Carimbo
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APENDICE C - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE) PARA
PARTICIPANTE DA PESQUISA

Vocé é convidado a participar da pesquisa “Ulcera por pressdo como reservatério e fonte de infeccio por bacilos Gram-
negativos em pacientes internados em um hospital de nivel terciario e em residentes de Instituicoes de Longa Permanéncia para
Idosos” sob a responsabilidade dos pesquisadores Prof. Dr. Augusto Diogo Filho, Prof. Dr. Paulo Pinto Gontijo Filho, Prof. Dra Rosineide
Marques Ribas, Iolanda Alves Braga e Cely Cristiane Nery Silva Pirett. Nesta pesquisa temos como objetivo avaliar a colonizac¢io de tlcera
por pressdo como reservatorio e/ou fonte de infec¢do por bacilos Gram-negativos, e o risco de evolug@o para infec¢do de corrente sanguinea
secundéria, bem como a colonizac¢do da mucosa de orofaringe por esses microrganismos em pacientes internados no Hospital de Clinicas da
Universidade Federal de Uberldndia (HC-UFU) e em residentes de ILPI. Todos os pacientes que apresentarem tlcera estadio maior ou igual
a II e idade maior ou igual 18 anos s@o convidados a participar da pesquisa e a assinar este termo e no caso de o paciente nio estar licido ou
consciente, a permisso € solicitada a um membro da familia ou seu responsavel.

A sua participacdo consiste em ser submetido ao exame fisico da pele para avaliar a presenca de ferida, sera passado um swab
(cotonete) estéril na ulcera por pressdo e no interior da mucosa de orofaringe para avaliar a presenca de bactérias e inflamacao na ferida.

Em nenhum momento vocé serd identificado. Os resultados da pesquisa serdo publicados e ainda assim a sua identidade sera
preservada. Serd feito a leitura do termo de consentimento livre e esclarecido, ao paciente e ao responsdvel e entregue copia do termo para
ser assinado e devolvido ao pesquisador e a outra copia permanecerd com vocg.

Os pesquisadores se comprometem que:

* Fica assegurada que a pesquisa terd finalidade exclusivamente cientifica e contribuird para o conhecimento sobre a colonizag¢do/infec¢do
das tlceras por pressdo por bactérias. Para isso serdo obedecidas as normas da resolugdo 196/96 do Ministério da Saude, garantindo que a
divulgacdo das informagdes serd anonima mantendo o sigilo absoluto sobre a identidade do participante da pesquisa.

® Vocé ndo terd nenhum gasto ou ganho financeiro por participar da pesquisa.

® A pesquisa ndo apresenta nenhum risco significativo para os participantes na medida em que apenas serd realizado exame fisico da pele,
coleta de material com cotonete estéril da ferida e da boca e “imprint” (conforme citado acima).

® Os beneficios poderdo ocorrer a partir da detec¢do de tlceras por pressdo e quando j4 presentes evitar sua progressao ja que o simples ato
de realizacdo do exame fisico e comunica¢do de alteragdes constituem uma forma de prevencdo das lesdes. Além disso, a detec¢do de
bactérias patogénicas serd comunicada ao médico assistente no hospital ou ao responsavel pelas Institui¢des de Longa Permanéncia para
Idosos.

e Vocé tem a liberdade de recusar-se a participar ou de se retirar da pesquisa em qualquer momento sem penalizacio alguma e sem prejuizo
ao seu cuidado (Res. CNS 196/96 — Item IV. 1. f) e o direito de receber uma c6pia do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido por vocé
assinado (Item IV. 2. d).

e Caso vocé deseje receber resposta a qualquer divida relacionada a pesquisa serd atendido prontamente pelos pesquisadores relacionados
abaixo:

Prof. Dr. Augusto Diogo Filho Prof. Dr. Paulo P. Gontijo Filho Iolanda A. Braga
Orientador da Pesquisa Co-Orientador da Pesquisa Mestranda — Pesquisadora
Autorizacao:
Eu
RG: Endereco : Fone: concordo em participar

desta pesquisa, por livre e espontinea vontade, permitindo que as informagdes coletadas no meu prontudrio, do meu exame fisico (pele), da
coleta de material (conforme descrito acima) sejam utilizadas para o desenvolvimento da referida pesquisa. Declaro ter compreendido as
informacdes dadas pela pesquisadora, estando ciente dos objetivos, riscos e beneficios e também de que poderei retirar o meu consentimento
em qualquer fase da pesquisa. Concordo também com a publicacdo anénima dos dados que tenham relagdo com o estudo e aceito que sejam
inspecionados por pessoas autorizadas pela pesquisadora.

Uberlandia de de

Assinatura do Participante da pesquisa

Comité de Etica em Pesquisa da UFU/MG Av. Jodo Naves de Avila, n°® 2121, bloco J, Campus Santa Monica — Uberlandia -MG, CEP:
38408-100; fone: 34-32394531
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APENDICE D - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE) PARA
0OS RESPONSAVEIS PELO PARTICIPANTE DA PESQUISA

Vocé é convidado a participar da pesquisa “Ulcera por pressdo como reservatério e fonte de infeccio por bacilos Gram-
negativos em pacientes internados em um hospital de nivel terciario e em residentes de instituicdes de longa permanéncia para
idosos” sob a responsabilidade dos pesquisadores Prof. Dr. Augusto Diogo Filho, Prof. Dr. Paulo Pinto Gontijo Filho, Prof. Dra Rosineide
Marques Ribas, Iolanda Alves Braga e Cely Cristiane Nery Silva Pirett. Nesta pesquisa temos como objetivo avaliar a colonizagio de tlcera
por pressdo como reservatorio e/ou fonte de infec¢do por bacilos Gram-negativos, e o risco de evolug@o para infec¢do de corrente sanguinea
secunddria, bem como a colonizac¢do da mucosa de orofaringe por esses microrganismos em pacientes internados no Hospital de Clinicas da
Universidade Federal de Uberlandia (HC-UFU) e em residentes de ILPI. Todos os pacientes que apresentarem Uulcera estadio maior ou II a
dois e idade maior ou igual 18 anos sdo convidados a participar da pesquisa e a assinar este termo e no caso de o paciente ndo estar licido ou
consciente, a permissao € solicitada a um membro da familia ou seu responsavel.

A sua participagdo consiste em ser submetido ao exame fisico da pele para avaliar a presenca de ferida, sera passado um swab
(cotonete) estéril na ulcera por pressao e no interior da mucosa de orofaringe para avaliar a presenca de bactérias e inflamacao na ferida.

Em nenhum momento vocé serd identificado. Os resultados da pesquisa serdo publicados e ainda assim a sua identidade sera
preservada. Serd feito a leitura do termo de consentimento livre e esclarecido, ao paciente e ao responsdvel e entregue c6pia do termo para
ser assinado e devolvido ao pesquisador e a outra cOpia permanecerd com vocg.

Os pesquisadores se comprometem que:

* Fica assegurada que a pesquisa terd finalidade exclusivamente cientifica e contribuird para o conhecimento sobre a colonizag¢do/infec¢do
das tlceras por pressdo por bactérias. Para isso serdo obedecidas as normas da resolugdo 196/96 do Ministério da Saude, garantindo que a
divulgacdo das informagdes serd anonima mantendo o sigilo absoluto sobre a identidade do participante da pesquisa.

® Vocé ndo terd nenhum gasto ou ganho financeiro por participar da pesquisa.

® A pesquisa ndo apresenta nenhum risco significativo para os participantes na medida em que apenas serd realizado exame fisico da pele,
coleta de material com cotonete estéril da ferida e da boca e “imprint” (conforme citado acima).

® Os beneficios poderdo ocorrer a partir da detec¢do de tlceras por pressdo e quando j4 presentes evitar sua progressdo ja que o simples ato
de realizacdo do exame fisico e comunica¢do de alteragdes constituem uma forma de prevencdo das lesdes. Além disso, a detec¢do de
bactérias patogénicas serd comunicada ao médico assistente no hospital ou ao responsavel pelas Institui¢des de Longa Permanéncia para
Idosos.

e Vocé tem a liberdade de recusar-se a participar ou de se retirar da pesquisa em qualquer momento sem penalizacio alguma e sem prejuizo
ao seu cuidado (Res. CNS 196/96 — Item IV. 1. f) e o direito de receber uma c6pia do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido por vocé
assinado (Item IV. 2. d).

e Caso vocé deseje receber resposta a qualquer divida relacionada a pesquisa serd atendido prontamente pelos pesquisadores relacionados
abaixo:

Prof. Dr. Augusto Diogo Filho Prof. Dr. Paulo P. Gontijo Filho Iolanda A. Braga
Orientador da Pesquisa Co-Orientador da Pesquisa Mestranda — Pesquisadora
Autorizacao:
Eu
RG: Endereco : Fone: concordo em participar

desta pesquisa, por livre e espontinea vontade, permitindo que as informagdes coletadas no meu prontudrio, do meu exame fisico (pele), da
coleta de material (conforme descrito acima) sejam utilizadas para o desenvolvimento da referida pesquisa. Declaro ter compreendido as
informacdes dadas pela pesquisadora, estando ciente dos objetivos, riscos e beneficios e também de que poderei retirar o meu consentimento
em qualquer fase da pesquisa. Concordo também com a publicacdo anénima dos dados que tenham relagdo com o estudo e aceito que sejam
inspecionados por pessoas autorizadas pela pesquisadora.

Uberlandia de de

Assinatura do Responsdvel pelo Participante da pesquisa

Comité de Etica em Pesquisa da UFU/MG Av. Jodo Naves de Avila, n°® 2121, bloco J, Campus Santa Monica — Uberlandia -MG, CEP:
38408-100; fone: 34-32394531
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APENDICE E - FICHA DE AVALIACAO INDIVIDUAL

1) DADOS DEMOGRAFICOS

Ficha n%..cccooiviiiiieieeeee Prontudrio:......c.coceeveeeevccnncnennn DataAvaliagdo:......... oo oo

DN.:.......... Y [oviaae Idade:......ccoevvvennnns Sexo:F(... ) M(... ) Data internagdo........... Lo Lovveennnn

Unidade de Internagao:.........ceceeureereeeeneenenrenenenenineennenns LIEO e
2) AVALIACAO CLINICA

a) Admissao:

Diabetes ( ) HAS () DPOC ( ) Cancer ( ) Cardiopatia ( ) Outras comorbidades (especificar)..........ccccecererierererenrenneenns
¢) Cirurgia atual N () S ) QUALi.c.ooeiiiieee et ettt e eaeeae Data ....... [oeen. e
d) Infecco: NAO () SIM () QUAL? .ceeiuiiiiet ettt st st sttt e b ettt s bbbt bt et ettt sae b nrenae
Febre: Nao () Sim () hd qUANTOS QIAS7T.....c..ioiiriririiiieieteect ettt sttt sttt et ettt st b et b sre st eaes
LLOCAT A€ INTECGAOD: ...ttt ettt ettt ettt et e bt eb e e aeeht et et et e st e et e e st es e st es e et enbenben b e ebeebeehteb e e tenbenbeeaesaeent st ene et enbentn
Microrganismo isolado: Nao () Sim () data....../....... [ovvaanns QUAL . e
ANTIDIOZIAMA ... ettt ettt ettt b e bt et e e bbbt b e e b e et et ettt e e a e e he bt b e e bt e e e bbbt e bt e et ea s st e st e st e naeehe e e e neeneene
Uso de antimicrobianos: Nao( ) Sim ( ) data inicio: ....... fooid ... término:....../ ...../...... QUAIS: ..o
e) Bacteremia: Nao( ) Sim( )data....../....... [ovraanns

Infecgdo foco conhecido: NAO () Sim () QUALY..c.ooueiiiiiiieeee ettt ettt sttt et be bt sbe b neneas
Microrganismo isolado: Nao () Sim () data....../....... [oviaanns QUAL i
ANTIDIOZIAMA ... ettt ettt ettt b bt eb et e bbbt s b e bt e b e et et e ettt et e e ae bt b e e bt e e e bbbt e bt e et ea s e st e st ettt ete et e neeneene
Uso de antimicrobianos:Nao ( ) Sim ( ) data inicio: ....... [ooid ... término:....../ ...../ ......... QUAIS:...ccciieeeeiee e
3) EXAME FiSICO

a) Dispositivos invasivos: N( ) S( )

CVC( ) VM( ) SNE/G( ) Gastrostomiea/jejunostomia( ) SVD( ) DRENO( ) TQT( ) Outros: .................
b) Mobilidade Fisica

Deambula: S( )N( )

Cadeirante: S( )N ( )

Acamado: S( )N( )
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4) EXAME DA ULCERA

a) Localizacao/Estadios de desenvolvimento

REGIAO ANATOMICA ESTADIOS
Trocanter: ( ) I() II() HI(C) IV() *NC()
Area Occipital: ( ) I() II() HI() IV() NC()
Sacro: ( ) I() I() () IV() NC()
Cotovelo: ( ) I() II() HI() IV() NC()
Tornozelo: ( ) I() II() HI() IV() NC()
Escapula: ( ) I() () WI() IV() NC()
Crista Iliaca: ( ) I() II() HI() IV() NC()
Processo Espinhos: ( ) I() II() HI() IV() NC()
Calcéaneo: ( ) I() M() WI() IV() NC() NC = Glees o preso
Outros: () qual? [() () H() V() NCO) | w0 ™
b) Aspecto Geral da Ulcera
( )limpa ( )Htecido granulado ( Htecido desvitalizado
( )necrose ( )secregdo purulenta ( )secregdo sanguilolenta

( )secregdo seropurulenta (  )secrecdo serosanguinolente

¢) Deteccao de Ulcera Infectada
1° critério: Sinais Clinicos

e Abscesso( )
e Celulite ( )
e Exsudato purulento( )
2° critério: Sinais/Sintomas

®  FErida QUE NAO CUTA(  )eeevveereerteeiieeiteniteesttesite et e sttt e bt e sateete e bt e e sueesateeabaesuee e beesabeeabeeshaeebeesatesabeesabesabaesaseenseesane
®  DescOlOraCao dO tECIAO(  ).veerieriieriiieiteiite ettt ettt ettt et e et e bt e s be e bt e b et e sbeesabesabte st esabeesabeeabeesbaeenseenatens
e Tecido de granulacdo fridvel(sangra/rompe fACII)(  )..eooerieriniiniiiiieceee e e
o Aumento da dOr SEM EXPLICACAO(  ).eeerverrrreriierieeiieeitentte sttt ettt e st et e bt et e e saeesabtessbesabeesabesabeebeeenseenatens
¢ *Bridas (tecido epitelial que reveste algumas partes € OUras NAO(  ).eeverveeverieerieneereneereneenieseenieeeeseneenieens
o *Desarranjo/colapso da ferida — breakdOWn(  )..coveoieriiiiiieniiieeceeeee e

Obs: os 2 itens * ja sdo suficientes para indicar ferida infectada.
3° critério: sinais sistémicos:

o Febre N( ) S( ) ha qUANLOS AIAS......eeeiuiiiiiiiiiiiti ittt ettt ettt e sb e st st e bt e st e e st e bt e sbaeesbeesateas
o Leucocitose N( ) S( ) hd QUANLOS dIaS....cccuueiiiiiiiiinieiie ettt ettt ettt ettt ettt e sate st e beeebeesaee s
e Aumento repentino da glicemia IN( ) S ) weeoieeriieiiiiiiieeee ettt ettt sttt eee
5) EVOLUCAO

Alta hospitalar( ) Data: ........ Y- VA

Obito( ) Data: ........ oo o Causa dO ODILO:.......eiieeiiieeiiee e ettt e e e e e e e
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APENDICE F - Informativo sobre os resultados das culturas positivas de dlcera por
pressao e/ou mucosa de orofaringe para pacientes do HC-UFU

Ao médico responsdvel pelo paciente no HC-UFU:

Na dlcera por pressdo ( ) elou mucosa de orofaringe ( ) do
paciente: Prontudrio: Setor:

Leito: , foram 1solados 0s seguintes
microrganismos:

Em: / / ,apOs coleta com swab estéril.

Observacdo: O isolamento de bactérias dessas lesdes € esperado, mas ndo implica,
necessariamente, que haja infec¢do ou mesmo que uma infeccdo existente tenha a bactéria
isolada como a causa da infeccdo. Qualquer divida entrar em contato com os responsaveis

pela pesquisa conforme abaixo indicados.

Uberlandia, de de
Prof. Dr. Augusto Diogo Filho Prof. Dr. Paulo P. Gontijo Filho “Tolanda A. Braga
Orientador da Pesquisa Co-Orientador da Pesquisa Mestranda — Pesquisadora

"Telefone da pesquisadora para contato: (34) 9911-2260
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APENDICE G - Informativo sobre os resultados das culturas positivas de tlcera por

pressao e/ou mucosa de orofaringe para residentes de Instituicoes de Longa

Permanéncia para Idoso

Ao Sr (a):

Responsavel pela Instituicdo de Longa Permanéncia para Idosos:

Na  ulcera  por  pressao ( ) e/ou mucosa

residente:

nasal ( ) do

, foram

isolados os seguintes microrganismos:

Em: / / , ap0s coleta com swab estéril.

Observacdo: O isolamento de bactérias dessas lesdes € esperado, mas ndo implica,

necessariamente, que haja infec¢do ou mesmo que uma infeccdo existente tenha a bactéria

isolada como a causa da infeccdo. Qualquer divida entrar em contato com os responsaveis

pela pesquisa conforme abaixo indicados.

Uberlandia, de de
Prof. Dr. Augusto Diogo Filho Prof. Dr. Paulo P. Gontijo Filho “Tolanda A. Braga
Orientador da Pesquisa Co-Orientador da Pesquisa Mestranda — Pesquisadora

“Telefone da pesquisadora para contato: (34) 9911-2260



