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RESUMO

Introducéo: As infecgdes relacionadas a assisténcia a salde (IRAS) representam importante
cenario para o desenvolvimento e disseminacéo da resisténcia microbiana. A vigilancia do perfil
epidemioldgico das IRAS é essencial para a efetividade dos programas de controle de infec¢des.
Ha escassez de publicacdes locais atualizadas referentes ao tema, tanto em pacientes adultos,
quanto neopediatricos. Objetivo: Analisar o perfil epidemioldgico das IRAS e resisténcia
microbiana de acordo com os dados disponibilizados pela Secretaria Municipal da Saude de
Curitiba e Secretaria de Estado da Saude do Parana. Métodos: Estudo observacional,
retrospectivo que analisou dados agregados de notificacdo de IRAS e perfil microbioldgico em
trés cenarios distintos: (A) Curitiba, em periodos semestrais entre 2012-2017 em 24 hospitais
com unidade de terapia intensiva (UTI); (B) Parana em periodos trimestrais entre 2019-2020 em
47 UTIs neonatais; (C) Parand, em periodos mensais entre 2019-2020 em 118 UTIs adulto. Para
analise de tendéncia foi utilizada a regressao de Joinpoint. Para comparacdes entre grupos foram
utilizados os testes de Mann-Whitney e Kruskal Wallis. Resultados: (A) Gram-negativos foram
os agentes mais notificados em IRAS, com destaque para a baixa sensibilidade aos
carbapenémicos em A. baumanni (15,4 a 25,9%) e K. pneumoniae (51 a 54%); houve mudanca
de tendéncia da sensibilidade aos carbapenémicos de K. pneumoniae em infeccBes do trato
urinario. (B) Pacientes com peso de nascimento <1.500g apresentaram indices de infeccdo mais
elevados; as infec¢cdes de corrente sanguinea associadas a cateter central (IPCSL CVC) foram
as mais frequentes e o principal patégeno foi Staphylococci coagulase-negativo, com reduzida
sensibilidade a oxacilina (29,32%); sensibilidade de Enterobacterales as cefalosporinas de
quarta-geracdo foi 50-65% e carbapenémicos >90%; em P. aerugionosa e A. baumannii a
sensibilidade aos carbapenémicos foi >80%. (C) Pneumonia associada a ventilacdo mecénica e
IPCSL CVC foram as infeccGes mais frequentes; houve significativa mudanca de tendéncia na
densidade de incidéncia de IRAS/1000 pacientes-dia, como também de A. baumannii e K.
pneumoniae resistente aos carbapenémicos/1..000 pacientes-dia em 2020, acompanhado pelo
aumento do consumo de polimixinas em dose diaria definida /1.000 pacientes-dia, refletindo
um possivel surto no estado, que devera ser melhor investigado. Conclusdes: O perfil de IRAS
e resisténcia microbiana diverge de acordo com o cendrio estudado e levanta preocupacdes
quanto a resisténcia microbiana e possibilidade de surto que deve ser melhor investigada. A
vigilancia epidemioldgica detalhada e customizada para cada cenario é fundamental para
orientar e apoiar estratégias de prevencéo e controle de IRAS e resisténcia microbiana.

Palavras-chave: Infec¢fes Relacionadas a Assisténcia a Saude. Resisténcia Microbiana.
Vigilancia Epidemiolégica. Carbapenémicos. Bacilos Gram-negativos.



ABSTRACT

Introduction: Healthcare-associated infections (HAISs) are of great concern for the development
and dissemination of microbial resistance. Surveillance of the epidemiologic profile of HAIs is
essential for effective infection control programs. There is a lack of updated local publications
on the subject, both in adult and pediatric patients. Objective: To analyze the epidemiological
profile of HAIs and microbial resistance according to data provided by the Curitiba Municipal
Health Department and Parana State Health Department. Methods: This was an observational,
retrospective and aggregated study that analyzed data on the reporting of HAIs and
microbiological profile in three different settings: (A) Curitiba, in semiannual periods between
2012-2017, in 24 hospitals with intensive care unit (ICU); (B) Parand, in quarterly periods
between 2019-2020, in 47 neonatal ICUs; (C) Parana, in monthly periods between 2019-2020,
in 118 adult ICUs. Joinpoint regression was used for trend analysis. Mann-Whitney and Kruskal
Wallis tests were used for comparisons between groups. Results: (A) Gram-negative agents were
the most commonly reported agents in HAIs, with emphasis on low sensitivity to carbapenems
in A. baumanni (15.4 to 25.9%) and K. pneumoniae (51 to 54%); there was a trend change in
carbapenem sensitivity of K. pneumoniae in urinary tract infections. (B) Patients with birth
weight <1500g had higher infection rates; bloodstream infections central line-associated (CLA
BSI) were the most frequent with coagulase-negative Staphylococci as the main pathogen, with
reduced sensitivity to oxacillin (29.32%); sensitivity of Enterobacterales to fourth generation
cephalosporins was 50-65% and carbapenems >90%; in P. aerugionosa and A. baumannii
sensitivity to carbapenems was >80%. (C) Ventilator-associated pneumonia and CLA BSI were
the most frequent infections; there was a significant trend change in the incidence density of
HAIs/1000 patient-days, as well as in carbapenem-resistant A. baumannii and K.
pneumoniae/1000 patient-days in 2020, accompanied by increased consumption of polymyxins
in defined daily dose/1000 patient-days, reflecting a possible outbreak situation, which should
be further investigated. Conclusions: The profile of HAIs and microbial resistance in the state
differs according to the scenario studied and raises concerns about microbial resistance and the
possibility of an outbreak that should be better investigated. Detailed and customized
epidemiological surveillance for each setting is critical to guide and support strategies to prevent
and control IRAS and microbial resistance.

Keywords: Healthcare-associated Infections. Microbial Resistance. Epidemiologic
Surveillance. Carbapenems. Gram-negative bacilli.



RESUMO POPULAR

Nosso estudo analisou a epidemiologia das infeccdes hospitalares e resisténcia microbiana aos
principais antibidticos utilizados para tratamento destas infec¢Ges, de acordo com dados da
Secretaria Municipal de Saude de Curitiba e Secretaria do Estado da Saude do Parana. Em
Curitiba observamos que bactérias Gram-negativas foram as mais frequentemente notificadas
em 24 hospitais com unidade de terapia intensiva (UTI) com baixa sensibilidade a
carbapenémicos em A.baumannii (19,3%) e K. pneumoniae (53,9%), fato preocupante em
relacdo as opgdes disponiveis para tratamento. A analise das infecgdes notificadas em 47 UTIs
neonatais do Parana, mostrou que recém-nascidos com menos de 1.500g de peso ao hascimento
apresentaram maiores indices de infeccdo, sendo que infec¢des sanguineas associadas a cateter
venoso central por Staphylococci coagulase-negativo com baixa sensibilidade a oxacilina
(29,32%) foram as mais frequentes. K. pneumoniae foi o segundo agente mais frequente com
boa sensibilidade a carbapenémicos (92,8%), sequido de Candida spp. Por fim, analisamos os
dados de 118 UT]Is adulto no Parana e identificamos importante mudanga de tendéncia em 2020,
apos a pandemia de COVID-19. Houve aumento significativo de infeccBes causadas por A.
baumannii e K. pneumoniae resistentes aos carbapenémicos acompanhado do aumento no
consumo de polimixinas, o que alerta sobre possibilidade de resisténcia futura a este
antimicrobiano. Concluimos que as caracteristicas das infeccBes e resisténcia bacteriana sdo
distinatas entre pacientes adultos e neonatais e que a vigilancia constante destas ocorréncias
pelos hospitais e 6rgdos governamentais sdo fundamentais para detectar mudangas em tempo
oportuno providéncias assertivas dirigidas ao controle e prevencdo destes eventos.
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1. INTRODUCAO

A resisténcia microbiana € um problema de ordem global e uma ameaca a
sustentabilidade e efetividade da medicina moderna quanto a resposta da salde publica ao
impacto das infec¢des causadas por microrganismos resistentes pela indisponibilidade de drogas

efetivas.!

As infecgdes relacionadas a assisténcia a salude (IRAS) sdo aquelas adquiridas pelos
pacientes enquanto estdo recebendo cuidados de salde e, quando combinadas ao uso
inapropriado de antimicrobianos para seu tratamento, >® representam um dos principais cenarios

para o desenvolvimento e disseminago da resisténcia microbiana.*

As IRAS tendem a aumentar tempo de permanéncia, morbidade e mortalidade, tanto em
adultos, quanto em criangas.>® E, quando causadas por microrganismos multirresistentes, o
efeito pode ser ainda maior.” Como se ndo bastasse, as IRAS ainda apresentam impactos

econdmicos que devem ser adequadamente estimados.®

A vigilancia epidemioldgica das IRAS é um componente central para 0s programas de
controle de infeccBes, além de ser fator critico para a implementacdo de estratégias de
prevencdo. Porém, com bases em suas caracteristicas, acaba sendo um procedimento complexo,
pois requer uso de critérios padronizados, disponibilidade de testes diagnosticos laboratoriais

acurados e experiéncia na conducio e interpretacdo de resultados.*®

Sistemas de vigilancia para IRAS existem em muitos paises de alta renda, mas séo

escassos em paises de média-baixa renda.*
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No Brasil, a ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria) coordena o Sistema
Nacional de Vigilancia Epidemioldgica das IRAS e Resisténcia Microbiana, onde a notificacdo
de dados é feita por meio de formulérios eletrénicos do FormSus (um servico do Datasus do
Ministério da Salde para criagao de formulérios), com exce¢do dos estados de S&o Paulo, Parana

e Amazonas, que possuem sistemas proprios para a coleta de dados.

No Parana, a vigilancia das IRAS e resisténcia microbiana é feita através do Sistema
Online de Notificacdo de Infeccdo Hospitalar (SONIH). Este sistema foi criado pela Secretaria
de Estado da Saude do Parana em 2009 e consiste em uma plataforma WEB (World Wide Web)
para notificacdo das IRAS e informacdes relacionadas a estatistica hospitalar. Este sistema foi
atualizado em 2017 e 2019 para a inclusdo de agentes etiologicos em IRAS com perfil de
sensibilidade e consumo de antimicrobianos respectivamente.!! Todos os estabelecimentos de

salide no estado que possuem internagdo tem obrigatoriedade de notificacdo neste sistema.?

Em Curitiba, capital do Parana, a Secretaria Municipal da Satde de Curitiba implantou
em 2010 um programa de vigilancia de multirresistentes em IRAS através do Grupo de Trabalho
em IRAS. Este programa municipal solicitava aos hospitais com UTI as notificagdes mensais
em planilhas com os dados sobre agentes etioldgicos nas principais topografias de IRAS, com
seus respectivos perfis de sensibilidade. Essa solicitacdo foi valida até o ano de 2018, quando
entdo todos os estabelecimentos passaram a notificar esta informacao diretamente no sistema do

estado (SONIH).B

Entendendo que estes programas de vigilancia epidemiolégica em IRAS devem
proporcionar dados globais suficientes para desencadear acOes individualizadas em cada

realidade’*, mesmo com programas nacionais e regionais implantados, ainda ha escassez de
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publicacdes locais atualizadas e detalhadas referentes ao tema, ndo s6 para pacientes adultos

hospitalizados, como também para a populacdo neopediétrica.

Sendo assim, a justificativa para a realizacdo desta pesquisa foi a necessidade de se
produzir uma analise local atualizada e detalhada sobre o tema IRAS e resisténcia microbiana,
tanto para pacientes adultos, quanto pediatricos, preenchendo assim essa lacuna do
conhecimento no estado do Parané e auxiliando tanto as institui¢fes de saude, quanto érgdos de
salide governamentais no direcionamento para implantacdo de acGes de prevencdo e controle

destes eventos adversos tdo importantes que afetam pacientes hospitalizados.
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 IRAS E RESISTENCIA MICROBIANA

A infec¢do relacionada a assisténcia a satde pode ser definida como qualquer infeccéo
que apresente alguma relagdo com os procedimentos ou cuidados aplicados para o atendimento

de sadde.r®

As IRAS tém destacada importancia em salde publica, pois aumentam a morbidade e a
mortalidade daqueles individuos que a desenvolvem. Esse impacto € maior nos paises de baixa-
média renda com desproporc¢do entre a complexidade de pacientes hospitalizados e a limitacao

de recursos em satide, tanto humanos quanto materiais.'®’

O risco de um paciente desenvolver IRAS é maior quando a internagcdo é em unidade de
terapia intensiva, com aproximadamente 30% dos pacientes acometidos pelo menos de um

episddio de IRAS.*

A letalidade associada a IRAS pode chegar a 15% ou mais, dependendo sitio de infeccéo,
condicGes de base do paciente, além dos recursos disponiveis, tanto humanos quanto materiais,

para seu adequado reconhecimento e manejo precoces.'81°

Pacientes que estejam internados tanto em unidade de terapia intensiva (UTI) adulto ou
neonatal®®?! e que necessitem utilizar algum dispositivo invasivo (cateter venoso central,
ventilacdo mecénica ou sondagem vesical) tem maior risco de desenvolver IRAS, como por
exemplo infecgdo priméria de corrente sanguinea confirmada laboratorialmente e associada ao
cateter venoso central (IPCSL-CVC), pneumonia associada a ventilagdo mecénica (PAV) e

infeccdo do trato urinario associada a sonda vesical de demora (ITU-SV).1922
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Os principais agentes etioldgicos das IRAS variam de acordo com a topografia da
infeccdo além de serem influenciados também pela epidemiologia local, especialmente quanto

ao perfil de sensibilidade aos antimicrobianos.?!

Em um estudo que revisou publicacdes entre 1995 e 2008 de paises de baixa-media renda
identificou que bacilos Gram-negativos apresentaram a maior frequéncia entre pacientes de alto
risco para IRAS (internados em UTI, queimados e transplantados). Em PAV o0s patdgenos mais
frequentes foram Pseudomonas spp. (29%; 144/459), Acinetobacter spp. (24%, 110/459), e
Enterobacterales (20%; 92/459). Ja em infec¢des de corrente sanguinea especificamente o maior
destaque foi para Gram-positivos como Staphylococcus aureus (19%;154/825) e Staphylococci

coagulase negativo (17%; 141/825).17

Dados de um estudo brasileiro denominado Brazilian SCOPE (Surveillance and Control
of Pathogens of Epidemiological Importance) realizado entre os anos de 2007 e 2010 mostrou
que 58,5% de 2.563 casos de infeccBes de corrente sanguinea foram causadas por bactérias
Gram-negativas e que isolados de A. baumannii e P. aeruginosa foram resistentes aos

carbapenémicos em 55,9 e 36,8% dos casos.*®

Pacientes admitidos em UTI neonatal apresentam risco significativo de desenvolver
IRAS, especialmente quando necessitam usar dispositivos invasivos como cateter venoso
central.?® As IPCSL-CVC sdo as infeccbes mais frequentes nestes pacientes e os agentes
etioldgicos mais frequentes isolados em hemoculturas sdo os Staphylococci coagulase-

negativos (SCN).2324

Sistemas de vigilancia de IRAS e resisténcia microbiana em paises de baixa-média renda
sdo limitados, especialmente no cenario das infeccGes neonatais quanto aos principais patdgenos

e perfis de sensibilidade.!” Dados do International Nosocomial Infection Control Consortium
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em infeccbes associadas a dispositivos invasivos, entre janeiro 2012 e dezembro 2017,
apresentaram resultados de 70 UTIs neonatais, 22 delas na Ameérica Latina, mas nenhuma UTI

neonatal do Brasil participou.?®

O conhecimento sobre os principais agentes etioldgicos das IRAS e seu perfil de
resisténcia aos antimicrobianos propicia a melhor escolha terapéutica empirica e posterior
adequacdo apds resultado definitivo das culturas®, com esperado impacto no desfecho do

paciente, especialmente na presenca ou suspeita de sepse.?’

A sepse € uma resposta desregulada do hospedeiro a uma infeccdo e, a falta de seu
reconhecimento e tratamento apropriado com antimicrobianos e outras medidas de suporte em

tempo curto podem trazer incremento na mortalidade.?®

No entanto, se por um lado o reconhecimento precoce e inicio adequado de uma terapia
antimicrobiana empirica podem melhorar as chances de sobrevida de um paciente com infeccéo,
por outro, o uso indiscriminado dos antimicrobianos pode sobremaneira aumentar a pressao de

selecdo para o surgimento de cepas de bactérias resistentes a estes medicamentos. 2

Alguns exemplos de uso inapropriado sdo principalmente a prescricdo com maior
espectro de acdo além daquele que é necessario, bem como o prolongamento do tratamento por
tempo superior ao recomendado. Como consequéncia, 0 surgimento de resisténcia bacteriana
contribui ainda mais para aumento da morbimortalidade e custos, seja por falha na escolha
empirica para uma cepa ja resistente ou pela falta de op¢Ges adequadas para o tratamento da

infeccdo.*°

As IRAS causadas por bactérias multirresistentes sdo associadas a maior letalidade e

aumento da permanéncia hospitalar além dos custos®!. T4o importante é o impacto da resisténcia
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microbiana na saude publica que a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) publicou em 2015

um plano global para combate a esta ameaca.’

Este plano abordou ndo so6 o aspecto relacionado as medidas cabiveis as instituicdes de
salde, como também para qualquer esfera em que ocorra a prescri¢do de antimicrobianos para
satide animal ou humana, em um conceito de “Saiade Unica” . Nesta abordagem, o conceito
principal estd pautado em agdes coordenadas em diversos setores da saude humana, animal,
agricultura e meio ambiente, além de fatores econdmicos para garantir conhecimento e recursos
no combate & resisténcia microbiana. Entre os objetivos deste plano estdo ampliar o
conhecimento desta ameaca, fortalecer a vigilancia da resisténcia antimicrobiana, incentivar
acOes para reduzir as infecgdes, otimizar o uso de agentes antimicrobianos e apoiar 0

desenvolvimento de novas drogas e ferramentas diagndsticas.

Sabe-se que a pressdo seletiva exercida pela utilizagdo dos antimicrobianos,
especialmente a prescricdo de forma indiscriminada, é o fator de maior impacto para a selecdo
de resisténcia microbiana.®23® Ainda, nas ultimas duas décadas o investimento da industria na
pesquisa e producdo de novas moléculas antibacterianas tem sido cada vez menor dada a rapidez
com que a resisténcia microbiana pode vir a se desenvolver, comprometendo a sustentabilidade

do desenvolvimento de novas opgdes.3

Com a intengéo de entender de forma mais objetiva a ameaca da resisténcia microbiana
sob a perspectiva econdmica, o Primeiro-Ministro da Salde na Inglaterra David Cameron
solicitou em 2014 uma revisdao independente ao macro economista Jim O’Neill sobre esta
tematica, bem como a proposicio de solugdes e recomendagdes.®® De acordo com o material
gerado dois anos apos esta solicitagdo, considerando o cenério daquele momento, a previsao era

gue se nada fosse feito, estimava-se que no ano de 2050, o nimero de mortes decorridas da
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resisténcia microbiana deveria chegar proximo de 10 milhGes de vidas, a um custo de 100

trilndes de ddlares, superando inclusive a mortalidade por cancer. %

Diante desta perspectiva, que ja apontava para um substancial impacto da resisténcia
microbiana, ainda se sobrepds a pandemia de COVID-19. Esta doenca infecciosa transmissivel
causada por um virus respiratorio chamado SARS-CoV-2, teve o primeiro caso oficialmente
identificado em dezembro de 2019 na China®’ e desde entdo tem gerado efeitos de propor¢des
globais no niimero de pacientes internados por periodos prolongados® e com necessidade de
uso de ventilagdo mecanica. Este fato aliado a vulnerabilidade dos hospitais na gestdo de
recursos em situagbes de crise, tem incrementado o risco de IRAS causadas por bactérias

multirresistentes especialmente pneumonia associada a ventilagido mecanica.*®

No Brasil, o primeiro caso de COVID-19 foi documentado em 26 de fevereiro de 2020
na cidade de Sao Paulo- SP e a transmissdo comunitaria foi decretada pelo Ministério da Saude

em 20 de marco de 2020 (https://www.gov.br/pt-br/noticias/saude-e-vigilancia-

sanitaria/2020/02/brasil-confirma-primeiro-caso-do-novo-coronavirus ).

Paises de baixa-média renda apresentam taxas mais altas de resisténcia microbiana.*
Com a pandemia de COVID-19 e a consequente sobrecarga dos sistemas de saude aliado a
precariedade de programas de controle de infeccéo e gerenciamento de uso de antimicrobianos,

esse impacto tende a ser ainda maior.*!

O impacto da COVID-19 sobre a resisténcia microbiana ja tem sido discutido em
literatura internacional. A pandemia das infec¢Bes causadas pelo SARS-CoV-2 foi sobreposta a
pandemia dos microrganismos multirresistentes.*? E para o manejo clinico de pacientes com

esta infeccdo, houve uma aumento desproporcional na prescricdo de antimicrobianos,


https://www.gov.br/pt-br/noticias/saude-e-vigilancia-sanitaria/2020/02/brasil-confirma-primeiro-caso-do-novo-coronavirus
https://www.gov.br/pt-br/noticias/saude-e-vigilancia-sanitaria/2020/02/brasil-confirma-primeiro-caso-do-novo-coronavirus
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principalmente para pacientes internados, mesmo sem infeccdo bacteriana claramente
diagnosticada.*® Ainda, de acordo com uma publicagio recente, 56,8% dos pacientes internados

por COVID-19 em UTI podem desenvolver uma infeccdo bacteriana hospitalar.®

Por todas essas consideracdes, a combinacdo de SARS-CoV-2, coinfec¢des bacterianas
e resisténcia microbiana tem sido rotulada de “o trio mortal da COVID-19".#? E, realmente,
todas essas consideracdes elevam o grau de preocupacdo com o tema e a necessidade de uma
vigilancia ainda melhor, com estratégias claras, definidas e factiveis de implantacdo para

mitigacdo, prevencao e controle destes eventos.

2.2 PROGRAMAS DE VIGILANCIA E MONITORAMENTO

Desde 2004, a Sociedade Americana de Doencas Infecciosas (IDSA-Infection Diseases
Society of America) vem alertando o problema da resisténcia microbiana e a necessidade do
desenvolvimento de novas drogas para tratar as infec¢bes causadas por microrganismos
multirresistentes.** Alguns destes patdgenos que tem causado infeccdes em hospitais e escapado
da acdo dos antibidticos, foram nominados através do acrénimo “ESKAPE” referindo-se a
Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter
baumannii, Pseudomonas aeruginosa e Enterobacter spp.*® e tem sido apontados pela
comunidade cientifica em relacdo a necessidade urgente do desenvolvimento de novas

estratégias terapéuticas.*®

Em 2015 a OMS divulgou um plano de ac&o global para enfrentar a crise da resisténcia
microbiana! e em 2018 foi publicou uma lista elencando os patdgenos multirresistentes

prioritarios para desenvolvimento de novas drogas que incluiu em primeira ordem os bacilos
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Gram-negativos nao fermentadores da glicose (Acinetobacter baumannii complex,
Pseudomomas aeruginosa) e bacilos Gram-negativos fermentadores da glicose (Klebsiella
pneumoniae, Escherichia coli, Enterobacter spp. e outros microrganismos da ordem

Enterobacterales) resistentes aos carbapenémicos.*

A implantacdo de programas nacionais, regionais e locais de vigilancia epidemiolégica
de IRAS e monitoramento do consumo de antimicrobianos sdao fundamentais para suportar as
acbes de prevencdo de infeccBes e disseminacdo de bactérias multirresistentes em

estabelecimentos de satde.*”°

Existem vérios sistemas de vigilancia de IRAS em vaérias regides ou paises que sdo
mecanismos que coletam, transferem e analisam dados.®® As principais caracteristicas de
sistemas existentes ao redor do mundo incluem maédulos que permitem a customizacéo de dados
de vigilancia tanto para infec¢des especificas quanto para microorganismos e seus mecanismos

de resisténcia.>?

No de Brasil, conforme a Lei n® 9.431 de 06 de janeiro de 1997, existe a obrigatoriedade
da manutencédo de programa de controle de infecgdes hospitalares pelos hospitais do pais, tanto
na instancia nacional, quanto Estadual/Distrital ou Municipal. O objetivo destes programas é de
monitoramento da incidéncia de IRAS e 0 acompanhamento do cumprimento das boas préaticas
para a prevencdo de infeccbes. Como consequéncia, 0 que se espera € a reducdo da
morbimortalidade associada, além do impacto esperado na redugdo do consumo de

antimicrobianos e selecdo de cepas resistentes.

Nacionalmente, a ANVISA implementou o Sistema Nacional de Vigilancia
Epidemioldgica das IRAS e Resisténcia Microbiana, onde a notificacdo de dados é feita por

meio de formulérios eletrénicos do FormSus para infecgdes associadas a dispositivos invasivos
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e sitio cirdrgico (um servico do Datasus do Ministério da Saude para criacdo de formulérios),
com excecdo dos estados de Sdo Paulo, Parana e Amazonas, que possuem sistemas proprios
para a coleta de dados.? Embora seja uma metodologia Gtil para avancar no campo da vigilancia
epidemiologica das IRAS e multirresistentes, os desafios ainda continuam em relacdo a analise
unificada dos dados, didlogo com outros sistemas e 0s varios niveis das esferas governamentais,
além de estratégias de melhoria de infraestrutura, processos de trabalho e treinamento dos times

de vigilancia epidemioldgica.>

Em 2017, o Brasil aderiu ao Sistema Global de Vigilancia de Resisténcia Microbiana
(GLASS - Global Antimicrobial Resistance Surveillance System) coordenado pela OMS. Em
2018, de acordo com o plano de acdo nacional de prevencdo e controle de resisténcia aos
antimicrobianos®?, o Brasil, através do Ministério da Salde, iniciou seu proprio programa de
vigilancia denominado BR-GLASS, com objetivo de entender o impacto da resisténcia no pais.
Esse programa inclui dados da rotina completa de laboratérios que atendem hospitais e 0s
detalhes sobre a experiéncia desta implementacdo, a qual iniciou com trés hospitais no estado

do Parand, foram recentemente publicados.>*

No estado do Parana, conforme Resolugdo SESA n° 188/2017,'? os estabelecimentos de
salde devem obrigatoriamente notificar seus indicadores epidemiolégicos de IRAS, utilizando

o Sistema Online de Notificacdo de InfeccBes Hospitalares (SONIH).

Este sistema foi primeiramente lancado em 2009 e sequencialmente passou por
atualizagdes. Uma delas foi divulgada em maio de 2017, juntamente com o plano estadual de
prevencdo e controle das IRAS,> e permitiu a inclusio de dados relacionados ao perfil de
resisténcia dos microrganismos causadores de IRAS. Outra atualiza¢do, disponibilizada no més

de margo de 2018 incluiu um campo especifico para o registro do consumo de antimicrobianos
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nos estabelecimentos de salide.”® Esta informacgio é de consideravel valor para a anélise

estratégica de acOes direcionadas a prevenir a ocorréncia da multirresisténcia bacteriana.

Em Curitiba, capital do Parand, a Secretaria Municipal da Satde de Curitiba implantou
em 2010 um programa de vigilancia de multirresistentes em IRAS através do Grupo de Trabalho
em IRAS. Este programa municipal solicitava aos hospitais com UTI as notificacdes mensais
em planilhas com os dados gerais sobre agentes etioldgicos nas principais topografias de IRAS
em pacientes internados ou ndo em UTI, com seus respectivos perfis de sensibilidade, que
propiciou a primeira publicacdo sobre a epidemiologia local em 2012.°" Essa forma de
notificacdo foi valida até o ano de 2018, quando entdo todos os estabelecimentos passaram a
notificar as informacdes sobre agentes etioldgicos de IRAS diretamente no sistema do estado

(SONIH).

Quanto ao monitoramento nacional do consumo de antimicrobianos, em dezembro de
2017 a ANVISA publicou uma diretriz para guiar os profissionais de saude na elaboracdo de
um programa de gerenciamento de uso de antimicrobianos em instituicdes de sadde.*®
Sequencialmente, no ano de 2018 essa informacdo passou a ser solicitada nos formularios de

notificacdo no pais.

O indicador adotado para monitoramento do consumo de antimicrobianos no pais
chama-se DDD, que significa “Defined Daily Dose” ou Dose Diaria Definida, que nada mais ¢
do que uma dose média didria de manutencdo do antimicrobiano, expressa em gramas,
habitualmente usada por um adulto de 70 Kg, definido pela OMS, para a principal indicagédo
terapéutica daquele medicamento (disponivel em Collaborating Centre of Drug Statistics

Methodology index da OMS (https://www.whocc.no/atc_ddd_index/). Através desta medida é



https://www.whocc.no/atc_ddd_index/
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possivel quantificar de forma padronizada o consumo de antimicrobiano utilizado em um

determinado periodo.

As informagdes provenientes da vigilancia epidemioldgica sao muito importantes para
suportar a definicdo de estratégias de monitoramento e controle.®® Entendendo que estes
programas de vigilancia epidemiol6gica em IRAS devem proporcionar dados globais suficientes
para desencadear agGes individualizadas em cada realidade'*, mesmo com programas nacionais
e regionais implantados, ainda hé escassez de publicagdes locais atualizadas referentes ao tema,
ndo sO para pacientes adultos hospitalizados, como também para a populacdo neopediatrica, o

que portanto justificou a realizacdo desta pesquisa.

3. OBJETIVO GERAL

Analisar o perfil epidemiolégico das infeccbes relacionadas a assisténcia a saude,
resisténcia microbiana e consumo de antimicrobianos no estado do Parana, no periodo
compreendido entre 2012 e 2020, de acordo com os dados disponibilizados pela Secretaria

Municipal de Saide de Curitiba e Secretaria do Estado da Saude do Parana.

4. OBJETIVOS ESPECIFICOS

No Municipio de Curitiba

- Analisar o perfil das infec¢des relacionadas a assisténcia a saude em hospitais com
UTI, incluindo infeccBes identificadas em pacientes internados em UTI ou

enfermaria, entre janeiro de 2012 a dezembro de 2017.
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- Analisar o perfil de sensibilidade de bactérias Gram-negativas aos carbapenémicos
notificadas em IRAS em pacientes internados ou n&o em UT]I, entre janeiro de 2012
a dezembro de 2017, ap6s implantacdo de um programa de vigilancia de

multirresistentes.

No Estado do Parana

Terapia Intensiva Neonatal

- Analisar o perfil das infeccbes relacionadas a assisténcia a salde em pacientes
internados em UTI neonatal entre janeiro de 2019 e junho de 2020.

- Analisar o perfil de sensibilidade de agentes etioldgicos mais frequentes em
infecges primarias de corrente sanguinea em UTI neonatal entre janeiro de 2019 e

junho de 2020.

Terapia Intensiva Adulto

- Analisar o perfil das infeccGes relacionadas a assisténcia a salde em pacientes
internados em UTI adulto, entre janeiro de 2019 e dezembro de 2020

- Analisar a tendéncia da ocorréncia de bactérias Gram-negativas resistentes aos
carbapenémicos em UT]I adulto, entre janeiro de 2019 e dezembro de 2020.

- Analisar a tendéncia do consumo de antimicrobianos em UTI adulto, entre janeiro
de 2019 e dezembro de 2020.

- Mapear a densidade de incidéncia de A. baumannii e K. pneumoniae resistente aos
carbanenémicos por 1.000 pacientes-dia em UTI adulto entre as regionais de satde

do estado, no periodo de janeiro de 2019 a dezembro de 2020.
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5. METODOS

5.1 DESENHO DO ESTUDO

Este é um estudo retrospectivo e observacional que analisou dados agregados de IRAS,
perfil microbiol6gico e consumo de antimicrobianos disponibilizados pela Secretaria Municipal
da Saude de Curitiba e Secretaria de Estado da Saude do Parana.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Pontificia Universidade

Catolica do Parana (87394318.0.0000.0020).

5.2 CENARIO, PARTICIPANTES E PERIODO DO ESTUDO

O estado do Parana esta localizado no sul do Brasil e apresenta area territorial de
199.298,982 km?. De acordo com o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE-

https://cidades.ibge.qgov.br/brasil/pr/curitiba/panorama), a populacdo estimada no estado em

2021 é de 11.597.484 pessoas com densidade demografica de 52,40 habitantes/ km?.
Ja o municipio de Curitiba, que é a capital do estado, apresenta area territorial de
434,892 Km?, populacdo estimada de 1.963.726 pessoas (2021) , com densidade demogréafica

de 4.027,04 habitantes/km? e produto interno bruto per capita de R$ 45.458,29 (2018).


https://cidades.ibge.gov.br/brasil/pr/curitiba/panorama
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Os participantes do estudo incluiram os hospitais que notificam dados relacionados as
infecgBes hospitalares para a Secretaria Municipal da Saude de Curitiba e Secretaria de Estado
da Saude do Parana de acordo com a legislacao vigente.

Considerando os objetivos especificos deste estudo, os estabelecimentos de saude
foram agrupados de forma a permitir as analises propostas, conforme apresentado a seguir:

- Para a identificagdo do perfil microbiol6gico das IRAS em Curitiba, foram analisados
os dados notificados de 24 hospitais com UT]I, no intervalo compreendido entre janeiro
de 2012 e dezembro de 2017, dividido em periodos semestrais. Hospitais com perfil de
atendimento exclusivo maternidade foram excluidos da anélise.

- Para o conhecimento do perfil das IRAS em terapia intensiva neonatal no estado foram
analisados dados notificados de 47 UTIs neonatais, no intervalo de tempo compreendido
entre janeiro de 2019 e junho de 2020 estratificado em periodos trimestrais.

- Para a andlise do perfil de IRAS e consumo de antimicrobianos em terapia intensiva
adulto no estado, foram analisados os dados notificados de 118 UTIs adulto, no periodo

compreendido entre janeiro de 2019 e dezembro de 2020 dividido em periodos mensais.

5.3 VARIAVEIS E FONTES DE DADOS

Os dados utilizados para este estudo foram disponibilizados pela Secretaria Municipal
da Saude de Curitiba e Secretaria de Estado da Saude do Parand, os quais s@o provenientes da
notificagdo agrupada de IRAS realizada pelas Comissdes de Controle de Infeccdo Hospitalar de
cada estabelecimento, como parte do programa de vigilancia e monitoramento de IRAS do

estado e municipio.
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Quanto & forma de notificagdo, no municipio os dados foram enviados por cada
estabelecimento através de planilhas mensais. Ja para o estado, as notificagdes sdo realizadas
diretamente no Sistema Online de Notificagdo de Infecgdo Hospitalar (SONIH) na plataforma

web https://www.sonih.saude.pr.gov.br

Todas as instituicdes sdo orientadas a utilizar critérios diagnosticos de IRAS de acordo
com a orientacio da ANVISAY® para as diferentes topografias de infeccdo (pneumonia
associada ou ndo a ventilagdo mecanica, infeccdo de corrente sanguinea associada ou nédo a
cateter central e infeccdo de trato urinario associado ou ndo a sonda vesical de demora).

Em UTI neonatal as infeccdes sdo notificadas no SONIH de forma agrupada por
categoria de peso ao nascimento (A=< 750g; B = 750-999¢; C = 1.000-1.499¢; D = 1.500-2.499
g; E > 2.5000).%° Especificamente para os pacientes neonatais, além das infecc@es primarias de
corrente sanguinea associadas ou ndo a cateter central, também sdo solicitados os dados
agrupados de sepse clinica (episddios de infecgdo definidos clinicamente, sem foco identificado
e sem identificac@o de agente etiol6gico).

Para os laboratérios que apoiam os hospitais quando a identificacdo microbioldgica
dos agentes etioldgicos de IRAS, em relacdo ao método utilizado, tanto os meios convencionais
(Kirby-Bauer) quanto automatizados séo aceitos. Sobre os pontos de corte para determinacao
de sensibilidade aos antimicrobianos, tanto parametros do CLSI (Clinical and Laboratory

Starndards Institute - https://clsi.org/ ) quanto EUCAST (European Committee on

Antimicrobial Susceptibility Testing - https://eucast.org/ ) e BrCAST (Brazilian Committee on

Antimicrobial Susceptibility Testing- http://brcast.org.br/ ) sdo considerados.

Os microrganismos que devem ser notificados a depender da topografia de infeccéo
incluem Gram-negativos ndo-fermentadores (Pseudomonas aeruginosa , Acinetobacter

baumannii, Burkholderia cepacia, Stenotrophomonas maltophilia), além de Gram-negativos


https://www.sonih.saude.pr.gov.br/
https://clsi.org/
https://eucast.org/
http://brcast.org.br/
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fermentadores (Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter spp., Serratia spp.,
Citrobacter spp., Proteus spp. , Morganella morgani e outros microrganismos da ordem
Enterobacterales), Gram-positivos (Staphylococcus aureus, Staphylococci coagulase-negativo,
Enterococcus faecium, Enterococcus faecalis) e fungos (Candida albicans, C. glabrata, C.
parapsilosis, C. tropicalis, outra Candida ndo-albicans e Candida spp. sem identificacdo de
espécie).

Quanto ao perfil de sensibilidade destes microrganismos aos antimicrobianos, sdo
solicitados os seguintes dados: a) cefalosporinas de quarta geragdo e carbapenémicos para
bacilos Gram-negativos; b) oxacilina e vancomicina para S. aureus e Stapylococci coagulase-
negativo; c) ampicilina e vancomicina para Enterococcus spp. Para Candida spp. ndo é
solicitado perfil de sensibilidade a antifungicos.

Em relacdo ao consumo de antimicrobianos, os hospitais sdo solicitados a informar
namero de frascos por antibidtico consumidos em UTI adulto. A conversdo em gramas é feita
pelo préprio sistema de notificacdo (SONIH). Os antibioticos que foram incluidos nesta anélise
sdo polimixina B, colistina (ou polimixina E), meropenem, piperacilina/tazobactam,
ampicilina/sulbactam  parenteral, cefepime, ceftriaxona, ciprofloxacino parenteral,
levofloxacino parenteral e moxifloxacino parenteral.

Para viabilizar o célculo de taxas, foram utilizadas informacGes da estatistica
hospitalar como nimero de novas admissdes, pacientes-dia, ventilagdo mecanica-dia, cateter
venoso central-dia, sonda vesical-dia.

Quanto a caracteristicas das instituices, dados referentes ao perfil de atendimento,

esfera administrativa e de ensino foram incluidos.
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A validagdo dos dados enviados pelos hospitais é realizada pelos profissionais

responsaveis pelo acompanhamento destas informacGes nas secretarias de saide do municipio

e estado.

5.4

ANALISE ESTATISTICA

Para o célculo dos indicadores foram utilizadas as defini¢des apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1 — Defini¢des e célculo de indicadores utilizados para as analises

Indicador

Calculo

Adesdo a notificagdo SONIH

Taxa global de IRAS

Densidade de incidéncia de IRAS/1.000
pacientes-dia

Densidade de incidéncia de IRAS
associada a dispositivo invasivo /1.000

dispositivos-dia
Taxa de utilizacdo de dispositivo invasivo

Percentual de sensibilidade de um
microrganismo a determinado
antimicrobiano

Densidade de incidéncia de um
microrganismo especifico com perfil de

sensibilidade

Dose Diéria Definida/1.000 pacientes-dia

Namero de meses notificados por hospital/ nimero de meses previsto x 100
no periodo analisado
Namero de IRAS/nimero de admissdes no periodo x 100 no periodo

analisado

Numero de IRAS/nimero de pacientes-dia x 1.000 no periodo analisado

NUmero de IRAS associada a dispositivo invasivo / dispositivo invasivo-
dia x 1.000 ( VM, CVC SVD) no periodo analisado

Numero de dispositivo invasivo-dia/nimero de pacientes-dia x 100 (VM,
CVC, SVD) no periodo analisado

Numero de notificagdes com perfil sensivel/Nimero total de notificacbes
com todos os perfis) por topografia especifica de infeccdo no periodo

analisado

NUmero de notificagdes de um microrganismo especifico com perfil de

sensibilidade/pacientes-dia x 1.000 no periodo analisado

(Consumo mensal em grama/indice ATC WHO)/pacientes-dia x 1.000 no

periodo analisado

Para comparagdes de densidade de incidéncia de IRAS em UTI neonatal quanto a

categoria de peso de nascimento, foi estabelecido o corte de 1.500g.



39

Para o célculo da dose diaria definida ou DDD/1.000 pacientes-dia, 0 consumo mensal
em gramas foi dividido pelo indice ATC (Anatomical Therapeutic Chemical) do antimicrobiano
disponivel em Collaborating Centre of Drug Statistics Methodology index da OMS

(https://www.whocc.no/atc_ddd_index/), e posteriormente dividido pelo numero de pacientes-

dia no periodo correspondente, com resultado multiplicado por 1.000.

Para estatistica descritiva foi utilizado o software IBM SPSS Statistics 23.0. Para
comparagdes entre médias em conjunto de dados ndo paramétricos, foram utilizados os testes
de Mann-Whitney e Kruskal Wallis, considerando nivel alfa de 0,05 e 95% de intervalo de
confianca (IC).

Para analise de tendéncia foi aplicada a regressdo de Joinpoint versdo 4.9.0.0
disponibilizada pelo Instituto Nacional de Cancer dos Estados Unidos (National Cancer

Institute - https://surveillance.cancer.gov/help/joinpoint).

O modelo de regressdo de Joinpoint € um método que permite analisar tendéncias
temporais (ex. taxas de incidéncia, prevaléncia, sobrevida), indentificando segmentos que
melhor explicam uma tendéncia no tempo.

Este método utiliza como padrdo uma sequéncia de testes de permutacdo para
selecionar o nimero de joinpoints ou pontos de inflexdo, ou mudancas de tendéncia na série
analisada e assegurar que a probabilidade aproximada do erro Tipo | é inferior ao nivel de
significancia (nivel alfa) especificado. 5!

Assumindo que o numero minimo padrao de pontos de inflexdo é zero, o erro Tipo | é
a probabilidade de se concluir incorretamente que o modelo subjacente tem um ou mais pontos
de inflexdo quando de fato o verdadeiro modelo subjacente ndo tem pontos de juncao. ®2

Para analise dos dados deste estudo, foram utilizados os parametros definidos como

padrdo pelo modelo, incluindo transformacdo logaritmica dos dados, nimero de permutagdes


https://www.whocc.no/atc_ddd_index/
https://surveillance.cancer.gov/help/joinpoint
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(4.499), numero minimo e maximo de joinpoints ( 0 e 4), nivel de significancia de 0,05 e IC de
95%.

As variaveis dependendentes e o erro padrdo foram calculadas pelo programa a partir
dos valores correspondentes ao numerador e denominador indicados. A varidvel independente
definida foi o intervalo de tempo, o qual foi estratificado em periodos semestral, trimestral ou
mensal de acordo com o grupo de dados analisados para o perfil de IRAS em hospitais com UTI
em Curitiba-PR, perfil de IRAS em UTIs neonatais do Paran e perfil de IRAS em UTI adulto
no Parand, respectivamente.

Uma vez calculado, o modelo fornece entdo os valores da alteracdo percentual
correspondentes entre os segmentos identificados a partir dos intervalos de tempo definidos no
estudo, ou seja, semestral (APS), trimestral (APT) ou mensal (APS), podendo ser negativa

(reducdo), positiva (aumento) ou nula.
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6. RESULTADOS

6.1 PERFIL MICROBIOLOGICO DE IRAS EM HOSPITAIS COM UTI DE CURITIBA

Para a analise do perfil microbioldgico das IRAS na cidade de Curitiba, 24 hospitais
com UTI foram incluidos na anélise, sendo 13 privados, 5 publicos e 6 com um perfil misto
(publico e privado). Quanto ao tipo de UTI, 17 estabelecimentos possuem apenas UTI adulto, 6
possuem UTI adulto e UTI neonatal e um hospital tem apenas atendimento em UTI pediétrica.

Entre janeiro de 2012 e dezembro de 2017 foram notificadas 39.832 infec¢Ges em
1.503.634 admissdes (2,65%) e 23.955 microrganismos foram reportados como agentes
etiologicos de IRAS (Tabelal). Quanto a distribuicdo em percentis (P), o P50 foi de 2,38% e
P90 de 8,17%. Pela regressdo de Joinpoint, ndo foram detectados pontos de inflexdo no periodo
observado, mas houve uma redugéo de -2,3% (IC 95% -0,4; -0,6), p=0,015.

Bacilos Gram-negativos representaram a maioria dos agentes etioldgicos notificados
em IRAS, sendo que bacilos Gram-negativos nao-fermentadores foram predominantes em
infeccOes do trato respiratorio (Tabela 3). J& em trato urinario e sitio cirdrgico, os bacilos Gram-
negativos fermentadores foram os patdégenos mais frequentes.

Em corrente sanguinea, Gram-positivos obtiveram a frequéncia de 46,2%
(2.975/6.979). No entanto, se considerada a soma de microrganismos Gram-negativos
fermentadores (2.514) e ndo-fermentadores (914), em relacdo ao total (6.979), a frequéncia de
patdgenos Gram-negativos chega a 49,1% das notificacdes, superando as notificacdes de

agentes Gram-positivos neste sitio de infeccdo.



Tabela 2 - Anélise semestral da taxa de IRAS em 24 hospitais com UTI, em Curitiba-PR (2012-2017)

Periodo Admissoes IRAS TxIRAS  TxIRAS Tx IRAS TxIRAS  Tx IRAS Percentil %
(N) (N) (%) (Med %) (DesvP) (Min %) (Max%)
25 50 75 95

1sem12 123.223 3.734 3,03 3,20 49 73 10,37 1,88 2,47 3,61 10,02
2sem12 107.240 3.493 3,26 3,21 ,53 46 12,41 1,87 2,52 3,85 11,50
1sem13 126.997 3.457 2,72 3,09 48 22 10,85 1,99 2,51 3,62 10,19
2sem13 124.594 3.218 2,58 3,18 ,50 37 11,52 1,93 2,40 3,29 10,48
1sem14 140.662 3.538 2,52 3,18 ,50 34 9,38 1,72 2,02 3,89 9,14
2seml4 130.334 3.072 2,36 2,81 45 31 9,32 1,31 2,16 3,89 8,74
1sem15 121.375 3.412 2,81 2,97 42 ,66 9,76 1,78 2,54 3,74 9,00
2sem15 119.861 3.067 2,56 2,67 42 ,33 8,82 1,14 2,16 3,40 8,44
1sem16 129.818 3.489 2,69 2,83 46 79 10,03 1,18 2,29 3,47 9,36
2sem16 131.980 3.356 2,54 2,63 42 ,94 9,33 1,16 2,19 3,23 8,89
1sem17 126.927 3.181 2,51 2,57 ,38 82 8,07 1,32 2,39 3,12 7,68
2sem17 120.623 2.815 2,33 2,27 ,30 A7 6,74 1,39 2,02 2,58 6,56
Total 1.503.634  39.832 2,65 2,87 12 22 12,41 1,50 2,38 3,32 8,17

Fonte: o autor, 2021.
Nota: N, nimero; sem, semestre; IRAS, infeccdo relacionada a assisténcia a satde; Tx, taxa; Med, média; DesvP, desvio padrdo; Min, minimo; Max, maximo.
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Tabela 3- Distribuicdo de microrganismos notificados em IRAS em 24 hospitais com UTI de

Curitiba-PR (2012-2017)

Topografia de

IRAS ICS ITR ITU ISC Total
Microrganismo N % N % N % N % N %
GN-NF 904 13,0 2.526 40,3 759 135 788 16,8 4.977 21,1
GN-F 2.514 36,0 2.484 39,7 4106 729 2144 456 11.248 47,7
GP 2.975 42,6 1.253 20,0 769 13,6 1770 376 6.767 28,7
FG 586 8,4 * * * 586 2,5
Total 6.979  100,0 6.263 100,0 5.634 100,0 4.702 1000 23.935 100,0

Fonte: o autor, 2021.

Nota: IRAS, infec¢do relacionada a assisténcia a satide; GN-NF, Gram-negativo ndo-fermentador; GN-F, Gram-negativo
fermentador; GP, gram-positivo; FG, fungo; ICS, infeccdo de corrente sanguinea; ITR, infeccdo de trato respiratorio;
ITU, infecgdo de trato urinario; ISC, infeccdo de sitio cirdrgico; UTI, unidade de terapia intensiva; *, dado néo solicitado.
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A distribuicdo dos principais bacilos Gram-negativos variou de acordo com a
topografia de IRAS (Tabela 4). Em infec¢6es do sitio cirurgico, E. coli (20,7%), K. pneumoniae
(20,7%) e Enterobacter spp. (16,1%) foram os patdgenos mais frequentes. Em infec¢des do
trato respiratorio, P. aeruginosa (28,7%), K. pneumoniae (24,9%) e A. baumannii (21,7%)
foram os principais agentes. Em infeccdes de corrente sanguinea K. pneumoniae ficou em
primeiro lugar (32,1%), seqguido de Enterobacter spp. (14,5%) e outros microrganismos da
ordem Enterobacterales (14,5%). Finalmente, em infec¢fes do trato urinario, E. coli foi a
espécie mais notificada (33,3%), seguido de K. pneumoniae (30,8%) e P. aeruginosa (12,6%).

Quanto ao percentual de microrganismos Gram-negativos sensiveis aos
carbapenémicos notificados em cada uma das topografias de IRAS (Tabela 4), a espécie com
maior percentual de sensibilidade foi E. coli com mais de 95% das notificacbes em todos 0s
sitios de infecgdo estudados. Por outro lado, A. baumannii foi 0 agente que apresentou 0 menor
percentual, com 15,4% de sensibilidade aos carbapenémicos em infec¢Ges de trato respiratorio
e 25,9% em infecgdes de corrente sanguinea. O segundo agente etiolégico com menor
sensibilidade aos carbapenémicos foi K. pneumoniae (Min.51,0%; Max. 54,1%), seguido de P.

aeruginosa (Min. 64,9%; Max. 84,1%).
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Tabela 4- Perfil de sensibilidade de microrganismos Gram-negativos notificados em IRAS em 24 hospitais com UTI de Curitiba-PR (2012-2017)

ISC Carb-S Carb-S Carb-S ITU Carb-S Total Carb-S
Microrganismo
N % N % N % N % N % N % N % N % N %

E. coli 608 20,7 594 97,7 261 52 259 99,2 424 12,4 409 96,5 1.621 33,3 1.603 98,9 2914 98,3
K. pneumoniae 608 20,7 310 51,0 1.245 24,9 661 53,1 1.098 32,1 614 559 1.496 30,8 810 54,1  4.447 53,9
Enterobacter

473 16,1 428 90,5 472 9,4 434 91,9 495 14,5 439 88,7 517 10,6 459 88,8 1.957 89,9
spp.
QOutros

455 15,5 422 92,7 506 10,1 459 90,7 497 14,5 457 92,0 472 9,7 430 91,1 1.930 91,6
Enterobacterales
P. aeruginosa 497 17,0 418 84,1 1.437 28,7 932 64,9 463 13,5 315 68,0 611 12,6 423 69,2 3.008 69,4
A. baumannii 291 9,9 66 22,7 1.089 21,7 168 15,4 441 12,9 114 25,9 148 3,0 33 22,3 1.969 19,3
Total 2932 1000 2238 76,3 5.010 1000 2913 58,1 3.418 100,0 2.348 68,7 4.865 1000 3.758 77,2 16.225 69,4

Fonte: o autor, 2021

Nota: IRAS, infecco relacionada a assisténcia a satde; UTI, unidade de terapia intensiva; ISC, infec¢do de sitio cirdrgico; ITR, infec¢do de trato respiratério; ICS, infeccao

de corrente sanguinea; ITU, infec¢do de trato urinério; Carb-S, sensivel aos carbapenémicos; N, nimero.
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Quanto a analise de tendéncia do percentual de bactérias Gram-negativas sensiveis aos
carbapenémicos notificados em IRAS pela regressdo de Joinpoint em periodos semestrais
(Tabela 5), foi possivel evidenciar um ponto de inflexdo para K. pneumoniae, com reducao
significativa de 10,71% no periodo entre 2012 e 2014 (IC 95% -18,02; -2,75; p=0,02), seguido
de um aumento de 6,54% entre 2015 e 2017 (IC 95% -2,00;15,83; p=0,12), porém sem

significancia estatistica.

Em analise com maior detalhe, quando o percentual de sensibilidade aos carbapenémicos
para K. pneumoniae foi analisado para cada topografia de infeccdo (Tabela 6), houve deteccédo
de tendéncia semelhante apenas em infec¢fes do trato urinario. Entre 2012 e primeiro semestre
de 2015 a variacdo foi de -9,98% (IC 95% -16,03; -3,48; p=0,01) e apds, houve aparente

incremento de 9,66% (IC 95% -1,75; 22,39; p=0,09), conforme ilustrado na Figural.
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Figura 1 — Regressdo de Joinpoint para percentual de K. pneumoniae sensivel aos

carbapenémicos notificada em ITU, em 24 hospitais com UTI, Curitiba-PR (2012-2017)

% K. pneumoniae Carb-S em ITU

Fonte: o autor, 2021.
Nota: ¢ APS (1sem12-1sem15): -9,98*; APS (1sem15-2sem17): 9,66.
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ITU, infeccdo do trato urinario; UTI, unidade de terapia intensiva; Carb-S, sensivel aos carbapenémicos; sem,
semestre; APS, alteracdo percentual semestral; * indica que a alteracdo percentual semestral é diferente de zero
com nivel alfa=0,05.
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Tabela 5— Regressdo de Joinpoint para percentual de sensibilidade dos carbapenémicos em

bacilos Gram-negativos notificados em IRAS, em 24 hospitais com UTI, Curitiba-PR (2012-

2017)
APS 2012-2017
Microrganismos em o IC 95% IC 95%
Joinpoint o ) valor p
IRAS Carb-S% inferior superior
E. coli -0,02 (2012-2017) 0 -0,24 0,19 0,82
K. pneumoniae -10,71 (2012-2014) 1 -18,02 -2,75 0,02
6,54 (2015-2017) -2,00 15,83 0,12
Enterobacter spp. 0,53 (2012-2017) 0 -0.24 1,30 0,16
Outros Enterobacterales 9,60 (2012-2013) 1 5,48 13,88 0,00
0,08 (2013-2017) -0,23 0,39 0,57
P. aeruginosa 1,49 (2012-2017) 0 -0,17 3,17 0,07
A. baumannii -2,49 (2012-2017) 0 -7,26 2,52 0,29

Fonte: o autor, 2021
Nota: IRAS, infeccdo relacionada a assisténcia a satde; UTI, unidade de terapia intensiva; Carb-S, sensivel aos
carbapenémicos; APS, alteracdo percentual semestral.
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Tabela 6- Regressdo de Joinpoint para percentual da sensibilidade dos carbapenémicos em K.

pneumoniae notificada nas topografias de IRAS, em 24 hospitais com UTI, Curitiba-PR (2012-

2017)
Topografia de IC 95% IC 95%

IRAS APS Joinpoint inferior superior valor p

ISC -3,93 (2012-2017) 0 -8,19 0,52 0,08

ITR -1,74 (2012-2017) 0 -5,48 2,15 0,34

ICS -2,02 (2012-2017) 0 -4,80 0,83 0,14

ITU -9,98 (2012-2014) 1 -16,03 -3,48 0,01

9,66 (2015-2017) -1,75 22,39 0,09

Fonte: o autor, 2021.

Nota: IRAS, infeccdo relacionada a assisténcia a satde; UTI, unidade de terapia intensiva; Carb-S, sensivel aos
carbapenémicos; ICS, infec¢do de corrente sanguinea; ITR, infec¢do de trato respiratorio; ITU, infecgdo de trato
urinério; ISC, infecgdo de sitio cirdrgico; APS, alteracdo percentual semestral.



50

6.2 PERFIL DAS IRAS EM UTI NEONATAL NO PARANA

Entre as 47 UTIs neonatais incluidas neste estudo, 12 (25,5%) pertencem a instituicdes
privadas, 23 (48,9%) sao de instituicdes mistas (privada e publica) e 12 (25,5%) séo de hospitais

publicos. Hospitais com ensino representam 65,96% (31/47) da amostra analisada.

A adesdo das 47 UTlIs neonatais a notificacdo mensal das IRAS no SONIH foi em média

97% (1C95% 95,0; 98,8) no periodo entre janeiro 2019 a junho 2020.

A distribuicdo dos hospitais com UTI neonatal entre as macrorregionais do estado
identificou 24 (51,1%) das instituicdes na macrorregional leste, das quais 11/24 (48,43%) séo
localizados na cidade de Curitiba, a capital do estado. As outras instituicdes sdo distribuidas

entre a macrorregional norte (8/47;17%), oeste (8/47; 17,0%) e noroeste (7/47 (14,9%).

O nimero de admissdes durante o periodo de andlise foi de 36.567 pacientes. A distribuicdo
por categoria de peso de nascimento foi de 988 (2,7%) para categoria A, 2.035 (5,6%) para
categoria B, 5.018 (15.9%) para categoria C, 12.879 (35,2%) para categoria D e 14.847 (39,6%)

para categoria E.

De acordo com a Tabela 7, durante o periodo de estudo, 2.514 IRAS foram reportadas em
36.567 admissdes (6,87%) e 256.720 pacientes-dia (9,79/1.000 pacientes-dia). Entre as
topografias de infec¢Bes associadas ou ndo a dispositivos invasivos, IPCSL associadas ou néo
ao cateter venoso central foram as mais frequentes (36,9%; 928/2.514), seguido de pneumonia
associada ou ndo a ventilagdo mecanica (15%; 377/2.514) e ITU associado ou ndo a sondagem

vesical de demora (3,1%; 78/2.514). Esses achados refletem a taxa de utilizagdo de dispositivos



51

invasivos nesta populagéo (Figura 3), especialmente elevada em cateter venoso central com taxa

média de utilizacdo no periodo de 48,42% (1C95% 47,21; 49,62).



Tabela 7— Ocorréncia de IRAS em 47 UTIs neonatais, Parana (jan19 — jun20)

52

Ocorréncia/Periodo 1trim19 2trim19 3trim19 4trim19 1trim20 2trim20 Total Média
IRAS 452 423 382 510 394 353 2.514 419
Admissdes 6.615 6.620 5.922 5.550 6.266 5.594 36.567 6.095
Pacientes-dia 42.062 43.118 44,152 42.476 43.245 41.667 256.720 42.787
IPCSL-CVC 138 120 131 106 128 126 749 125
IPCSL Ndo-CVC 26 41 30 25 31 26 179 30
PAV 37 45 33 39 45 41 240 40
PNEU 16 29 29 28 16 19 137 23
ITU SV 3 5 2 4 2 3 19 3
ITU Nédo-SV 7 10 9 10 14 9 59 10
Sepse Clinica 82 86 56 63 82 67 436 73
Outras infecgdes 143 87 92 235 76 62 695 116
CVC-dia 16.854 16.214 15.848 17.381 17.075 16.595 99.967 16.661
VM-dia 10.506 9.975 10.373 11.079 11.910 10.383 64.226 10.704
SV-dia 906 1.427 1.194 1.467 1.291 12.66 7.551 1.259

Fonte: o autor, 2021

Nota: IPCSL-CVC, infecgdo primaria de corrente sanguinea laboratorialmente confirmada associada ao cateter venoso central; PAV, pneumonia associada a
ventilagdo mecénica; PNEU, pneumonia ndo associada a ventilagdo mecénica; ITU-SV, infecgdo do trato urinario associada a sonda vesical de demora; ITU NAO-
SV, infecgéo do trato urinério ndo associada a sonda vesical de demora. ; CVC-dia, cateter venoso central-dia, VM-dia, ventila¢cdo mecéanica-dia; SV, sonda vesical

de demora-dia; trim, trimestre.
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Figura 2 — Taxa de utilizagdo de dispositivo invasivo em 47 UTIs neonatais, Parana (jan19-

jun20
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Fonte: o autor, 2021.
Nota: UTIs — unidades de terapia intensiva; CVC, cateter venoso central, VM, ventilagdo mecénica; SV, sonda
vesical de demora.
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A densidade média de incidéncia de IRAS/1.000 pacientes/dia foi maior nos recém-
nascidos com peso de nascimento inferior a 1.500g, em comparagdo aqueles com peso de
nascimento acima desta referéncia [18,32, (IC 95% 16,28; 20,37) versus 9,24; (IC 95% 8,26;
10,21) p<0,001], contudo, ndo foi detectada diferenca significativa para IPCSL-CVC/1.000

CVC-dia [8,44 (IC 95% 8,26; 10,21) versus 6,80, (IC 95% 5,62; 7,98), p=0,163].

Nos hospitais com atividade de ensino, a densidade média de incidéncia de IRAS/1.000
pacientes-dia e IPCSL CVC/1.000 CVC-dia foi mais elevada quando comparada com
instituicGes sem atividades de ensino: [14,90 (IC 95% 13,56;16,26) versus 11,31 (IC 95% 9,20;
13,42), p<0,001] e [7,92 (IC 95% 6,87; 8,96) versus 6,98 (IC 95% 5,36; 8,60), p=0,014],

respectivamente.

A densidade de incidéncia trimestral das infec¢Ges associadas a dispositivos por
categoria de peso ao nascimento esta apresentada na Tabela 8. A analise de tendéncias pela
regressao de Joinpoint realizada para a densidade de incidéncia de IPCSL-CVC/1.000 CVC-dia

ndo mostrou variagéo significativa em nenhuma das categorias de peso (Tabela 9).



Tabela 8 - Densidade de incidéncia de infec¢des associadas a dispositivos/invasivos por 1.000 dispositivos-dia, por categoria de peso

ao nascimento, em 47 UTIs neonatais, Parana (jan19-jun20)

(Continua)
Categoria PN DI/1.000 dispositivos-dia 1trim19 2trim19 3trim19 4trim19 1trim20 2trim20 Média
IPCSL-CVC 10,33 7,51 9,20 10,20 7,51 8,93 8,95
A PAV 4,99 9,04 0,00 5,28 6,47 3,13 4,82
ITU-SV 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
IPCSL-CVC 7,57 7,30 6,13 4,73 6,12 7,05 6,48
B PAV 431 3,80 3,26 1,84 1,89 2,25 2,89
ITU-SV 0,00 4,25 1,97 3,31 1,63 5,35 2,75
IPCSL-CVC 8,14 6,18 8,91 7,56 9,41 6,31 7,75
C VAP 2,78 4,19 3,04 4,96 4,15 3,88 3,83
ITU-SV 5,62 7,75 0,00 4,88 0,00 0,00 3,04
IPCSL-CVC 7,35 8,44 8,60 4,37 7,36 6,80 7,15
D PAV 0,73 2,89 3,68 1,96 1,81 3,78 2,48

ITU-SV 12,05 0,00 0,00 2,20 2,60 0,00 2,81
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Tabela - 8 Densidade de incidéncia de infec¢des associadas a dispositivos/invasivos por 1.000 dispositivos-dia, por categoria de peso ao

nascimento, em 47 UTIs neonatais, Parana (jan19-jun20)

(Concluséo)

Categoria PN DI/1.000 dispositivos-dia 1trim19 2trim19 3trim19 4trim19 1trim20 2trim20 Média
IPCSL-CVC 7,57 7,30 6,13 4,73 6,12 7,05 6,48
E PAV 4,31 3,80 3,26 1,84 1,89 2,25 2,89
ITU-SV 0,00 4,25 1,97 3,31 1,63 5,35 2,75

Fonte: o autor, 2021.

Nota: UTlIs, unidades de terapia intensiva; DI, densidade de incidéncia; A, <750g; B, 750-999 g; C, 1.000-1.499 g; D, 1.500-2.499 g; E, >2.500 g IPCSL-CVC,
infec¢do priméria de corrente sanguinea associada ao cateter venoso central; PAV, pneumonia associada a ventilagdo mecénica; ITU-SV, infeccdo do trato urinario
associada a sonda vesical.
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Tabela 9- Andlise de tendéncia pela regressdo de Joinpoint de IPCSL-CVC/1.000 CVVC-dia, por

categoria de peso ao nascimento em 47 UTIs neonatais, Parana (jan19- jun20)

Categoria PN APT Joinpoint IC 95% inf. IC 95% sup. valor p
A -2,63 0 -111 6,6 0,46
B 1,12 0 -16,1 21,8 0,87
C 0,33 0 -12,0 14,4 0,94
D -3,81 0 -17,2 11,7 0,51
E -2,98 0 -12,8 7,9 0,47

Fonte: o autor, 2021.
Nota: PN, peso ao nascimento; trim, trimestre; APT, alteracdo percentual trimestral; IC, intervalo de confiancga;
inf., inferior; sup., superior; A= <750¢g; B = 750-999¢; C =1.000-1.499¢; D =1.500-2.499g; E = >2.500g.

De acordo com a Tabela 10 os agentes mais frequentemente identificados em IPCSL
CVC foram Staphylococci coagulase-negativo, seguido de K. pneumoniae, Candida spp. e S.

aureus.

Sobre as espécies de Candida spp., as espécies ndo-albicans representaram 35,6%
(21/59), enquanto C. albicans, 45,8% (27/59). Em 11 de 59 (18,6%) notificacGes, as espécies
de Candida ndo foram identificadas. A C. parapsilosis foi a espécie mais prevalente entre as
ndo-albicans (15/21, 71,4 %). Ndo houve alteracdo significativa na proporcao de notificacao de

C. albicans em relacdo a outras espécies nos trimestres estudados [- 1,16 (IC 95% -17,7; 18,8),

p=0,86].
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Tabela 10 - Agentes etioldgicos identificados em IPCSL em 47 UTIs neonatais, Parana (jan19-

jun20)
Microrganismo IPCSL-CVC IPCSL Néo-CVC
N Ordem N Ordem

SCN 276 1 32 1
K. pneumoniae 64 2 20 2
Candida spp. 59 3 -

S. aureus 39 4 14 3
Enterobacter spp. 37 5 4 5
E. coli 29 6 2 6
Serratia spp. 28 7 -

Outros Enterobacterales 24 8 2 6
P. aeruginosa 22 9 2 6
E. faecalis 18 10 1 7
A. baumannii 13 11 2 6
S. maltophilia 6 12 7 4
B. cepacia complex 4 13 1 7
E. faecium - 1 7
Outro 73 10

Sem cultura 17 55

Cultura negativa 47 25

Total 759 178

Fonte: o autor, 2021.

Nota: IPCSL- CVC, infeccdo primaria de corrente sanguinea laboratorialmente confirmada associada ao cateter
venoso central; IPCSL N&o-CVC, infeccdo primaria de corrente sanguinea laboratorialmente confirmada néo
associada ao cateter venoso central ; UTI, unidade de terapia intensiva; SCN, Staphylococci coagulase-negativo.

Quanto ao perfil de sensibilidade dos principais agentes etiologicos em IPCSL (Tabela

11), entre as bactérias Gram-positivas, S. aureus apresentou 81,13% sensibilidade a oxacilina

porém, para Staphylococci coagulase-negativo o percentual de sensibilidade foi apenas 29,32%.

Entre os bacilos Gram-negativos fermentadores, K. pneumoniae apresentou a menor

sensibilidade a cefalosporina de quarta geracdo (51,19%), seguido por Enterobacter spp.
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(63,41%) e E. coli (66,67%). Por outro lado, a sensibilidade aos carbapenémicos foi superior a

90% para todos estes agentes etioldgicos.

Entre os bacilos Gram-negativos nao-fermentadores, a sensibilidade de A. baumannii e

P. aeruginosa a carbapenémicos foi de 86,67% e 83,33%, respectivamente.
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Tabela 11 — Perfil de sensibilidade de agentes notificados em IPCSL, em 47 UTIs neonatais,

Parand (jan19-jun20)

Microorganismo Perfil de Sensibilidade

GN ndo-fermentadores N Carb-S (%)

A. baumannii 15 86,67

P. aeruginosa 24 83,33

GN fermentadores N Carb-S (%) 4Cef-S (%)
E. coli 36 100,0 66,67
Serratia spp. 30 100,0 86,67
Enterobacter spp. 41 97,56 63,41

K. pneumoniae 84 92,86 51,19
Outros Enterobacterales 26 88,46 73,08
Gram-positivos N Oxa-S (%) Vanco-S (%)
S. aureus 53 81,13 100,0
Staphylococci coagulase-negativo 307 29,32 99,67

E. faecalis 19 - 94,74

Fonte: o autor, 2021.
Nota: IPCSL, infec¢do primaria de corrente sanguinea; UTIs, unidades de terapia intensiva; GN, Gram-negativo;
Carb-S, sensivel aos carbapenémicos; 4Cef-S, sensivel as cefalosporinas de 4 geracdo; Oxa-S, sensivel & oxaciling;

Vanco-S, sensivel a vancomicina; N, nUmero.
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Foi realizada analise de tendéncia do percentual de sensibilidade das bactérias

notificadas como agentes etiolégicos de IPCSL, contudo, ndo foi identificada variacéo

significativa durante o periodo estudado (Tabela 12).

Tabela 12 - Andlise de tendéncia para percentual de sensibilidade de agentes etiol6gicos em

IPCSL, em 47 UTIs neonatais, Parana (jan19-jun20)

GN ndo-fermentadores APT Joinpoint  1C 95% inf. IC 95% sup. valor p
A. baumannii Carb-S -1,45 0 -16,1 15,8 0,81
P. aeruginosa Carb-S -4,20 0 -14.6 74 0,35
GN fermentadores APT Joinpoint  1C 95% inf. IC 95% sup. valor p
E. coli 4Cef-S 9,94 0 -6,4 29,1 0,17
Serratia spp. 4Cef-S -4,42 0 -16,5 9,4 0,40
Enterobacter spp. 4Cef-S 3,63 0 -10,9 20,6 0,54
Enterobacter spp. Carb-S 0,80 0 -2,9 4,6 0,58
K. pneumoniae 4Cef-S 4,05 0 -17,7 31,6 0,66
K. pneumoniae Carb-S 0,22 0 -6,3 7,2 0,93
Outros Enterobacterales 4Cef-S -1,63 0 -19,1 19,5 0,82
Outros Enterobacterales Carb-S -2,48 0 -10,7 6,6 0,47
Gram-positivos APT Joinpoint  IC 95% inf. IC 95% sup. valor p
S. aureus Oxa-S 5,46 0 -1,9 13,4 0,11
Staphylococci coagulase-negativo Oxa-S -11,58 0 -29,6 11,0 0,20
E. faecalis Vanco-S 3,27 0 -2,4 9,3 0,19

Fonte: o autor, 2021

Nota: UTIs, unidades de terapia intensiva; GN, Gram-negativo; Carb-S, sensivel aos carbapenémicos; 4Cef-S,
sensivel as cefalosporinas de 4° geragdo; Oxa-S, sensivel a oxacilina; Vanco-S, sensivel a vancomicina; N, nimero;
GN, Gram-negativo; APT, alteracdo percentual trimestral.
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6.3 PERFIL DE IRAS EM UTI ADULTO NO PARANA

Cento e dezoito UTIs adulto notificaram no SONIH entre janeiro de 2019 e dezembro

de 2020. A adesdo média a notificacdo foi de 90,11% (1C 95% 85,99; 94,23).

No periodo do estudo foram notificadas 18.578 IRAS em 268.071 admissdes (6,93%) e

1.272.909 pacientes-dia (14,59/1000 pacientes-dia).

A Tabela 13 apresenta a distribuicdo dos principais indicadores de IRAS em UTI adulto
em percentis (25, 50, 75 e 90) no ano de 2019 e 2020. E possivel notar que praticamente todos

os indicadores tiveram aparente aumento de um ano para outro.

Pela regressdo de Jointpoint (Figura 3) feita para a densidade de incidéncia de
IRAS/1.000 paciente-dia em UTI adulto foi detectado um ponto de inflexdo a partir do més de
fevereiro de 2020 com incremento significativo neste indicador [jan19-fev20: -0,9 (1C95% -2,1;

0,04) p=0,155; fev20-dez20: 3,7 (IC 95% 2,1; 5,4) p<0,001].

E com o detalhamento da anélise da densidade de incidéncia das infec¢des associadas a
dispositivos invasivos pela analise de tendéncia (Tabela 14) foi possivel identificar que em todos

os indicadores ocorreram pontos de inflexdo com incremento dos indices.
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Tabela 13 — Percentis dos indicadores de IRAS 2019 e 2020 em UTI adulto, Parana

Indicador Ano Percentis
25 50 75 90
Taxa IRAS (%) 2019 3,38 6,17 11,24 20,93
2020 4,49 8,68 16,22 25,50
DI IRAS/1.000 paciente-dia 2019 7,16 12,47 19,92 29,45
2020 9,20 14,74 21,97 31,63
DI IPCSL-CVC/1.000 CVC-dia 2019 79 3,36 7,23 9,97
2020 1,63 4,41 8,16 12,28
DI PAV/1.000 VM-dia 2019 5,74 12,83 24,37 33,30
2020 7,68 14,41 21,84 32,85
DI /ITU-SV/1.000 SV-dia 2019 ,65 2,13 4,95 7,90
2020 ,76 2,38 5,33 10,48

Fonte: o autor, 2021.

Nota: IRAS, infeccdo relacionada a assisténcia a sadde; DI, densidade de incidéncia; IPCSL-CVC, infecgdo
primaria de corrente sanguinea confirmada laboratorialmente associada ao cateter venoso central; CVC-dia, cateter
venoso central-dia; PAV, pneumonia associada a ventilagcdo mecanica; VM-dia, ventilagdo mecanica-dia; ITU-SV,
infec¢do do trato urindrio associado a sondagem vesical de demora; SV-dia, sondagem vesical de demora.
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Figura 3 — Regressdo de Joinpoint para densidade de incidéncia de IRAS/1.000 pacientes-dia

em UTI adulto, Parana (2019-2020)
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Fonte: o autor, 2021.

Nota: ¢ Observado APM __ (jan19-fev20): -0,9; APM _ (fev20-dez20): 3,7*
* indica que a alteracdo percentual mensal é diferente de zero com nivel alfa=0,05
DI, densidade de incidéncia; pac, pacientes; UTI, unidade de terapia intensiva; APM, alteracdo percentual mensal.
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Tabela 14 - Regressdo de Joinpoint para principais indicadores de IRAS associados a

dispositivos invasivos em UTI adulto, Parana (2019-2020)

Indicador de IRAS Periodo APM  Joinpoint  IC95% inf. 1C 95% sup. valor p
jan19-fev20 -0,9 1 -2,1 0,4 0,155
DI IRAS/1.000 paciente-dia
fev20-dez20 3,7 2,1 5,4 <0,001
jan19-ago19 -4,8 1 -9,1 -0,3 0,036
DI IPCSL-CVC/1.000 CVC-dia
agol19-dez20 2,8 1,6 4,1 <0,001
jan19-nov19 -1,7 1 -3,1 -0,3 0,024
DI PAV/1.000 VM-dia
nov19-dez20 2,2 1,3 3,0 <0,001
jan19-out19 -3,0 2 -5,7 -0,2 0,039
DI /ITU-SV/1.000 SV-dia out19-out20 2,7 0,8 4;7 0,009
out20-dez20 -13,3 -33,2 12,5 0,263

Fonte: o autor, 2021.

Nota: IRAS, infeccdo relacionada & assisténcia a saude; DI, densidade de incidéncia; IPCSL CVC, infeccéo
primaria de corrente sanguinea confirmada laboratorialmente associada ao cateter venoso central; CVC-dia, cateter
venoso central-dia; PAV, pneumonia associada a ventilagdo mecénica; VM-dia, ventilagdo mecanica-dia; ITU SV,
infeccdo do trato urindrio associado a sondagem vesical de demora; SV-dia, sondagem vesical de demora; APM,
alteracdo percentual mensal, IC, intervalo de confianca.

Em ndmero absolutos e em percentual referente ao total, a PAV é a infec¢do associada a
dispositivos mais frequente, tanto em 2019 (2.902/7.897; 36,33%) quanto em 2020 (4.283/10.591,

40,44%). Como ilustracdo, abaixo estdo os graficos de Pareto para esta distribuicéo.



66

Figura 4 (A e B) - Grafico de Pareto para ocorréncia absoluta de IRAS por tipo em UTI adulto,

Parané (2019-2020)
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Fonte: o autor, 2021.

Nota: IRAS, infeccdo relacionada a assisténcia a salde; IPCSL-CVC, infeccdo primaria de corrente sanguinea
confirmada laboratorialmente associada ao cateter venoso central; PAV, pneumonia associada a ventilacdo
mecanica; ITU-SV, infeccdo do trato urinario associado a sondagem vesical de demora; ITU Ndo-SV, infeccdo do
trato urinario ndo associado & sondagem vesical de demora; IPCSL N&o-CVC, infecclo priméria de corrente
sanguinea confirmada laboratorialmente ndo associada ao cateter venoso central.
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Figura 5 - Principais agentes etioldgicos bacterianos em IRAS em UTI Adulto, Parana (2019-

2020)
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Fonte: o autor, 2021.
Nota: IRAS, infeccdo relacionada a assisténcia a satde; UTI, unidade de terapia intensiva; Staphylococci Coag.
Neg., Staphylococcus coagulase negativo.

Ente os 11.518 agentes bacterianos identificados como causadores de IRAS em UTI
adulto, K. pneumoniae (2.547; 22,11%), Acinetobacter baumannii (1.978; 17,17%) e
Pseudomonas aeruginosa (1.639; 14,23%) ocuparam o primeiro, segundo e terceiro lugar

respectivamente.

Sobre a densidade de incidéncia/1.000 pacientes-dia dos 3 principais patégenos Gram-

negativos em IRAS com resisténcia aos carbapenémicos, a Tabela 15 apresenta uma analise



68

evolutiva. Tanto para A. baumanni, quanto K. pneumoniae resistente aos carbapenémicos houve
deteccdo de pontos de inflexdo com aumento na sua densidade de incidéncia em 2020 (Tabela
16 e Figura 6). J& P. aeruginosa resistente aos carbapenémicos ndo apresentou variagao

significativa.

Quanto a frequéncia destes Gram-negativos resistentes aos carbapenémicos em cada
topografia de IRAS, em 2019 e 2020, A. baumannii resistente aos carbapenémicos (Carb-R) foi
notificado predominantemente em PAV (323/499; 64,73% e 790/1.094; 72,21%; p=0,002). Para
K. pneumoniae Carb-R, a maior frequéncia também foi em PAV (176/396; 44,44% e 277/556;

49,82%; p=0.058), sequido de IPCSL-CVC (72/396; 18,18% e 96/556; 17,27%; p=0.389).
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Tabela 15 - Densidade de incidéncia de bacilos Gram-negativos /1.000 pacientes-dia em UTI

adulto, Parana (2019-2020)

A.baumannii Carb-R K. pneumoniae Carb-R P. aeruginosa Carb-R

DI/1.000 DI/1.000 DI1/1.000
Més Pacientes-dia N casos pac-dia N casos pac-dia N casos pac-dia
01/19 45.656 22 0,48 24 0,53 11 0,24
02/19 44,282 44 0,99 28 0,63 10 0,23
03/19 47.654 30 0,63 35 0,73 22 0,46
04/19 49.150 43 0,87 35 0,71 20 0,41
05/19 49.888 40 0,80 42 0,84 18 0,36
06/19 50.670 58 1,14 39 0,77 30 0,59
07/19 51.952 36 0,69 40 0,77 21 0,40
08/19 51.607 42 0,81 37 0,72 13 0,25
09/19 48.407 47 0,97 28 0,58 14 0,29
10/19 49.596 42 0,85 26 0,52 16 0,32
11/19 47.098 53 1,13 30 0,64 21 0,45
12/19 48.990 42 0,86 32 0,65 19 0,39
01/20 50.039 47 0,94 22 0,44 14 0,28
02/20 47.221 50 1,06 29 0,61 9 0,19
03/20 48.968 41 0,84 27 0,55 11 0,22
04/20 43.250 45 1,04 28 0,65 15 0,35
05/20 48.301 56 1,16 35 0,72 9 0,19
06/20 52.381 68 1,30 32 0,61 17 0,32
07/20 61.235 99 1,62 45 0,73 21 0,34
08/20 74.790 111 1,48 69 0,92 24 0,32
09/20 65.494 146 2,23 60 0,92 27 0,41
10/20 62.286 129 2,07 56 0,90 30 0,48
11/20 64.681 131 2,03 45 0,70 20 0,31
12/20 70.490 171 2,43 108 1,53 40 0,57

Fonte: o autor, 2021.
Nota: N, namero; UTI, unidade de terapia intensiva, DI, desidade de incidéncia; pac, pacientes; Carb-R, resistente
aos carbapenémicos.
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Tabela 16 - Regressdo de Joinpoint para analise de tendéncia da densidade de incidéncia de

bacilos Gram-negativos/1.000 pacientes-dia em UTI adulto, Parané (2019-2020)

BGN Periodo APM Joinpoint IC 95% inf. IC 95% sup.  valor p
3 jan19-mar20 18 -0,9 4,6 0,829
A. baumannii Carb-R
mar20-dec20 10,6 1 6,8 14,6 <0,001
] jan19-abr20 -1,6 -4,4 1,2 0,239
K. pneumoniae Carb-R
abr 20-dec 20 10,1 1 4,3 16,1 0,001
P. aeruginosa Carb-R jan19-dec20 0,5 -1,2 2,3 0,530
Fonte: o autor, 2021.

Nota: BGN, bacilo Gram-negativo;UTI, unidade de terapia intensiva, Carb-R, resistente aos carbapenémicos;APM,
alteracdo percentual mensal; IC, intervalo de confianca.
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Figura 6 — Analise de tendéncia pela regressao de Joinpoint para da densidade de incidéncia de
A. baumannii resistente aos carbapenémicos/1.000 pacientes-dia em UTI adulto, Parané (2019-

2020)
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Fonte: o autor, 2021.

Nota: ¢ Observado APM __ (jan19-mar20): 1,8; APM _ (mar20-dez20): 10,62*

* indica que a alteracdo percentual mensal é diferente de zero com nivel alfa=0,05

DI, densidade de incidéncia; ABRC, A. baumannii resistente aos carbapenémicos; UTI, unidade de terapia
intensiva; APM, alteracdo percentual mensal.
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Quanto ao consumo de antimicrobianos em terapia intensiva adulto, a Tabela 17
apresenta a evolugdo mensal do DDD/1.000 pacientes-dia dos principais antimicrobianos

utilizados nestas unidades.

A Tabela 18 identifica as variacdes na tendéncia de consumo, como por exemplo para
polimixina B e colistina, que apresentaram incremento significativo no ano de 2020. Outro
antimicrobiano que apresentou variacdo foi moxifloxacino, com reducao do consumo em 2019,

mas em 2020 teve um ponto de inflexdo com aumento no consumo.

O consumo de meropenem também apresentou aumento a partir de agosto de 2020 (APM

7,9; 95% CI -1,4 — 18,1; p=0.094), porém sem significancia estatistica.
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Tabela 17- Consumo mensal de antimicrobianos em DDD/1.000 pacientes-dia em UTI adulto,

Parana (2019-2020)

Més/ATB PMB COL MEM PTZ CPM CRO AB VX CIP (P) Mox
(P) (P)
01/19 28,30 1,01 105,51 113,18 68,64 191,73 1725 21,60 14,79 3,07
02/19 29,12 0,62 11101 127,79 6168 199,99 16,03 32,44 1537 4,50
03/19 27,97 0,68 10505 11222 72,26 217,03 19,26 39,11 1821 5,52
04/19 26,28 0,10 106,92 103,40 61,51 23434 1250 3579 1511 1,40
05/19 29,03 1,04 122,36 11525 6585 201,65 96,31 32,93 12,44 2,82
06/19 35,00 1,08 118,10 116,21 69,96 228,44 16,38 27,67 12,79 3,21
07/19 27,18 0,82 96,36 105,13 72,09 220,37 21,93 3426 14,68 2,57
08/19 28,36 1,16 97,99 110,87 67,40 230,35 17,52 2494 12,16 2,80
09/19 47,47 0,82 144,10 11691 68,08 207,24 1536 2531 10,76 2,71
10/19 31,00 1,48 101,16 115,69 53,63 208,02 17,83 2448 1241 2,74
11/19 29,77 0,56 130,95 130,19 64,96 280,08 1514 21,78 13,05 2,09
12/19 29,12 0,08 113,12 133,78 51,27 263,36 15,03 37,89 12,76 2,67
01/20 28,58 0,80 103,33 127,54 52,04 29829 16,70 22,80 10,29 1,16
02/20 25,89 052 113552 11094 6043 269,01 16,90 13,20 7,35 1,75
03/20 41,01 1,17 107,81 119,59 47,63 233,73 1519 18,18 14,64 3,12
04/20 30,91 1,08 113,36 129,38 40,65 271,60 10,92 34,60 13,02 2,06
05/20 27,01 0,74 94,67 109,71 40,58 250,56 1549 30,06 10,73 2,63
06/20 28,43 1,11 96,46 124,64 5537 301,72 13,83 26,86 12,85 4,02
07/20 24,06 0,64 94,11 130,55 39,12 239,46 13,13 46,35 9,05 4,70
08/20 32,63 1,89 83,80 100,56 31,72 181,86 13,48 28,14 6,97 2,71
09/20 51,29 2,15 104,77 116,69 4169 179,88 19,65 28,60 9,82 5,24
10/20 47,17 2,31 116,55 98,79 4552 21390 13,83 5531 10,48 4,06
11/20 46,32 405 130,31 108,41 64,98 278,11 19,71 49,05 7,53 5,00
12/20 67,42 4,13 130,54 129,28 49,53 224,71 1450 4484 9,89 4,99

Fonte: o autor, 2021
Nota: ATB, antimicrobiano; UTI, unidade de terapia intensiva; DDD, dose diéria definida; PMB, polimixina B;
COL, colistina; MEM, meropenem; PTZ, piperacilina/tazobactam; CPM, cefepime; CRO, ceftriaxona; AB,
ampicilina/sulbactam; LV X, levofloxacino; CIP, ciprofloxacino; MOX, moxifloxacino; P, parenteral
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Tabela 18 -Analise de tendéncia pela regressdo de Joinpoint para consumo de antimicrobianos

em DDD/1.000 pacientes-dia em UTI adulto, Parana (2019-2020)

ATB Perido APM Joinpoint  IC 95% inf.  1C 95% sup. valor p

jan19-jul20 0,0 -1,9 2,0 0,988
PMB

jul20-dez20 16,0 1 6,3 26,5 0,002

jan19-jun20 0,5 39 5,1 0,829
COoL

jun20-dez20 29,2 1 15,2 449 <0,001

jan19-ago20 -0,9 -1,9 0,1 0,082
MEM

ago20-dez20 7,9 1 -1,4 18,1 0,094
PTZ jan19-dez19 0,0 0 -0,5 0,6 0,863
CPM jan19-dez20 -2,0 0 -3,0 -11 <0,001

jan19-jan20 2,7 0,2 5,3 0,036
CRO

jan20-dez20 -1,8 1 -4,3 0,8 0,155
AB jan19-dez20 -4,8 0 -8,5 1,0 0,016
LVX(P) jan19-dez20 1,9 0 0,2 3,6 0,030

jan19-jan20 -5,6 0 -10,2 -0,7 <0,027
MOX (P)

jan20-dez20 91 1 3,6 15,0 0,002

Fonte: o autor, 2021.
Nota: ATB, antimicrobiano; UTI, unidade de terapia intensiva; PMB, polimixina B; COL, colistina;MEM,
meropenem; PTZ, piperacilina/tazobactam; CMP, Cefepime; CRO, ceftriaxona; AB, ampicilina/sulbactam; LVX,
levofloxacino; CIP, ciprofloxacino; MOX, moxifloxacino; P, parenteral; APM, alterac&o percentual mensal.
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Figura 7 - Regressdo de Joinpoint para analise de tendéncia da densidade DDD de polimixina

B/1.000 pacientes-dia em UTI adulto, Parané (2019-2020)
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Fonte: o autor, 2021.

Nota: ¢ Observado APM __ (jan19-jul20): 0,01; APM _ (jul20-dez20): 15,96*

* indica que a alteracéo percentual mensal é diferente de zero com nivel alfa=0,05

DDD, dose diéria definida; UTI, unidade de terapia intensiva; APM, alteracdo percentual mensal.
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Figura 8 — Mapa da Densidade de Incidéncia de notificacdo A. baumannii Carb-R/1.000
pacientes-dia em UTI adulto, Parana (2019-2020)
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Fonte: o autor, 2021.
Nota: Carb-R, resistente aos carbapenémicos; UTI, unidade de terapia intensiva; RS, regional de satde

Quanto a densidade de incidéncia de A. baumannii Carb-R/1.000 pacientes-dia em IRAS
notificadas em UTI adulto entre as regionais de saude (RS) no estado, a Figura 8 e Tabela 19
mostra alguns destaques, como por exemplo, RS08-Francisco Beltrdo e RS20-Toledo com
densidades maiores que 3,0/1.000 pacientes-dia, seguido de RS17-Londrina, RS15-Maringa,
RS1-Paranagua com indicadores maiores que 1,5/1.000 pacientes-dia. Sob a perspectiva de
numero absoluto de casos, a RS02-Metropolitana (392) que inclui a capital do estado, RS17-
Londrina (244) e RS15-Maringd (176) foram as regionais com maior nimero de casos

notificados.
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Tabela 19 — Casos notificados e densidade de incidéncia de A. baumannii Carb-R/1.000

pacientes-dia em UTI adulto, Parana (2019-2020)

A. baumannii Carb-R

Regional de Satde Pacientes-dia UTI DI /1.000 pacientes-

adulto Casos Notificados dia
RS01-Paranagua 19.424 30 1,54
RS02-Metropolitana 521.711 392 0,75
RS03-Ponta Grossa 52.561 9 0,17
RS04-Irati 5.860 7 1,19
RS05-Guarapuava 15.476 14 0,90
RS06-Uniao da Vitéria 9.870 6 0,61
RS07-Pato Branco 20.126 21 1,04
RS08-Francisco Beltréo 17.172 66 3,84
RS09-Foz do Iguacu 36.040 28 0,78
RS10-Cascavel 54.254 73 1,35
RS11-Campo Mourdo 28.428 13 0,46
RS12-Umuarama 27.068 14 0,52
RS13-Cianorte 8.987 1 0,11
RS14-Paranavai 6.910 4 0,58
RS15-Maringa 98.056 176 1,79
RS16-Apucarana 53.152 77 1,45
RS17-Londrina 122.898 244 1,99
RS18-Cornelio Procépio 17.986 0 0,00
RS19-Jacarezinho 3.870 0 0,00
RS20-Toledo 24.077 78 3,24
RS21-Telemaco Borba 1.095 1 0,91
RS22-lvaipora 11.264 1 0,09

Fonte: o autor, 2021.
Nota: Carb-R, resistente aos carbapenémicos; UTI, unidade de terapia intensiva; RS, regional de saude; DI,
densidade de incidéncia
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Figura 9- Mapa da Densidade de Incidéncia de notificacdo K. pneumoniae Carb-R/1.000
pacientes-dia em UTI adulto, Parana (2019-2020)
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Fonte: o autor, 2021.

Nota: Carb-R, resistente aos carbapenémicos; UTI, unidade de terapia intensiva; RS, regional de saide

Ja em relacdo a densidade de incidéncia de K. pneumoniae Carb-R/1.000 pacientes-dia em
IRAS notificadas em UTI adulto entre as regionais de salde no estado, a Figura 9 e Tabela 20
mostra indices diferentes, sendo os destaques para RS21-Telémaco Borba, com densidade de
incidéncia de 3,65/1.000 pacientes-dia, seguido de RS05-Guarapuava (2,91/1.000 pacientes-

dia) e RS17-Londrina (1,74/1.000 pacientes-dia).
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Tabela 20- Casos notificados e densidade de incidéncia de K. pneumoniae Carb-R/1.000

pacientes-dia em UTI adulto, Parana (2019-2020)

K. pneumoniae R Carb

Regional de Salde Pacientes-dia UTI Casos DI /1.000
adulto Notificados pacientes-dia
RS01-Paranagua 19.424 28 1,44
RS02-Metropolitana 521.711 332 0,64
RS03-Ponta Grossa 52.561 20 0,38
RS04-Irati 5.860 1 0,17
RS05-Guarapuava 15.476 45 2,91
RS06-Uniao da Vitéria 9.870 4 0,41
RSQ7-Pato Branco 20.126 3 0,15
RS08-Francisco Beltréo 17.172 7 0,41
RS09-Foz do Iguacu 36.040 47 1,30
RS10-Cascavel 54.254 13 0,24
RS11-Campo Mourao 28.428 6 0,21
RS12-Umuarama 27.068 22 0,81
RS13-Cianorte 8.987 1 0,11
RS14-Paranavai 6.910 6 0,87
RS15-Maringa 98.056 132 1,35
RS16-Apucarana 53.152 23 0,43
RS17-Londrina 122.898 214 1,74
RS18-Cornelio Procopio 17.986 1 0,06
RS19-Jacarezinho 3.870 0 0,00
RS20-Toledo 24.077 28 1,16
RS21-Telemaco Borba 1.095 4 3,65
RS22-Ivaipora 11.264 0 0,00

Fonte: o autor, 2021.
Nota: Carb-R, resistente aos carbapenémicos; UTI, unidade de terapia intensiva; RS, regional de saude; DI,
densidade de incidéncia

Quanto ao numero absoluto de casos, a RS02-Metropolitana e RS17-Londrina foram as

regionais com maior numero de casos notificados ( 332 e 214, respectivamente).
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Tabela 21 — Comparacdo da densidade de incidéncia de IRAS, A. baumannii Carb-R e K. pneumoniae Carb-R/1.000 pacientes-dia em

UTI adulto, por caracteristicas das instituicdes, Parana (2019-2020)

DI IRAS/1.000 pac-dia DI A. baumannii Qarb-R/l.OOO pac- DI K. pneumoniae Carb-R/1.000

Variavel Condigao dia pac-dia
Média  IC 95% valorp  Média IC 95% valorp Média  IC 95% valor p
Nimerode >150 719  5,95; 840 0,019 0,21 0,09; 0,34 0,007 0,15 0,09;0,21 0,015
Leitos <150 6,00  4,89;7.28 0,18 0,70; 0,30 0,10  0,06;0,13
Atividade de  Sim 6,58  5,50;7.66 0,412 0,22 0,10; 0,34 0004 013 0,09; 017 0,013
Ensino N4o 468 468733 0,16 0,02; 0,29 0,10  0,05; 0,15
Leste 568 477,694 0,404 0,11 0,04; 0,19 0232 0,10 0,05;0,14 0,139
. Noroeste 599  3,76; 8,24 0,20 0,01; 0,41 0,14 0,07;0,21
Macrorregional
Norte 741 4,05; 10,76 0,14 0,04; 0,25 0,14  0,06;0,21
Oeste 723  542:921 0,41 0,04; 0,78 0,11  0,03;0,20
Privado 6,69  4,93;845 0,331 0,08 0,01; 0,15 0,000 0,10 0,06;0,14 0,540
Administrativo Misto 579  4,68;6,91 0,22 0,08; 0,35 0,13  0,08;0,17
Plblico 7,68  5,30;10,06 0,36 0,03;0,70 012 0,04;0,21

Fonte: o autor, 2021.
Nota: IRAS, infeccdo relacionada a assisténcia a salde; R Carb, resistente aos carbapenémicos; UTI, unidade de terapia intensiva; RS, regional de saude; DI,
densidade de incidéncia; IC, intervalo de confianga; pac, pacientes



81

Conforme Tabela 21, a densidade média de incidéncia de IRAS/1.000 pacientes-dia em
UT]I adulto foi maior nas instituicbes com mais de 150 leitos e também em hospitais pablicos,
quando comparados a instituicbes privadas ou mistas no periodo analisado. Também foi
detectada maior densidade de incidéncia de A. baumanni Carb-R/1.000 pacientes-dia em
instituicbes com mais de 150 leitos, com ensino e de esfera administrativa publica. Ndo houve
diferenca detectada na densidade de incidéncia de IRAS ou Gram-negativos Carb-R na analise

por macrorregional de saude.
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7. DISCUSSAO

De acordo com a OMS, a resisténcia microbiana é um problema grave de saude
publica e a compreensdo deste tema atraves de estratégias de vigilancia e pesquisa sdo
elementos essenciais do plano global para otimizar uso de antimicrobianos, reduzir infecc¢oes
e garantir efetividade das terapias antimicrobianas.!

O conhecimento da epidemiologia local das IRAS e resisténcia microbiana foi o
objetivo central de nosso estudo, acompanhando a estratégia municipal e estadual de vigilancia
microbioldgica implantadas em 2010 e 2017 respectivamente pelo Grupo de Trabalho em
IRAS da Secretaria Municipal da Satde de Curitiba® e pela Secretaria de Estado da Satide do
Parana com a atualizacéo do Sistema Online de Notificagdo de Infeccdo Hospitalar (SONIH).2

Através da identificacdo e analise do perfil microbioldgico das IRAS no municipio
de Curitiba foi possivel identificar que bactérias Gram-negativas foram os patdgenos mais
frequentes em todas as topografias de infecdo hospitalar e que a sensibilidade reduzida aos
carbapenémicos para A. baumannii, K. pneumoniae e P. aeruginosa foi um achado de relevante
significado.

De acordo com Allegranzil’, em uma revisio sistematica com metanalise que avaliou
a epidemiologia das IRAS em paises de baixa-média renda entre 1995 e 2008, bacilos Gram-
negativos representaram os isolados mais comuns em infec¢des hospitalares, de acordo com as

informagdes de 22 estudos entre 220 selecionados.

Entre os bacilos Gram-negativos de maior frequéncia, A. baumannii Carb-R é
considerado entre os microrganismos prioritarios pela OMS para acdes de vigilancia e

controle.*®
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A reduzida sensibilidade de A. baumannii em nossa pesquisa também foi evidenciada
em uma publicacdo sobre a experiéncia de implantacdo da vigilancia de resisténcia microbiana
no Brasil (BR-GLASS), com 81,4% de resisténcia a meropenem em uma amostra de resultados
de rotinas laboratoriais de trés hospitais do estado do Parana referentes ao ano de 2018.>

Este patogeno tem sido descrito em varios surtos®*®* e sua disseminagdo clonal tem
importante contribuicdo para a ocorréncia destes eventos. Em um estudo conduzido em 8
hospitais do Parana, as caracteristicas epidemiologicas moleculares de 46 cepas de A.
baumannii Carb-R entre 2009 e 2011 mostraram que todos os isolados carregavam o gene bla
oxa-23-like. Sete clones foram identificados e o cluster principal incluia 32 (69,5%) de todos 0s
isolados, mesmo os hospitais fonte sendo separados por muitos quilémetros.®®

P. aeruginosa também é um patdgeno frequente em IRAS, especialmente em
infeccdes respiratorias. Um estudo de prevaléncia pontual de um dia realizado em 28 UTIs
brasileiras identificou que 40,5% dos 303 pacientes analisados tinham pelo menos uma IRAS
identificada, que a pneumonia foi uma das infec¢es mais frequentes (53%) e P. aeruginosa
foi o agente etiologico mais comum nesta topografia (30,4%).5® Em nossa anélise, entre os
5.010 agentes etioldgicos reportados em infecgdes respiratorias hospitalares em Curitiba, 1.437
(28,7%) foram representados por P. aeruginosa.

A sensibilidade de P. aeruginosa aos carbapenémicos também € um assunto que
merece atencdo. Nosso estudo identificou 35,1% de resisténcia em 932 infeccdes de trato
respiratorio notificadas a Secretaria Municipal de Saude de Curitiba. De acordo com o relatério
publicado pelo National Heathcare Safety Network em 2015-2017, P. aeruginosa Carb-R foi
documentada em 20,7% das infecgOes associadas a dispositivos invasivos.?

Quanto a epidemiologia molecular da resisténcia aos carbapenémicos em P.
aeruginosa, um estudo conduzido no Parana entre janeiro 2009 e dezembro 2012 identificou

que S&o Paulo metalo-B-lactamase (SPM-1) € a principal metalo-p-lactamase identificada em
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P. aeruginosa Carb-R no sul do Brasil, com similaridade genética entre alguns isolados
sugerindo disseminagéo clonal.®’

Ainda sobre o perfil microbiolégico das IRAS em Curitiba, K. pneumoniae foi o
patdgeno mais frequentemente notificado em infeccBes de corrente sanguinea (1.098/3.428;
32,1%), também com reduzida sensibilidade aos carbapenémicos (55,9%). No Brasil, um
estudo nacional de vigilancia realizado entre 2007 e 2010 em 16 hospitais identificou que
bactérias Gram-negativas causaram 58,5% de 2.563 infec¢fes de corrente sanguinea, nas quais
K. pneumoniae e Acinetobacter spp. foram os patdgenos mais prevalentes.*®

E relevante mencionar que microrganismos da ordem Enterobacterales tornaram-se
progressivamente prevalentes globalmente, principalmente por carregarem elementos
genéticos moveis.%® Em Curitiba, a diversidade clonal de varios isolados de amostras clinicas
e swab retal de vigilancia obtidos entre abril 2010 e julho 2012 foi identificada em 641 amostras
positivas para K. pneumoniae produtora de KPC-2 (Klebsiella pneumoniae carbapenemase tipo
2). Ainda, em 129 amostras selecionadas para avaliacdo clonal, sete diferentes clones foram
identificados, mostrando que o surto em Curitiba era policlonal.®®

Quanto a analise de tendéncia do percentual de sensibilidade K. pneumoniae IRAS,
pela regressdo de Joinpoint nossos dados mostraram que houve reducdo entre 2012 e 2014,
mas a partir de 2015, foi identificada tendéncia de melhora, com maior influéncia do perfil de
notificacdes em infeccdo do trato urinario. Para os demais microrganismos nao foram
detectadas variacOes significativas.

Sobre este achado, ndo é possivel afirmar quais foram as razGes que poderiam
explicar essa variacdo, pois nosso estudo ndo incluiu analise de intervencdes realizadas por
cada uma das instituicGes. No entanto, é possivel levantar algumas hipdteses que podem ter

influenciado este resultado.
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Primeiro, € importante considerar que acdes estratégicas efetivas de controle de
endemicidade de Enterobacterales Carb-R incluem deteccdo precoce atraves de protocolos
laboratoriais e contencdo da disseminacdo atraves de medidas basicas de controle de
infeccdes.”® Além disso, a duracgéo da cateterizacio urinaria é um fator de risco importante para
infeccdes do trato urinario associados a sondagem vesical de demora. Dessa forma, limitar a
insercdo e o tempo de uso, removendo estes cateteres, tdo logo ndo sejam mais necessarios,
consiste em uma medida eficaz para reduzir a ocorréncia destas infecgbes.”t Portanto, é
possivel que um conjunto de fatores tenham influenciado este achado e para maior
detalhamento seria necessaria investigacdo mais aprofundada no campo de atuacdo das
comissdes de controle de infeccBes de cada instituicdo.

Em resumo, a analise do perfil microbioldgico de IRAS na cidade de Curitiba
proporcionou importante atualizacdo quanto as informac6es de vigilancia de multirresistentes,
cuja ultima publicacdo havia sido realizada pelo Grupo de Trabalho em IRAS da Secretaria
Municipal de Satde em 2012.>” Além disso, foi possivel destacar pontos importantes quanto a
resisténcia de Gram-negativos que devem servir tanto para instituicGes de salde quanto
governamentais como direcionadores para elaboracdo de estratégias de monitoramento e

controle.

Mudando o foco da discussdo para a vigilancia das IRAS em unidades de terapia
intensiva neonatal, nosso estudo analisou com detalhes o perfil de infeccdes nesta populacéo,
0 que sem duvida, é distinta daquela encontrada para pacientes adultos.

Partindo do conceito de que o problema da resisténcia microbiana apresenta
propor¢des globais, multicausalidade e abordagem complexa, iniciar por uma andlise
epidemioldgica com dados precisos pode ajudar no direcionamento de esforgos de prevencao

e controle.*
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Em nosso estudo, as IRAS mais frequentemente reportadas em UTI neonatal foram
as IPCSL-CVC (36,9%) seguido de PAV (15%). Esses achados podem ser de certa forma
relacionados com a taxa de utilizacdo de dispositivos invasivos, especialmente cateter central,
que nesse periodo de avaliacdo foi de 48,42%.

Especificamente em pacientes internados em terapia intensiva neonatal, alguns
fatores de risco merecem destaque quanto a ocorréncia de IRAS, entre eles a prematuridade e
0 uso de dispositivos invasivos como cateter central.”? Portanto, a observagio dos cuidados
com este dispositivo, tanto na inser¢do quanto manutencdo como parte de programa de
prevencdo e controle de infecdes pode impactar na frequéncia destas infecgdes.”

A densidade média de incidéncia de IRAS/1.000 pacientes/dia em nossa analise foi
maior nos recém-nascidos com peso de nascimento inferior a 1.500g, em comparacdo aqueles
com peso de nascimento acima desta referéncia, contudo, ndo foi detectada diferenca
significativa para IPCSL-CVC/1.000 CVC-dia na mesma analise entre pesos menor e maior
que 1500g. J& na comparacédo desses indicadores de IRAS e IPCSL-CVC entre hospitais com
e sem atividade de ensino, os maiores indices foram identificados para hospitais com ensino.

O racional para implementar e manter um programa de controle de infec¢do é
multifatorial e inclui muitos elementos relacionados ao equilibrio entre estrutura fisica, equipe
de profissionais e demandas do paciente, assim como atividades de treinamento, auditoria, além
de lideranca e comportamento. Estes requisitos podem representar um desafio extra ndo so para
hospitais em paises de baixa-média renda, como também para aqueles com atividades de
ensino.”

InfeccOes de corrente sanguinea sdo frequentemente apontadas como as mais
prevalentes em UTI neonatal”> " e SCN tem sido identificado como o principal agente
etioldgico, assim como identificado em nosso estudo, ocupando o primeiro lugar no ranking

dos principais patogenos. 2°:78-80
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Essas ocorréncias sdo explicadas em parte pelo fato de que SCN sdo comensais da
pele,8! e podem persistir no ambiente hospitalar,®? combinado com a habilidade de algumas
espécies de produzir biofilmes em dispositivos, como por exemplo o cateter central.®® Portanto,
0 rompimento da barreira da pele promovido pela insercdo de um cateter oferece oportunidade
para 0 SCN acessar a corrente sanguinea e permanecer no biofilme, onde fica protegido da
resposta imune do hospedeiro e da a¢éo de antibioticos.3*

Em uma revisao sistematica que avaliou artigos publicados entre 2009 e 2018 sobre
adesdo a higienizacdo das maos, os autores identificaram que niveis diferentes de adesdo
ocorrem por regido geogréafica (paises de alta renda 64,5%, baixa-renda 9,1%), tipo de UTI
(neonatal 67.0%, pediatrica 42.2%, adulto 58.2%) e tipo de profissional da saide (enfermagem
43,4%, médicos 32,6%, outros profissionais 53,8%). Apesar da adesao a higienizacdo das maos
em UTI neonatal parecer ser melhor do que em UTI adulto, ainda pode ser insuficiente para
adequada efetividade na reducdo de riscos de ocorréncia de infec¢bes associadas a cateter
venoso central 8

Devido a estas consideragdes, as estratégias de controle devem necessariamente
envolver acBes que garantam adequada higiene de maos, boas praticas de insercdo de
dispositivos e limpeza adequada do ambiente.%®

O segundo agente etioldgico mais frequente reportado em IPCSL-CVC em nosso
estudo foi K. pneumoniae. Na América Latina, em terapia intensiva neonatal, Klebsiella spp.
foi identificada em 12% a 21% das infeccdes de corrente sanguinea.®” Os fatores de risco para
infeccdes por Gram-negativos em neonatos incluem o tempo de utilizacdo do cateter maior do
que 10 dias, uso de blogueadores H2 ou bomba de proton e presenca de patologia
gastrointestinal.® A implicacio de K. pneumoniae em surtos de infeccdo de corrente sanguinea
também tem sido descrita em situagbes favorecidas por superlotagdo, baixa aderéncia aos

protocolos de prevencao e uso inadequado de antimicrobianos.®®
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O terceiro patogeno mais frequente notificado em IPCSL-CVC identificado em nossa
analise foi Candida spp. A espécie C. albicans foi a mais frequente, seguida da C. parapsilosis,
conforme jé identificado em outras publicacdes.®® De forma semelhante ao SCN, a associag&o
entre dispositivo invasivo e C. parapsilosis tem relacdo com a habilidade deste microrganismo
formar biofilmes, o que sdo considerados de elevada importancia, inclusive como fatores de
viruléncia desta espécie.®*

Quanto ao perfil de sensibilidade de agentes etiolégicos de IRAS notificados em UTI
neonatal, SCN apresentou alto percentual de resisténcia a Oxacilina (Oxa-R) em nossa analise.
Um estudo conduzido em um hospital universitario em Sao Paulo analisou 100 isolados de
SCN em hemoculturas de pacientes de uma unidade neonatal para a presenca do gene mecA e
identificou resisténcia em 69% das amostras, com um incremento nesse percentual entre 1991
e 2009.%

S. aureus também é um patégeno Gram-positivo relevante em infeccdes de corrente
sanguinea em neonatos e o percentual de resisténcia a oxacilina varia de cordo com diferentes
realidades.®® O boletim nacional publicado pela ANVISA em 2017 mostrou apenas 63,6% de
sensibilidade & oxacilina em pacientes neonatais com IPCSL-CVC causadas por S. aureus.®*

Os fatores de risco para colonizacdo por cepas de S. aureus Oxa-R em pacientes
neonatais foram documentados em uma revisao sistematica, entre eles idade gestacional < 32
semanas e muito baixo peso ao nascimento (<1.500g). Em nosso estudo, a maioria dos neonatos
se encontravam acima desse peso, na categoria D (35,2%) e E (39,6%), e o percentual de
sensibilidade de S. aureus em IPCSL foi de 81,13%. Outro ponto a se considerar € uma possivel
melhor adesdo a higiene de mdos em unidade de terapia intensiva neonatal em comparagédo
com UTI adulto®, o que pode favorecer menor ocorréncia de disseminacio de cepas de S.

aureus Oxa-R.%
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Quanto a sensibilidade dos patogenos Gram-negativos K. pneumoniae, Enterobacter
spp. e E. coli em infecgBes de corrente sanguinea em pacientes neonatais, o percentual de
sensibilidade de cefalosporina de quarta geracdo em nossa analise foi baixo (entre 51 e 66%)
em comparacdo ao que foi observado com os carbapenémicos (> 90%).

O que é interessante destacar neste perfil € a comparacdo da resisténcia aos
carbapenémicos identificada em pacientes adultos com a mesma infecgdo por estes patdgenos.
De acordo com dados apresentados pela ANVISA no boletim de seguranca do paciente em
2017, em UTI adulto no Brasil, 44,10% de K. pneumoniae, 20,10% de Enterobacter spp. e
7,2% de E. coli notificados em infecgbes de corrente sanguinea sao resistentes aos
carbapenémicos.®

A frequéncia de Gram-negativos nao-fermentadores em IPCSL-CVC é baixa em
pacientes de terapia intensiva neonatal e aumentos pontuais geralmente estdo relacionados a
surtos.®%8, O percentual de sensibilidade de A. baumannii e P. aeruginosa em nosso estudo
foi > 80% para ambos, também superior se comparado a resultados nacionais em terapia
intensiva adulto (sensibilidade de 22,3% e 42,9% respectivamente) de acordo com o boletim
ANVISA em 2017.% Além das medidas de controle de infeccdo, uma baixa utilizacio de
carbapenémicos nesta populacdo pode estar relacionada com este achado. Um estudo que
avaliou padrbes de consumo de antimicrobianos em unidades de terapia intensiva no Brasil e
Alemanha encontrou que aminopenicilinas mais aminoglicosideos sdo as classes de
antimicrobianos mais prescritos em UTI neonatais brasileiras, enquanto que aminopenicilinas
e cefalosporinas de terceira geracdo sao mais utilizados em UTIs neonatais alemas. Além disso,
carbapenens representaram 2,3-14% e 4% do total de dias de terapia em unidades neonatais
alem3s e brasileiras respectivamente. %

De forma geral, variagdes no perfil de sensibilidade podem ser afetadas pelas

caracteristicas locais considerando uso de antimicrobianos, programas de controle de infeccéo
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implementados e ocorréncia de surtos.’21%11 Em nosso estudo, nio foi detectada nenhuma
alteracdo de tendéncia no perfil de sensibilidade, possivelmente devido ao curto periodo de
observacao e auséncia de surtos ou intervencfes documentadas.

Sumarizando os achados desta analise do perfil epidemioldgico das IRAS em UTI
neonatal no estado, este estudo compilou as principais informac6es para melhor compreensao
dessas infeccGes no cenario local, tanto do ponto de vista de indicadores, quanto de perfil
microbiologico, com destaque positivo para a preservada sensibilidade de S. aureus a oxacilina
e de Gram-negativos ndo-fermentadores a carbapenémicos em compara¢do com cenario de
terapia intensiva adulto, possivelmente relacionado a caracteristicas da amostra estudada em
relacdo a categoria de peso, além de comportamento distinto dos profissionais de satde quanto
a adesdo a higiene de maos e padrbes de uso de antimicrobianos previamente descritos para
este perfil de pacientes. Ainda, € importante destacar a contribuicao inédita desta pesquisa tanto
para as instituicbes de salde, quanto para 6rgdos governamentais no planejamento,
direcionamento de acfes de prevencdo e monitoramento destas infec¢bes em terapia intensiva

neonatal em nosso meio.

E finalmente, quanto aos os resultados do terceiro objetivo especifico deste estudo,
direcionamos a analise para o perfil epidemioldgico das IRAS em UTI adulto no estado do
Parana, com apresentacdo dos indicadores de infeccdo, consumo de antimicrobianos e
densidade de incidéncia de patdégenos Gram-negativos resistentes aos carbapenémicos entre 0s
anos de 2019 e 2020.

Houve alteragdo na distribuicdo em percentis da densidade de incidéncia de
IRAS/1.000 pacientes-dia em UTI adulto no periodo observado. Os percentis 50 e 90 que em
2019 eram 12,47 e 29,45/1.000 pacientes-dia, em 2020 passaram a ser 14,74 e 31,63/1.000

pacientes-dia. Além disso, pela regressdo de Joinpoint, foi possivel evidenciar um ponto de
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inflexdo a partir de fevereiro de 2020, com 3,7% de alteracdo percentual mensal calculado a
partir do modelo (APM), p<0,001.

Segundo o relatério da OMS sobre a situacdo endémica das IRAS no mundo
publicado em 2011, a incidéncia cumulativa agrupada para IRAS em UTI adulto em paises de
baixa-média renda era de 42,7 episodios para 1.000 pacientes-dia (IC 95% 34,8; 50,5), de
acordo com os estudos incluidos na revisdo sistematica. J& em paises de alta renda, esse indice
era de 17,0/1.000 pacientes dia (IC 95% 14,2 — 19,8).*

Em relacdo a mudanca de tendéncia com incremento da densidade incidéncia de
IRAS, especialmente a partir de fevereiro 2020, vale a pena trazer para a reflexdo o cenario em
(ue 0 nosso pais esta passando no momento atual com a pandemia de COVID-19.** Desde a
divulgacdo do primeiro caso da doenca em 26 de fevereiro 2020 em nosso pais, vem sendo
observado o aumento de internacGes em unidades de terapia intensiva, com sobrecarga de
pacientes e dimensionamento insuficiente de profissionais de salde para o atendimento desses
pacientes em todos os estados brasileiros'?>1%, Situacdes de criticidade como esta favorecem
a quebra de protocolos de prevencédo e controle de infec¢bes, 0 que por sua vez pode gerar
surtos locais de IRAS. 105106

Conhecer a situacdo endémica de IRAS de uma instituicdo ou de uma regido, bem
como a ocorréncia de surtos e alterac@es de tendéncia sdo importantes indicadores de qualidade
e seguranca do paciente, por isso a vigilancia das IRAS é tdo fundamental.*

Portanto, com a mudanca de tendéncia verificada em nosso estudo, possivelmente
afetada pela pandemia de COVID-19, parece estarmos exatamente passando por um surto a
partir de uma situacdo endémica de IRAS em nosso estado, 0 que exige atencdo imediata das

autoridades em saude publica e instituigdes de saude.
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A avaliacdo complementar do perfil das infeccbes em UTI adulto no Parana revelou
que as topografias de infecdo mais frequentes detectadas neste cenario em nimeros absolutos
foram a PAV seguida da IPCS-CVC.

Tambeém foi possivel identificar que ocorreram mudancas ndo s6 na distribui¢do em
percentis, como também na tendéncia relacionada a densidade de incidéncia destas infe¢bes
associadas a dispositivos invasivos, com incremento nos indices.

O percentil 90 das IPCSL CVC/1.000 CVC-dia foi de 9,97 em 2019 e 12,28 em 2020.
Segundo dados publicados no boletim de seguranca do paciente pela ANVISA em 2017, o
percentil 90 em 2017 era de 10,9/1.000 CVC-dia.®*

De acordo com resultados publicados do International Nosocomial Infection Control
Consortium (INICC), a partir do estudo de vigilancia realizado entre janeiro 2012 e dezembro
2017 em unidades de terapia intensiva de 45 paises da América Latina, Europa, Leste
Mediterraneo, Sudeste Asiatico e Oeste Pacifico, a partir de dados coletados em um sistema
online durante o periodo da analise, a densidade de incidéncia agrupada para IPCSL-CVC foi
de 5,05/1.000 CVVC-dia e para PAV foi de 14,1/1.000 VM-dia.?*

Os principais agentes de IRAS identificados no periodo de observacdo em nosso
estudo foram os bacilos Gram-negativos K. pneumoniae, A. baumannii e P. aeruginosa. E a
analise da densidade de incidéncia de A. baumannii Carb-R e K. pneumoniae Carb-R/ 1.000
pacientes-dia pela regressdo de Joinpoint mostrou aumento significativo a partir de marco e
abril de 2020, respectivamente.

Em relacdo a maior frequéncia de bactérias Gram-negativas como agentes etioldgicos
de IRAS em UTI, outros estudos também ja documentaram achados semelhantes.t4" E
interessante mencionar que a a frequéncia de infeccBes por bactérias Gram-negativas
apresentam variagOes sazonais, com maiores picos descritos durante 0s meses quentes e em

paises tropicais, com destaque para A. baumannii. %110 Ainda, variacdes inversamente
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relacionadas ao valor do produto interno bruto investido em saude e a distancia do equador
medida pela latitude e umidade, também ja foram relacionadas a maior probabilidade de
infeccdes de corrente sanguinea causadas por bactérias Gram-negativas, especialmente valido
para infeccdes de corrente sanguinea causadas por K. pneumoniae. 11112

Quanto a mudanga de tendéncia na densidade de incidéncia de bactérias Gram-
negativas resistentes a carbapenémicos, nossos resultados possivelmente sinalizam, além da
persisténcia clonal endémica ja documentada em publicacdes anteriores tanto para A.

baumanniil?

quanto para K. pneumoniae®, também um provavel surto que deve ser melhor
investigado com dados individualizados. Com a pandemia de COVID-19, surtos de infeccéo e
colonizacao por A. baumannii tem sido descritos, principalmente relacionando fatores de baixa
adesdo as medidas de prevencéo e controle de infecgdes hospitalares.!'*

Como consequéncia dessa mudanca de tendéncia na densidade de incidéncia de
patdgenos Gram-negativos Carb-R, identificamos também aumento no consumo dos principais
antimicrobianos utilizados para tratamento dessas infecgdes, como colistina e polimixina B,
medidos em DDD/1.000 pacientes-dia, a partir de junho e julho 2020, respectivamente. Com o
aumento do uso empirico ou dirigido destes antimicrobianos é esperado também maior risco
de resisténcia 1 que podera ocorrer sequencialmente para esses antimicrobianos, o que sem
duvida deve ser acompanhando de perto pelas autoridades sanitarias e pelas préprias
instituicdes de satde, com implementacdo de estratégias de mitigacdo e prevencao.

Os indices encontrados para densidade de incidéncia de IRAS, A. baumannii Carb-R
e K. pneumoniae Carb-R/1.000 pacientes-dia em relacdo a localizacdo no mapa do Parané por
regional de saude apontam a necessidade de melhor refinamento de informagdes a fim de se

identificar com maior acuracia os possiveis pontos de fragilidade em cada regional e suas

instituicOes. VariagOes na manutencdo de estrutura e recursos humanos em hospitais com mais
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de 200 leitos podem ser barreiras importantes para adesdo adequada aos programas de
vigilancia e controle de infecgdes.®

Condic0es estruturais, recursos humanos adequadamente capacitados para assisténcia
e para a composicdo das comissdes e servigos de controle de infeccdo conforme o porte da
instituicdo, disponibilidade de insumos para adequada higienizacdo de méaos, acesso a
laboratdrio de microbiologia de qualidade e programas de educacdo em controle de infecgdes
e gerenciamento de antimicrobianos sdo itens de importancia para se alcancar adeséo as boas
préticas e controle das infecgdes relacionadas a assisténcia a satide.*®

Os maiores indices de infecces encontrados em instituicbes com mais de 150 leitos,
publicos e com atividades de ensino podem refletir os desafios destes estabelecimentos em
manter estrutura e programas ativos para vigilancia e controle adequado deste eventos.

Em resumo, sobre os principais achados dessa analise em terapia intensiva adulto, os
patdgenos Gram-negativos foram os mais frequentes, com especial destaque para A. baumannii
e K. pneumoniae. Variagdes nos indices de infeccdo e agentes resistentes por regional de satde
e de acordo com as caracteristicas das instituicdes alertam a necessidade de refinamento da
analise para adequado plano de prevencdo e controle. A mudanca de tendéncia detectada em
2020 para densidade de incidéncia de de A. baumannii e K. pneumoniae Carb-R/1.000
pacientes-dia e pode estar refletindo uma situacdo de surto de IRAS por estes patdgenos no

estado, como provavel impacto da pandemia de COVID-19 em uma situacdo de base ja em

condicdes sub-6timas de controle.
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As principais limitacdes deste estudo incluem a utilizacdo de dados agrupados,
indisponibilidade registro de confirmacéo laboratorial por caso notificado de IRAS, bem como
auséncia de informacdes referentes a qualificacdo dos laboratérios de apoio. Ainda, ha de se
considerar possibilidade de subnotificacdo e erros eventuais na notificacdo dos dados pelos

profissionais comissdes de controle de infeccao das instituicdes de saude.
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8. CONCLUSAO

Com base nas anélises realizadas para este estudo € possivel concluir que o objetivo de
fornecer uma andlise atualizada e detalhada sobre a epidemiologia local e resisténcia
microbiana das IRAS foi atendido, especialmente no cenério da terapia intensiva neonatal, com

a apresentacdo de uma anélise inédita nessa proporgao no estado.

Ainda, considerando os objetivos especificos definidos para este trabalho podemos concluir
que, de acordo com analise do perfil microbioldgico das IRAS em Curitiba, os patdgenos
Gram-negativos apresentaram destaque tanto em frequéncia na etiologia das IRAS quanto na
baixa sensibilidade a antimicrobianos de amplo espectro como o0s carbapenémicos,
especialmente valido para A. baumannii (15,4 a 25,9%) e K. pneumoniae (51 a 54%). Também
que ao longo de 6 anos de revisdo histdrica, o percentual de sensibilidade semestral aos
carbapenémicos dos principais agentes etiologicos de IRAS ndo apresentou mudancas de
tendéncia significativas, exceto para a sensibilidade aos carbapenémicos de K. pneumonie em

infeccdes do trato urinario.

Sobre os resultados encontrados para a analise do perfil das IRAS em terapia intensiva
neonatal, foi identificado que as infeccBes de corrente sanguinea associadas a cateter venoso
central foram as mais frequentes, tendo como destaque agentes etiolégicos Gram-positivos
Staphylococci coagulase-negativo com reduzida sensibilidade a oxacilina (29,32%) e por outro
lado S. aureus com boa sensibilidade (81,13%). Ainda, chamou a atencdo que fungos do género
Candida spp. (C. albicans e C parapsilosis) tiveram especial destaque ocupando o terceiro
lugar em frequéncia como agentes etioldgicos de infecgdes de corrente sanguinea associadas a
cateter central. Quanto a sensibilidade dos agentes etiologicos Gram-negativos em infeccGes

de corrente sanguinea aos carbapenémicos em UTI neonatal, esta permanece preservada, acima
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de 90% para Enterobacterales e acima de 80% para ndo-fermentadores, um perfil distinto das
IRAS em pacientes adultos. Por outro lado, foi identificada significativa diminuicdo de
sensibilidade a cefalosporinas de quarta-geracao (entre 50-65%) nesta populacdo neonatal e

este achado deve servir de alerta para 0 monitoramento pelas instituicoes.

Quanto ao perfil microbioldgico das IRAS em terapia intensiva adulto, PAV e IPCSL CVC
ocuparam o primeiro e segundo lugares respectivamente, com especial destaque para os agentes

etiolégicos Gram-negativos A. baumannii e K. pneumoniae.

A distribuicdo por regional de salde dos indices de IRAS e patdgenos Gram-negativos
resistentes aos carbapenémicos e as diferengas encontradas com maiores indices para hospitais
com mais de 150 leitos, com atividades de ensino e publicos sdo alertas para a necessidade de
refinamento da andalise a fim de melhor direcionar as condi¢cdes necessarias para adequada

adesdo aos programas de controle de infecges.

A relevante mudanca de tendéncia na densidade de incidéncia de A. baumannii e K.
pneumoniae Carb-R/1.000 pacientes-dia, bem como do consumo das polimixinas em
DDD/1.000 pacientes-dia, provavelmente esta refletindo uma situacéo de surto de IRAS por
estes patdgenos no estado e que deve ser melhor investigado pelas autoridades de saude,
principalmente pelo risco antecipado de consequéncia direta de resisténcia a polimixinas em

tempo breve ocasionada pelo incremento substancial em seu consumo.

Todos estes resultados estimulam uma reflexdo importante quanto a adeséao as praticas de
prevencdo de infeccdes que estdo sendo adotadas nos estabelecimentos de saude, e espera-se
gue possam suscitar também uma resposta por parte tanto destas instituicdes quanto dos 6gaos
governamenteais referente a um programa coordenado de prevencdo dos riscos de IRAS e

resisténcia microbiana no estado.
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9. CONSIDERAGCOES FINAIS

Como consideragéo final, é relevante destacar a robustez do sistema de vigilancia de
infecgdes relacionadas a assisténcia a saude e resisténcia microbiana no estado do Parand
através do SONIH, o qual apresenta excelente adesdo pelas instituicbes de saude e fornece
informacdes essenciais para a adequada compreensdo da epidemiologia destes eventos no

estado.

Diante do compilado de informagfes provenientes desta analise, ficam evidentes as
diferencas epidemioldgicas em diversos cenarios e periodos, que precisam de um
acompanhamento continuo para que possam realmente nortear estratégias de prevencédo e
controle das infeccbes relacionadas a assisténcia a saude e disseminacdo da resisténcia

microbiana em nosso meio.

Como perspectiva futura, tendo como entendimento que todas as informacges resultantes
de vigilancia epidemioldgica sdo de consideravel valor para a gestdo de mudancas, 0s
resultados deste trabalho tém como pretensdo estimular novas pesquisas e intervengdes
direcionadas para a melhoria das boas praticas em prevencao de IRAS e aprimoramento da
seguranca assistencial, com impacto direto na reducdo da resisténcia microbiana no ambiente

hospitalar.

Além disso, considerando o escopo e abrangéncia deste trabalho, a perspectiva a curto
prazo é de que estas informacdes possam servir como base para o plano estratégico estadual de

prevencdo e controle das infecgdes e resisténcia microbiana no estado do Parana.
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