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RESUMO

A cateterizacdo venosa central é pratica comum no manejo de pacientes
criticamente doentes e esta associada a uma variedade de complicagdes, entre
elas as infeccdes de corrente sanguinea (ICS), com impacto consideravel
sobre a morbimortalidade e custos da assisténcia médica. Ha, contudo, poucos
estudos nacionais que analisaram os fatores preditivos de mortalidade em
pacientes com essa complicagdo. O objetivo desse estudo foi analisar os
fatores associados a mortalidade entre pacientes com ICS relacionada ao
cateter venoso central (CVC) em uma unidade de terapia intensiva (UTI) de um
hospital privado do Distrito Federal, Brasil. Para isso, foram avaliadas
prospectivamente todas as ocorréncias de ICS relacionada a CVC entre janeiro
de 2008 e dezembro de 2010. Foram obtidos dados demograficos, clinicos,
laboratoriais e microbiolégicos do prontuario eletrénico, e analisada sua
associacdo com mortalidade durante a internacdo na UTI. Entre as 4504
admissdes no periodo do estudo, foram diagnosticados 68 casos de ICS
relacionada ao CVC (densidade de incidéncia de 4,09 por 1000 cateteres-dia),
a maioria por gram-negativos (45,6%). A mortalidade geral foi de 59,7% e
associou-se significativamente a necessidade de ventilagdo mecéanica (OR
37,8, IC 95% 3,28 — 250,0, p = 0,0001) e a0 numero médio de dispositivos
invasivos além do CVC (1,44 vs. 2,37 nos controles vs. casos, p < 0,001) e
aumento do nivel sérico de ureia (valor médio de 44.2 mg/dL em sobreviventes
vs. 73,9 mg/dL em ndo sobreviventes, p = 0,001). Nado foi observada
associagcdo com outras caracteristicas clinicas nem com caracteristicas
microbioldgicas, embora a letalidade tenha sido superior entre os casos de ICS
por gram-positivos (77 % vs. 54,8% para gram-negativos e 58,4% para fungos).
As ICS relacionadas a CVC associaram-se a mortalidade absoluta elevada e
tiveram como fatores preditivos necessidade de ventilagdo mecéanica, maior
namero de dispositivos invasivos além do CVC e concentragdo sérica de ureia
elevada. O reconhecimento de fatores locais associados a risco de morte entre
pacientes com essa complicacdo € critico para o desenvolvimento de
estratégias para reducéo de sua mortalidade.

Palavras-chave: infeccédo de corrente sanguinea; unidade de terapia intensiva,
cateter venoso central; mortalidade.
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ABSTRACT

Central venous catheterization is a common practice in the management of
critically ill patients and is associated with various complications, such as
bloodstream infections (BSI), which are major determinants of increased
morbidity, mortality and healthcare expenses. Few brazilian studies have
addressed factors that predict mortality in patients with this complication. The
aim of this study was to investigate factors associated with mortality in patients
with central venous catheter (CVC)-related BSI in an intensive care unit of a
private hospital in the Federal District, Brazil. All first episodes of CVC-related
BSI that occurred between January 2008 and December 2010 were reviewed.
We obtained demographic, clinical, biochemical and microbiological data from
medical records, and investigated its association with mortality during ICU stay.
There were 4,504 ICU admissions during the study period, and 68 were
complicated by CVC-related BSI (4.09 per 1000 catheter-days), most due to
gram-negative organisms (45.6%). Overall mortality was 59.7%. Death risk was
significantly associated with mechanical ventilation (OR 37,8, IC 95% 3,28 —
250,0, p = 0,0001), the mean number of invasive devices other than the CVC
(1,44 vs. 2,37 in controls vs. cases, p<0,001). (1.48 vs. 2.43 in controls vs.
cases, p<0.001) and increased serum levels of urea (mean value of 44.2 mg/dL
in survivors vs. 73.9 mg/dL in non-survivors, p = 0.001). Mortality was not
associated with other clinical or biochemical features, neither with
microbiological variables, although lethality was high among patients with gram-
positive infections (77 % vs. 54,8% for gram-negative and and 58,4% for fungi).
CVC-related BSI was associated with high absolute mortality, which was
predicted by mechanical ventilation, a higher number of invasive devices other
than the CVC and increased serum levels of urea. Knowledge of local factors
predictive of mortality is critical for planning strategies to reduce death risk
associated with this complication.

Keywords: bloodstream infection; intensive care unit; central venous catheter;
mortality.
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1 INTRODUCAO

Os avancos tecnologicos na area de saude, nas Ultimas décadas,
propiciaram grandes melhorias para tratamento de doencas graves.'*3 A
utilizacado de recursos tecnoldgicos até entdo ndo disponiveis e 0 surgimento
das Unidades de Terapia Intensiva (UTI), tornaram viavel o cuidado de
pacientes criticamente comprometidos.*® Nesse contexto, 0 uso do cateter
venoso central (CVC) contribuiu para a melhoria de diversos aspectos desse
cuidado, na medida em que possibilitou monitorizacdo hemodinamica mais
precisa, assim como administracdo de farmacos e implementacdo de
terapéuticas especificas.®’® Esses dispositivos intravasculares tornaram-se,
assim, indispensaveis ao manejo de pacientes criticos.>®°

A utilizacdo do CVC, entretanto, apresenta aspectos desfavoraveis que
sdo potencialmente graves.’® Dentre eles, destacam-se as complicacdes
infecciosas, cujo risco aumenta significativamente com o uso do CVC, visto que
os dispositivos intravasculares rompem a integridade cutanea (barreira natural)
e propiciam, assim, contato direto entre meio externo e 0 espaco
intravascular.*>*? As infeccdes relacionadas ao uso do CVC podem apresentar-
se de forma localizada, somente no sitio de insercdo do dispositivo e com
menor impacto clinico, ou de forma sistémica, como € o caso da bacteremia e
da sepse, potencialmente associadas & desfechos desfavoraveis.'*?

Os fatores de risco para o desenvolvimento de infec¢gOes relacionadas
ao uso de CVC sao diversos, e podem estar relacionados a caracteristicas do
paciente, como idade, comorbidades, condi¢cdes imunologicas e flora local, ou
podem estar associados as caracteristicas do CVC, como material de sua

constituicdo, niamero de lumens, sitio de insercédo, tempo de permanéncia e



condi¢cbes de sua manipulagcdo. Podem, ainda, estar relacionados ao ambiente,
sendo representados por caracteristicas da flora da unidade.>®**

As infeccdes relacionadas ao uso de CVC, em especial as de corrente
sanguinea, consistem em um importante problema no manejo de pacientes
criticos, uma vez que associam-se a aumento de sua morbimortalidade e dos
custos relacionados & sua hospitalizagéo.>®'%'#13 Na literatura, sédo descritos
diversos fatores potencialmente preditivos de mortalidade nos pacientes com
essas infeccoes,** em especial a disfuncdo organica multipla, evidenciada por
uso de ventilagdo mecéanica, necessidade de terapia de substituicdo renal e
alteragcbes bioquimicas, como elevacdo de escérias nitrogenadas,
hiperglicemia, hiperlactatemia.*>***’

O impacto negativo das infeccbes relacionadas ao uso de CVC torna
crucial o desenvolvimento de estratégias de prevencdo dessas complicacdes e
de reducéo de sua morbimortalidade.>'%**'8 Nesse contexto, o reconhecimento
de fatores locais associados ao risco de ocorréncia de infec¢cdo, bem como de
fatores preditivos de mortalidade em pacientes com infeccdo da corrente

sanguinea relacionada ao CVC, representa uma importante ferramenta para a

elaboracgédo de estratégias.



2 REVISAO DA LITERATURA

Nos ultimos 30 anos, a medicina tem vivenciado grandes avancos
tecnologicos que tornaram possivel o manejo e o suporte adequado de
disfungbes organicas apresentadas por pacientes com uma grande variedade
de doencas graves e, assim, melhora de seu prognéstico. *° Entre esses
avangos, destaca-se o desenvolvimento de cateteres invasivos para diversos
fins, em especial para o uso intravascular. %

O primeiro relato do uso de cateter intravascular € de 1929, na
Alemanha.*?! Entretanto, sua utilizacdo se tornou mais freqiiente a partir dos
anos 60, com o desenvolvimento da técnica de Seldinger para introdugéo
percutdnea de cateteres nas veias subclavia e jugular, e sua propagacao
efetiva aconteceu apos a utilizacdo da nutricdo parenteral, proposta por Dudrick
em 1968. %

Diante de todas potenciais indicacdes terapéuticas para 0s cateteres
intravasculares, tanto na UTI quanto fora dela, tornou-se evidente a
necessidade iminente de seu aprimoramento. Isso se traduziu, entre outros
aspectos, em aumento da especificidade desses dispositivos para 0 uso
indicado, e em aumento da necessidade de conhecimentos a respeito de cada
tipo especifico de cateter para sua recomendacdo mais assertiva.™’

Os cateteres podem ser classificados de acordo com 0 vaso sanguineo
que ocupam (venoso periférico, venoso central, arterial), com a intencdo ou
tempo de utlizacdo (curta permanéncia ou temporario, média, longa
permanéncia), com Seu percurso até o vaso sanguineo (percutaneo ou nao

tunelizado, tunelizado, totalmente implantado), com sua extenséao fisica (longo



ou curto), com alguma caracteristica especifica, como impregnacdo com
antimicrobianos, heparina e anti-sépticos, ou pela presenca ou auséncia de
balonete (“cuff’).?%23

Entre esses diversos tipos de cateteres, CVCs apresentam ampla
utilizacdo clinica, incluindo administragdo de farmacos, infusdo de grande
quantidade de fluidos, hemoderivados ou nutricdo parenteral, introducdo de
marcapassos artificiais, realizacdo de hemodidlise e mensuracdo de
parametros hemodinamicos.»##?4#2 Os CVCs n&o tunelizados, também
conhecidos como cateteres centrais percutaneos de curta permanéncia, Sao 0s
utilizados com maior frequéncia na pratica clinica, tanto para fins diagndsticos
quanto terapéuticos.?’

Apesar da importancia dos CVCs para o manejo de condi¢fes clinicas
diversas ser amplamente reconhecida, é importante considerar que sua
utilizacdo pode propiciar inUmeras complicagbes, sejam elas infecciosas ou
nao-infecciosas.”?**® Embora mais de 90% das bacteremias primarias nos
pacientes criticos estejam associadas ao uso de CVC, *° a incidéncia dessa
complicacdo € inferior a das demais infeccbes hospitalares, como infeccéo
urinéria relacionada ao uso de sonda vesical, pneumonia e infeccao de sitio
cirargico.®"?’ Entretanto, sua ocorréncia resulta em aumento consideravel da
morbidade e mortalidade, bem como dos custos relacionados a

hospitalizag&o.'?*?%



2.1 Epidemiologia das infecgdes de corrente sanguinea relacionadas ao

CcvC

De acordo com os dados do Sistema Nacional de Vigilancia de Infeccoes
Hospitalares (National Nosocomial Infections Surveillance System, NNIS) do
Centro de Controle e Prevencdo de Doencas Norte-Americano (Centers for
Disease Control and Prevention, CDC), a mediana da taxa de bacteremia
relacionada ao uso de CVC em UTI varia entre de 1,8 a 5,2 por 1000 cateteres-
dia.®* No Brasil, a descricdo desta questdo ainda esta restrita a poucos estudos
gue apresentam resultados bastante variaveis. Tardivo et al. (2008) apontaram
taxa de infeccdo de 95 por 1000 cateteres-dia,”® contrariamente a Marques
Netto et al. (2009), que relataram taxa de 3,6 por 1000 cateteres-dia.?’

A incidéncia de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC
pode ser influenciada por diversos fatores, como dimensédo e complexidade do
servico (UTI), situacdo de insercao dos dispositivos (eletiva ou de urgéncia),
material de composicdo e sitio de insercdo do CVC, bem como por
caracteristicas especificas do paciente, como idade, gravidade clinica e
comorbidades prévias.*> Presume-se que a grande diferenca entre os dados
nacionais e internacionais possa ser devido a caracteristicas do atendimento
hospitalar (complexidade, nivel de atencéo, tipos de especialidades médicas) e

medidas de higiene implementadas localmente.>*" 3



2.2 Patogénese das infec¢bes de corrente sanguinea relacionadas ao CVC

O paciente criticamente enfermo encontra-se com sua sobrevivéncia
ameacada, uma vez que as disfuncbes organicas caracteristicas desse estado
influenciam diretamente sua recuperacdo.! Além disso, nesse contexto de
instabilidade clinica, frequentemente ¢é necessaria a utillizacdo de
procedimentos invasivos de suporte vital, como é o caso da cateterizacdo
venosa profunda para monitorizagcdo invasiva, que permite 0 manejo mais
seguro do paciente, propiciando a determinacdo precisa de parametros
cardiocirculatérios e fornecendo via adequada para infusdo de fluidos.>*
Entretanto, esses procedimentos expdem o individuo a complicacdes, sejam
elas infecciosas ou n&o infecciosas.’

As infec¢des de corrente sanguinea relacionadas ao CVC em ambiente
de UTI sdo consideradas resultado de alteracbes do equilibrio entre o
hospedeiro, o patégeno e o meio ambiente.*** Os fatores associados a
aumento do risco de sua ocorréncia sdo classificados em intrinsecos, ou
proprios do paciente, e extrinsecos, que incluem fatores associados ao meio,
as agressdes e aos cuidados implementados no manejo desses pacientes.*!
Entre os fatores intrinsecos, destacam-se os extremos de idade, estados de
imunodeficiéncia, presenca de foco infeccioso adicional e gravidade da doenca
de base.?* Os fatores extrinsecos s&o relacionados ao agente etiologico, ao
CVC, as solucdes administradas e a equipe multiprofissional que manipula o

cateter,** como apresentado no Quadro 1.



Quadro 1. Fatores de risco de desenvolvimento de infeccdo de corrente sanguinea
relacionada ao CVC.

Fatores intrinsecos (relacionados ao paciente)

e Comorbidades

e Gravidade do quadro clinico

e Extremos de idade (< 1 ano e > 60 anos)
e Uso de antibiéticos

e Presenca de outros focos infecciosos

e Presenca de outros dispositivos invasivos

Fatores extrinsecos

Relacionados ao agente Viruléncia do microrganismo
etiologico e Capacidade de formagéo de biofilme

Relacionados ao CVC e Numero de lumens
e Sitio de insergdo (maior risco nas veias femoral e
jugular em relacéo a veia subclavia)
e Tempo de permanéncia do CVC
e Uso de “fio guia” para substituicdo do CVC

Relacionados a solugéo e Uso de nutrigdo parenteral
administrada e Na&o aplicagéo de técnicas asseépticas no preparo
de solugbes para administracdo intravenosa

Relacionados a manipulacdo e Inexperiéncia na instalacédo do CVC
do CVC e Inadequacéo dos cuidados/manipulacéo rotineira
do CVC

Extraido de: BEGHETTO et al (2002).

Embora exista uma multiplicidade de fatores relacionados a ocorréncia
de infeccdo da corrente sanguinea relacionada ao CVC, o tempo de
permanéncia do dispositivo & um fator importante, na medida em que, além do
comprometimento da integridade das barreiras inatas de protecdo decorrentes
de sua introducéo, implica sua manipulacdo por periodo prolongado.*?#3°
A colonizagdo do CVC é também um forte fator preditivo de

desenvolvimento da infec¢cdo da corrente sanguinea relacionada ao uso desse

dispositivo.?>%*343% De acordo com Beghetto et al. (2002), a colonizagéo do




CVC é pré-requisito para o desenvolvimento dessas infeccdes.*”*° A

colonizagdo ou aderéncia de microrganismos a superficie do CVC pode ocorrer
tanto na superficie interna quanto externa do CVC, e 0 acesso de
microrganismos aos dispositivos intravasculares ocorre por quatro
mecanismos: (i) colonizac¢do do sitio de insercdo do CVC pela flora endégena
ou exogena; (ii) colonizagdo das conexdes do CVC também pela flora
enddgena ou exdgena; (iii) disseminacdo hematogénica de microrganismos,
quando ha presenca de outro foco infeccioso e (iv) administracdo de solugéo
contaminada 2>3%34

A colonizacdo do dispositivo, também conhecida como formacédo de
biofilme, apresenta relagao direta com o tempo de permanéncia do dispositivo,
com o tipo de cuidado implementado na manipulacdo rotineira do cateter,
principalmente aqueles referentes a medidas de antissepsia, e com o tipo de
material de constituicdo do CVC.*?"?83738 Em relacdo a esse Ultimo aspecto,
estudos in vitro sugeriram que cateteres de teflon, silicone ou poliuretano
apresentam menor risco de complica¢des infecciosas, uma vez que sao mais
resistentes a aderéncia microbiana quando comparados aos cateteres de
polivinil e polietileno.** H4 também estudos que indicam reducdo da
colonizacéo e infeccdo dos dispositivos quando estes sdo impregnados com
solucées antissépticas e antimicrobianas.3*°

Beghetto et al. (2002) observaram que aproximadamente 20 a 40% dos
CVCs utilizados sédo colonizados ao longo de sua permanéncia, e que 3 a 7%
destes associam-se a infeccdo da corrente sanguinea. **° Segundo Angelieri

(2007), 70 a 90% dos CVC séao colonizados pela flora do paciente, 10 a 50%

pelas bactérias colonizadoras do canhdo do CVC, 3 a 10% por microrganismos



oriundos de disseminacdo hematogénica e 3% de microrganismos
provenientes da infusdo de solucdo contaminadas. ** Assim, percebe-se que a
pele € uma importante fonte para colonizacéo e, assim, a antissepsia cutéanea e
0s cuidados com a manipulacdo do dispositivo representam fatores relevantes
para a colonizagdo do CVC e o potencial infeccdo de corrente sanguinea

relacionada ao seu uso.

2.3 Diagndstico clinico e laboratorial de infeccdo de corrente sanguinea

relacionada ao CVC

A infeccdo da corrente sanguinea relacionada ao CVC deve ser
suspeitada diante da presenca de aspectos clinicos, como sinais flogisticos
locais e sinais sistémicos de infeccdo (febre, calafrios, alteracdes pressoricas),
e confirmado mediante exames microbiolégicos pertinentes.>® O diagnédstico
preciso requer, ainda, a diferenciacdo dos tipos de infeccdo associadas ao
CVC (colonizacéo, infeccéo local e infeccdo sistémica), visto que apresentam
repercussdes e manejo distintos. %

Os critérios diagnosticos e as definicbes comumente utilizadas séo
apresentadas no Quadro 2, e seguem as recomendacdes estabelecidas pelo
CDC (2002)?* e revisadas por Mermel et al. (2009)*° para as infecgbes

relacionadas ao uso de cateteres.
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Quadro 2. DefinigBes clinicas e critérios diagndsticos para as infec¢des relacionadas
ao uso de CVC.

Tipo de infecc¢éo Definicéo
Colonizacéo do CVC Mermel et al., 2009:

Crescimento significativo de um microrganismo em uma
cultura quantitativa ou semi-quantitativa de um
segmento distal do cateter.

CDC, 2002:

Crescimento significativo de um microrganismo (> 15
unidades formadoras de colénia, UFC) da ponta do
cateter, segmento subcutdneo ou do hub (hastes) do
cateter.

Infeccao do sitio de Mermel et al., 2009:
insercéo do CVC
Microbioldgico: Exsudato no sitio de insercédo do CVC,
produzido por um microrganismo, com ou sem infec¢ao
concomitante da corrente sanguinea.

Clinico: Eritema, enduragédo de até 2 cm ao redor do
cateter, podendo ser associada a outros sinais e
sintomas de infeccdo, como hipertermia local ou
drenagem de secrecdo purulenta, com ou sem infeccdo
concomitante da corrente sanguinea.

CDC, 2002:
Eritema ou enduracdo dentro de 2 cm ao redor do

CVC, na auséncia de concomitante infec¢do sistémica
e sem secrecdo puruléncia local.

Infeccdo da corrente Mermel et al., 2009 e CDC, 2002:
sanguinea relacionada ao
CcvC Bacteremia ou fungemia em paciente em uso de CVC,

com pelo menos uma hemocultura positiva,
manifestacdes clinicas de infeccdo (febre, calafrios e
hipotensédo) e nenhuma outra fonte infecciosa aparente,
ou qualquer um dos seguintes aspectos:

e Culturas semi-quantitativa positivas (> 15 UFC) ou
quantitativas (> 10° UFC) com 0 mesmo
microrganismo (espécie e antibiograma) no
segmento distal do cateter e hemocultura;

e Hemoculturas quantitativas simultdneas com uma

proporcédo = 3:1 (CVC versus cateter periférico);

e Intervalo de tempo de positividade da cultura do
sangue oriundo do CVC versus hemocultura
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periférica superior a 2 horas.
CDC, 2002

Diferem dos critérios propostos acima somente nos
seguintes aspectos:

e Cultura quantitativa (> 10°) com o mesmo
microrganismo na extremidade  distal e
hemocultura;

e Hemoculturas quantitativas simultdneas com uma
propor¢éo de > 5:1 (CVC versus cateter periférico).

Extraido de: MERMEL et al. (2009) e O’'GRADY et al. (2002).

O reconhecimento dos critérios diagnosticos de infeccdo de corrente
sanguinea relacionada ao CVC é fundamental, na medida em que permite
registro preciso da infeccéo, determinacao de sua extensao (local ou sistémica)
e do agente etiolégico envolvido. Esses dados permitem o delineamento
terapéutico apropriado, de acordo com as caracteristicas peculiares ao tipo de
infeccdo documentado.®* Com relacdo & extensdo do processo infeccioso
relacionado ao CVC, segundo Diener et al. (1996) as infec¢des locais sdo mais
incidentes (21,1%) que as infec¢des sistémicas ou de corrente sanguinea
(5,2%).! Entretanto, as infeccdes sistémicas apresentam evolucdo clinica mais
desfavoravel, visto que estdo associadas a maior gravidade clinica e

necessidade de tratamentos mais complexos.®*%*°

2.4 Etiologia dainfec¢do de corrente sanguinea relacionada ao CVC

Os agentes etiolégicos especificos das infec¢des de corrente sanguinea

relacionadas ao CVC variam de acordo com caracteristicas de cada instituigcao,
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do paciente e também com o tempo de uso do CVC, entre outros aspectos. De
forma geral, os agentes mais prevalentes sdo 0s organismos gram-positivos,
em especial Staphylococcus coagulase-negativa e Staphylococcus aureus,
seguidos dos gram-negativos e dos fungos.”*>***! Entre os gram-negativos, 0s
mais incidentes sdo a Escherichia coli, Enterobacter cloacae e Pseudomonas
aeruginosa; “*** dentre os fungos, a Candida albicans é o mais frequente. *>*

Os organismos gram-positivos sado oriundos da microbiota cutanea na
area de insercdo do CVC, ao passo que 0S gram-negativos sao provenientes
do préprio ambiente hospitalar. ?° As infeccdes por fungos, por sua vez, tém
emergido nos ultimos anos em decorréncia do uso de terapéuticas
imunossupressoras, do uso de nutricdo parenteral, bem como do aumento da
frequéncia de utilizacdo de CVC.” Os fungos estdo presentes em diversos
tecidos de individuos saudaveis, porém tornam-se oportunistas em pacientes
imunocomprometidos; esses organismos apresentam elevada viruléncia, assim
como capacidade de aderéncia e de formacao de biofilme. °

Nos ultimos anos, tem-se observado mudanca do perfil microbiologico
das infeccbes de corrente sanguinea relacionadas ao CVC. A incidéncia de
infeccdo por bactérias gram-negativas e fungos tem aumentado
exponencialmente, fato este apontado por alguns autores como decorrente da
utilizacado de agentes antimicrobianos de amplo espectro, nutricdo parenteral e

terapias imunossupressoras, bem como da maior utilizagédo dos CVCs.”?>2"28

40,41
Os microrganismos apresentam relevante papel na evolucéo clinica das
infeccbes de corrente sanguinea relacionadas ao CVC, na medida em que

determinam, de acordo com sua viruléncia, a gravidade do processo
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infeccioso.® E importante ressaltar, ainda, que fatores relacionados ao

hospedeiro também sdo importantes determinantes da evolucao clinica. **

2.5 Evolucao clinica de pacientes com infec¢cdo da corrente sanguinea

relacionada ao CVC: fatores preditivos de mortalidade

Pacientes internados em UTIs em geral apresentam disfuncdo de um ou
mais sistemas organicos e, assim, comprometimento de seus mecanismos
homeostéaticos.! Disso resulta a necessidade de cuidados intensivos, que
implicam em procedimentos invasivos, ndo raro multiplos, com finalidades de
monitorizacdo, diagnéstico e tratamento, e que frequentemente os expdem a
um maior nimero de fatores de risco para o desenvolvimento de infec¢des
hospitalares ou relacionadas aos cuidados de saude.*® Além disso, o curso
clinico desses pacientes é bastante dinamico, e pacientes que inicialmente
apresentavam baixo escore de gravidade podem evoluir desfavoravelmente,
com agravamento clinico.®

Entre os dispositivos invasivos necessarios no ambiente de UTI,
destacam-se os dispositivos vasculares, em especial o CVC, visto que suas
indicacbes sdo bastante abrangentes.?**? Embora sua importancia seja
inquestionavel e sua utilizacdo essencial para o manejo de um grande namero
de pacientes em estado critico, sua utilizagdo aumenta consideravelmente o
risco de infeccdes.’” O uso de CVCs é positivamente correlacionado com a
ocorréncia de infeccbes hospitalares, morbidade, mortalidade e custos

relacionados & internacéo.’**®
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Segundo Diener et al. (1996), o risco relativo de morte nos pacientes
internados em UTI e que adquirem infec¢cdo, como € o caso da infecgdo de
corrente sanguinea relacionada ao CVC, é trés vezes maior que nas demais
areas hospitalares.! Diversos fatores s&o implicados no aumento desse risco,
incluindo o desequilibrio homeostatico decorrente da doenca grave, as
condicdes clinicas prévias apresentadas pelo paciente, o uso de terapéuticas
invasivas que comprometem barreiras de protecdo natural e o uso amplo de
antimicrobianos ou outros medicamentos que influenciam a fung¢do do sistema
imunitario, como é o caso dos glicocorticoides.*?

De acordo com Veenstra et al. (1999) e Kurtz et al. (2008), as infeccbes
da corrente sanguinea relacionadas ao CVC, especificamente, podem ser
consideradas uma grave complicacdo, uma vez que frequentemente associam-
se ao prolongamento do periodo de internacdo, aumento das despesas
hospitalares e a elevada mortalidade.'®%**° Essas infeccdes podem associar-se
a uma mortalidade atribuivel de até 35%, aumento do tempo de internacdo em
até 20 dias e acréscimo de custos médicos na ordem de 40 mil délares.?**°

E importante ressaltar que o desenvolvimento das infec¢des de corrente
sanguinea relacionadas ao CVC é dependente de multiplos fatores, intrinsecos
e extrinsecos ao paciente, e, portanto, mesmo adotadas todas as diretrizes

preventivas estabelecidas,'*??

podem ser inevitaveis. Diante disso, o
conhecimento de fatores preditivos do desenvolvimento dessas complicacdes e
da mortalidade a elas associada, representa importante instrumento para a
conducao clinica desses pacientes.

Son et al. (2010) apontam, em seu estudo multicéntrico, algumas

caracteristicas clinicas e comorbidades preditivas de mortalidade em pacientes
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com infeccdo da corrente sanguinea associada aos cuidados de saude, que
incluem a presenca de sepse grave, pneumonia, gravidade clinica estabelecida
por sistemas especificos de escore, uso prévio de antibiéticos, bem como o uso
inadequado de esquemas empiricos de antibioticoterapia. Nesse mesmo
estudo, também foi observado que idade aumentada, uso de medicamentos
imunossupressores e doencgas cardiacas sdo fatores associados a maior

mortalidade.*

2.6 Manejo de infec¢Bes de corrente sanguinea relacionada ao CVC

O manejo adequado de pacientes com infeccdo de corrente sanguinea
relacionada ao CVC é um fator determinante ao seu desfecho. Na vigéncia de
febre ou deterioracdo inexplicavel do estado clinico e quando outros focos de
infeccdo sdo descartados é recomendada a remocgdo do CVC, visto a
possibilidade de este ser o agente causal do processo infeccioso. ! Além da
remocao do dispositivo, 0 manejo de casos suspeitos de infec¢cdo de corrente
sanguinea relacionada ao CVC envolve a realizacdo de cultura da ponta do
cateter, hemocultura semi-quantitativa e introducdo de tratamento
antimicrobiano empirico imediato.*

E importante que a equipe multiprofissional responsavel pela assisténcia
ao paciente critico, em especial a equipe de enfermagem, esteja atenta aos
minimos sinais e sintomas sugestivos de infeccdo sistémica, bem como de
infeccdes locais, para que a suspeita clinica seja precoce e a implementacao
terapéutica seja realizada em tempo habil. O paciente com sepse associada ao

CVC, em geral apresenta maior gravidade clinica e aumento do risco de morte,
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necessitando desta forma, de assisténcia mais intensiva e mais onerosa. %

Embora, como citado acima, algumas infec¢cbes da corrente sanguinea
relacionada ao CVC n&o possam ser evitadas, quanto mais precocemente
reconhecidas e tratadas, menores serdo os danos a ela associados. Assim,
cabe a equipe o manejo adequado dos dispositivos, com a adocdo de medidas
minimizadoras e preventivas de infeccdo, bem como o conhecimento dos
fatores de risco associados ao desenvolvimento dessas infeccbes e

mortalidade a elas associada.’®
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Documentar caracteristicas demograficas, clinicas e microbiologicas de

pacientes portadores de infeccdo da corrente sanguinea relacionada ao CVC,

admitidos em uma UTI de um hospital terciario e privado do Distrito Federal

entre 2008 e 2010, bem como os fatores preditivos de mortalidade entre esses

pacientes.

3.2 Objetivos especificos

Este estudo realizado em um hospital privado do distrito Federal, no

periodo de janeiro de 2008 a dezembro de 2010, apresentou como objetivos

especificos:

Descrever a densidade de incidéncia de infeccdo de corrente sanguinea

relacionada ao CVC de curta permanéncia.

Descrever caracteristicas demograficas, clinicas, laboratoriais e
microbiolégicas de pacientes com infeccdo de corrente sanguinea

relacionada ao CVC.

Comparar os anos de 2008, 2009 e 2010 com relagédo a caracteristicas

demograficas, clinicas, laboratoriais e microbiolégicas, bem como com



18

relacdo a ocorréncia de mortalidade entre os pacientes com infeccdo de

corrente sanguinea relacionada ao CVC.

e Verificar a associacdo entre caracteristicas demograficas, clinicas,
laboratoriais e microbiolégicas e a ocorréncia de mortalidade entre

pacientes com infec¢do de corrente sanguinea relacionada ao CVC.
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4 METODOS

4.1 Caracterizagdo do estudo

Trata-se de um estudo observacional e retrospectivo, com componente
descritivo e analitico, conduzido na UTI do Hospital Santa Luzia, um hospital
terciario e privado do Distrito Federal. A referida UTI é composta por 40 leitos,
distribuidos em trés unidades destinadas a pacientes adultos: (i) unidade de
paciente clinicos nao cardiolégicos (20 leitos), (ii) unidade de pacientes
cirirgicos (14 leitos) e (iii) unidade de pacientes portadores de doencas
cronicas (6 leitos).

O componente descritivo do estudo consistiu na caracterizacdo de
pacientes com diagnéstico de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao
CVC. Nessa etapa, foram observadas caracteristicas demogréficas, clinicas,
laboratoriais e microbiolégicas, obtidas a partir do Sistema de Gestdo em UTI,
utilizado no hospital para gestédo do prontuério eletrénico.

O componente analitico desse estudo consistiu na comparacdo de
caracteristicas dos pacientes estudados entre os anos de 2008, 2009 e 2010, e
na avaliacdo da situacdo dos pacientes ao final da internacdo, para
determinacdo da ocorréncia do desfecho estudado, a morte por todas as
causas. Foi ainda realizada anéalise comparativa das caracteristicas acima
mencionadas nos pacientes que apresentaram o desfecho estudado e nos que
nao apresentaram, com o objetivo de determinar a associacédo de alguma delas

com o risco de mortalidade.
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O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital
Santa Luzia, e registrado sob o numero 027/2009 (ANEXO 1), com a
concordancia dos responsaveis diretos pela unidade (areas médica e de
enfermagem), bem como da diretoria clinica do hospital. Por se tratar de estudo
observacional baseado em dados rotineiramente incluidos no banco de
registros do Hospital, foi solicitada ao Comité de Etica em Pesquisa a liberacio
de se obter do paciente ou de seu responsavel o Termo de Consentimento

Livre e esclarecido. O Comité de Etica autorizou essa liberagao.

4.2 Sujeitos do Estudo

Foram avaliados 68 pacientes internados na UTI do Hospital Santa Luzia
no periodo compreendido entre 2008 e 2010, com diagnéstico de infeccdo de
corrente sanguinea relacionada ao CVC. A infeccdo foi documentada pelo
Servico de Controle de Infeccdo Hospitalar (SCIH), conforme protocolo
institucional vigente, que esta de acordo com as recomendacdes estabelecidas
pelo Centro para Controle e Prevencdo de Doencas norte-americano. % *° O
ndamero de pacientes avaliados foi inferior ao nUmero de casos de infec¢édo de
corrente sanguinea relacionada ao CVC no periodo do estudo, uma vez que
alguns individuos apresentaram durante esse periodo mais de um episodio de
infecgdo, e todos esses episodios foram desconsiderados na analise dos
dados. Os critérios de exclusédo foram insercdo do CVC em momento anterior a

admissao na UTI, transferéncia para outra UTI, gestacao e registro incompleto

de informagdes no prontuario.
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4.3 Protocolo institucional de insercdo e manutencdo dos CVCs e

definicdo de infec¢cdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC

Os acessos venosos centrais do servico em que o estudo foi conduzido
envolvem a utilizacao de cateteres radiopacos de poliuretano, ndo impregnados
e com dois lumens. Os cateteres sdo inseridos pelos profissionais médicos,
mediante o uso de barreiras totais e seguindo técnica asséptica, conforme
recomendacdo do CDC, ?* e o sitio de insercdo do CVC é inspecionado
diariamente.

O protocolo institucional de realizacdo de curativos também segue as
recomendagées do CDC. ?* Curativos absorventes sdo realizados com gaze e
antisséptico e sdo trocados diariamente ou mediante sujidade, umidade ou
descolamento; curativos de filme transparente séo trocados a cada 7 dias ou
antes disso caso necessario e também sado observados diariamente quanto a
presenca de sinais inflamatérios locais. Os cateteres sdo removidos quando
ndo sdo mais necessarios ou quando ha qualquer suspeita de infeccao, seja
local ou sistémica. Nesse caso, sao realizadas cultura da ponta (segmento
distal) do cateter e coletas de amostras de sangue para hemoculturas.

A infeccdo da corrente sanguinea relacionada CVC é definida como o
crescimento de um mesmo microrganismo em pelo menos uma hemocultura
(de amostra de sangue de veia periférica) e no segmento distal do cateter. *
Os critérios diagnésticos utilizados pelo SCIH do hospital em que foi conduzido
0 estudo sdo os recomendados pelo CDC: %3

e Culturas semi-quantitativa positivas (> 15 UFC / placa) ou quantitativas

(> 10® UFC / placa) com o mesmo microrganismo (espécie e
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antibiograma) em amostra do segmento distal do cateter e em
hemocultura;

¢ Hemoculturas quantitativas simultaneas com uma proporcéo = 5:1 (CVC
versus cateter periférico);

e Intervalo de tempo de positividade entre a hemocultura a partir de
amostra de sangue coletada através do CVC e a hemocultura coletada a

partir de sitio periférico superior a 2 horas.

Também de acordo com o protocolo do hospital em que foi conduzido o
estudo, as hemoculturas foram realizadas a partir de amostras pareadas de
sangue, processadas de acordo com a técnica de automacdao Vitek Il. A cultura
do segmento distal do cateter foi conduzida de acordo com a técnica semi-
quantitativa de MAKI. #° Todos os casos confirmados de infeccdo de corrente
sanguinea relacionada ao CVC foram formalmente documentados pelo SCIH

local.

4.4 Procedimento de coleta dos dados

Apo6s confirmagédo laboratorial de infecgdo da corrente sanguinea

relacionada ao CVC e documentacdo pelo SCIH, foram coletados os dados

estudados.

4.4.1 Numero de casos de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao

CVC e densidade de incidéncia de infeccéo
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A partir dos registros no banco de dados do Sistema de Gestdo em UTI,
foi obtido o numero total de admissdes na UTI nos anos de 2008, 2009 e 2010,
a densidade de incidéncia de infec¢Bes de corrente sanguinea relacionadas ao
CVC e o numero absoluto de casos desse tipo de infeccdo em cada um desses
anos e no periodo total do estudo.

A densidade de incidéncia de infeccdo de corrente sanguinea
relacionada ao CVC foi obtida do banco de dados do SCIH calculada da

seguinte forma:

Densidade de incidéncia de infeccao =

numero de infeccdes de corrente sanquinea relacionada ao CVC
namero de CVC introduzidos num determinado periodo de tempo

Os resultados da densidade de incidéncia de infeccéo foram expressos

como numero de casos por 1000 cateteres-dia.

4.4.2 Caracteristicas demograficas e clinicas

Foram coletados dados referentes idade, sexo, tempo entre a admisséo
e a documentacado de infeccédo de corrente sanguinea relacionada ao CVC, e o
valor do escore APACHE Il (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II)
na admissdo. O motivo de internacdo na UTI foi classificado em (i) clinico sem
infeccédo, (ii) clinico com infeccao, (iii) cirirgico sem infeccédo e (iv) cirdrgico
com infeccdo. Foi ainda observada a presenca de comorbidades (doenca
oncoldgica, diabetes mellitus e doencga renal crénica terminal), necessidade de

ventilagcdo mecanica, utilizacdo de tubo orotraqueal ou traqueostomia e outros
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dispositivos invasivos (intravasculares ou n&o), necessidade de terapia
substitutiva renal (hemodidlise), uso de glicocorticéides, uso de insulina, sitio
de insercéo do CVC (veia subclavia, jugular interna ou femoral). A presenca de
todas essas caracteristicas foi avaliada com base em informacgfes registradas
no prontuario eletrénico do paciente. Foi ainda observada a mortalidade
atribuida a causas infecciosas e a mortalidade por qualquer causa, de acordo

com informagdes presentes no prontuério e declaracéo de obito.

4.4.3 Caracteristicas laboratoriais e microbioldgicas

Os dados laboratoriais avaliados foram ureia sérica, creatinina sérica,
glicemia e lactatemia, obtidos no periodo de + 5 dias em relacdo a data de
documentacédo da infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC. Foram
calculadas as medidas de tendéncia central apropriadas de cada um desses
dados laboratoriais, além do percentual de pacientes que apresentou elevacdo
desses parametros laboratoriais.

A tabela 1 apresenta, para cada um dos dados laboratoriais estudados,
0 método utilizado para a medida no hospital em que foi conduzido o estudo e
a faixa de referéncia correspondente, além do ponto de corte considerado para

definicdo de valores elevados.

Tabela 1. Método, faixa de referéncia e ponto de corte considerado para definicdo de
valores elevados dos dados laboratoriais avaliados.

Método Faixa de referéncia Ponto de corte
Ureia Enzimético/ 14-46 mg/dL 46 mg/dL
automatizado

Creatinina Enzimatico/ 0,60-1,0 mg/dLl 1,3 mg/dL
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automatizado 0,80-1,3 mg/dL?

Glicemia Enzimatico/ 70-110 mg/dL 150 mg/dL®
automatizado

Lactato Enzimatico/ 0,40-2,0 mmol/dL 4 mmol/L
automatizado

! Faixa de referéncia da creatinina sérica para o sexo feminino.

?Faixa de referéncia da creatinina sérica para o sexo masculino

® A faixa de referéncia fornecida para a glicemia corresponde ao valor da glicemia ap6s jejum
de 8 horas, realizada em pacientes nédo criticos. Embora ndo haja ponto de corte estabelecido
para diagnéstico de hiperglicemia em pacientes criticos, foi considerado o valor de 150 mg/dL,
definido como limite superior da meta de glicemia nesses pacientes em diversos estudos. **

Foi avaliada também a etiologia da infeccdo de corrente sanguinea
associada ao uso de CVC, de acordo com os resultados obtidos a partir das
hemoculturas e culturas de ponta de cateter e registrados no SCIH do hospital
onde o estudo foi conduzido. Para cada grupo de microrganismos, foram
calculadas a mortalidade (nUmero de 6bitos entre pacientes com infec¢éo por
um grupo de microrganismos em relagdo ao numero total de pacientes com
infeccdo de corrente sanguinea) e a letalidade (numero de o6bitos entre
pacientes com infeccdo por um grupo de microrganismos em relacdo ao

namero total de infec¢gbes pelo mesmo grupo de microrganismos).

4.5 Anélise Estatistica

Todos os dados foram registrados em planilha eletrénica do programa
Microsoft Office Excel (2007) e em seguida exportados para formato compativel
com o uso pelos programas Estatistica R e IBM SPSS (Statistical Package for
Social Sciences), versao 17.

Para caracterizacdo da amostra foi realizada a estatistica descritiva. As

variaveis continuas foram reportadas com medidas de tendéncia central, como
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média e desvio padrdo ou mediana, e as variaveis categoricas foram descritas
por nimeros absolutos e percentuais.

As caracteristicas demogréficas, clinicas, laboratoriais e microbiolégicas
foram analisadas no periodo total de duracdo do estudo (3 anos) e também ano
a ano. Essa ultima andlise foi realizada com o intuito de verificar se houve
tendéncia de sua modificagdo durante o periodo de estudo. Para comparar as
proporcdes (frequéncias) das variaveis categoricas entre os anos avaliados, foi
utilizado o teste Qui-quadrado e para comparar as variaveis continuas, o teste
de kruskal-Wallis. O nivel de significancia foi estabelecido como valor p < 0,05.

No modelo analitico de tipo caso-controle, considerou-se como variavel
de desfecho a situacdo do paciente ao final da internacdo na UTI (codificada
como sendo os individuos na condicdo de morte, considerados casos, ou
sobrevivéncia, considerados controles). O nivel de associacdo entre essa
variavel (de desfecho) e as outras varidveis analisadas (de exposicao) foi
representado pela razdo de chances (odds ratios). A comparacao da frequéncia
das varidveis categoricas de exposi¢cado, entre casos e controles, foi realizada
com a utilizacdo de regressdo logistica simples. Foram calculados ainda os
respectivos intervalos de confianca de 95% e o valor p < 0,05 foi considerado
como significante. Para comparacdo das médias das variaveis quantitativas
entre casos e controles, foi utilizado o teste t de Student. Nesse caso, foi
verificada normalidade de distribuicdo da amostra, por meio do grafico tipo QQ
PLOT, em que sd&o comparados os valores observados com os valores
esperados segundo uma distribuicdo normal. Quando esta pressuposi¢céo de
normalidade nédo foi atendida, utilizou-se o teste ndo paramétrico de Mann-

Whitney e Kruskal-Wallis.
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5 RESULTADOS

O estudo foi realizado retrospectivamente, compreendendo dados
referentes ao periodo entre janeiro de 2008 e dezembro de 2010 na UTI do
Hospital Santa Luzia, com leitos destinados a pacientes cirurgicos, clinicos ndo
cardiolégicos e portadores de doencas cronicas. Nesse periodo, houve um total
de 4504 internacdes, sendo a média anual de internacfes de 1501. Como

apresentado na tabela 2, o numero de interna¢des a cada ano foi semelhante.

5.1 Numero de casos de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao

CVC e densidade de incidéncia de infec¢éo

Foram detectados 85 episddios de infec¢cdes de corrente sanguinea
relacionados ao CVC entre 2008 e 2010, em 68 pacientes (13 pacientes
apresentaram mais de um episodio de infec¢do), que ndo apresentaram 0s
critérios de exclusdao descritos na secdo “Métodos”. Cinco pacientes foram
excluidos em razao de registro de dados incompleto no prontuario.

Foi considerado para analise somente o primeiro episodio de infeccéo
de cada paciente, e as caracteristicas dos pacientes que apresentaram mais de
um episédio de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC sao
apresentadas no Anexo Il. Os 68 casos de infeccdo de corrente sanguinea
distribuiram-se da seguinte maneira: 26 casos em 2008, 20 casos em 2009 e
22 casos em 2010, como apresentado na tabela 2. Todos os casos foram
incluidos no estudo, uma vez que nenhum paciente apresentou critérios de

exclusao.
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Os resultados encontrados correspondem a uma densidade de
incidéncia de infec¢do de corrente sanguinea relacionada ao CVC, no periodo
estudado, de 4,09 por 1000 cateteres-dia. Como observado na tabela 2, essa
taxa foi superior em 2008, e semelhante quando se compararam aos anos de

2009 e 2010.

Tabela 2. Numero de admissdes, nimero de casos de infeccdo e densidade de
incidéncia de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC entre 2008 e 2010,
na UTI do Hospital Santa Luzia, Distrito Federal.

2008 2009 2010 2008-2010

NUmero de admissodes 1497 1592 1415 4504

Numero de infecgBes de corrente sanguinea 34 25 26 85
relacionadas ao CVC

Densidade de incidéncia de infec¢édo de 5,16 3,48 3,65 4,09
corrente sanguinea relacionada ao CVC
(/1000 cateteres-dia)

Dos 68 casos de infeccdo de corrente sanguinea relacionadas ao CVC,
foram avaliadas caracteristicas demogréaficas, clinicas, laboratoriais e
microbioldgicas, e essas caracteristicas foram associadas com a mortalidade

por todas as causas observada nesse grupo.

5.2 Caracteristicas demogréaficas e clinicas

A média de idade dos casos de infeccdo da corrente sanguinea
relacionada ao CVC entre 2008 e 2010 foi de 72,20 anos, e semelhante em
2008, 2009 e 2010 (tabela 3). Foi observado discreto predominio do sexo
masculino (54,40%), no periodo total do estudo, ndo sendo observada

diferenca da distribuicdo de sexo entre os 3 anos avaliados (tabela 3).
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A pontuacdo média do escore do APACHE Il na admisséo foi de 16,4 ao
longo dos 3 anos do estudo, e também n&o houve diferengas significativas
entre cada ano estudado (tabela 3). Os casos estudados foram subdivididos
em 4 grupos, considerando o motivo da internagéo: (i) admissdo por motivos
clinicos e ndo associados a infecao, (i) admissdo por motivos clinicos e
associados a infecdo, (iii) admissao por motivos cirdrgicos e ndo associados a
infeccéo, e (iv) admissdo por motivos cirurgicos e associados a infecgdo. Como
apresentado na tabela 3, entre 2008 e 2010, a maior parte dos casos
admitidos nas UTlIs foi devida a motivos clinicos e associados a infeccao e,
quando se compararam o0s 3 anos, ndo foi observada diferenca
estatisticamente significativa.

Quanto as comorbidades observadas entre os casos de infeccdo de
corrente sanguinea relacionada ao CVC, a frequéncia de doencas oncoldgicas
nos 3 anos de abrangéncia do estudo foi de 10,3%. Foi verificada tendéncia de
aumento dessa frequéncia em 2010 (18,2%) em relacdo a 2008 e 2009 (7,7 e
5%, respectivamente), porém sem significancia estatistica (tabela 3). A
frequéncia de diabetes mellitus nos 3 anos do estudo foi de 27,9%, também
sem diferencas entre 2008, 2009 e 2010 (tabela 3). A frequéncia de doenca
renal crénica terminal foi de 10,3% entre 2008 e 2010, e foi observado aumento
nao significativo da frequéncia dessa comorbidade em 2009 em relacédo aos
demais anos (tabela 3).

A frequéncia global de necessidade de ventilagdo mecéanica entre os
casos de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC durante o
periodo de estudo foi elevada, de 82,1%. No comparativo entre 0s anos

estudados, ndo houve diferenca da frequéncia dessa variavel (tabela 3).
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Entre os 68 casos estudados, 22,4% necessitaram de terapia
substitutiva renal durante o periodo de internagdo na UTI, por hemodialise.
Embora tenha sido observada discreta tendéncia de aumento dessa frequéncia
em 2009, ndo houve diferenca estatisticamente significante entre os anos
avaliados (tabela 3). Entre os casos que necessitaram de terapia substitutiva
renal, é importante salientar que 10,3% eram portadores de doenca renal
cronica, como comentado anteriormente, e que nos demais pacientes a
necessidade de hemodidlise deveu-se a insuficiéncia renal aguda ou
agudizacao de doenca renal cronica néo terminal.

Foi observado, ainda, que 31,3% dos casos foram submetidos a
tratamento com glicocorticéides no periodo do estudo, ndo havendo diferenca
significativa entre cada ano estudado, embora tenha sido verificada tendéncia
de reducdo dessa frequéncia em 2009 (tabela 3). O tratamento com insulina
por via intravenosa ou subcutédnea também foi frequente (94%), ndo havendo
diferenca significativa entre os anos estudados (tabela 3).

Em relacéo ao sitio inser¢cdo do CVC nos casos de infec¢do de corrente
sanguinea relacionada a esse dispositivo, 91% dos casos apresentaram como
sitio de insercdo do CVC a veia subclavia, 7,5% a veia jugular interna e 1,5% a
veia femoral, e ndo houve diferenca entre os anos estudados (tabela 3). O
namero médio de outros dispositivos invasivos além do CVC foi de 2,0, tendo
sido observada um aumento significativo desse nimero no ano de 2009 em
relacdo ao demais anos, porém ndo havendo diferencas quando se
compararam os anos de 2008 e 2009, ou 2008 e 2010 (tabela 3).

O tempo médio entre a admisséo na UTI e a documentacéo da infeccéo

de corrente sanguinea relacionada ao CVC foi de 38,2 dias nos 3 anos do
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estudo, ndo tendo havido diferencas significativas quando se compararam 0sS
anos de 2008, 2009 e 2010 (tabela 3). O tempo médio de internacdo foi de
91,22 dias, também ndo havendo diferencas significantes entre os anos
estudados.

Entre as causas de mortalidade nos casos estudados, foi observada
elevada frequéncia (47,8%) de mortalidade atribuida a infeccdo e ndo foram
verificadas diferencas desse parametro entre os trés anos incluidos no estudo
(tabela 3). A mortalidade geral na amostra estudada foi de 59,7%, no periodo
de abrangéncia do estudo, e também ndo houve diferenca dessa taxa entre os

3 anos estudados.
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Tabela 3. Caracteristicas demograficas e clinicas dos 68 casos de infec¢do de corrente sanguinea relacionada ao CVC entre 2008 e 2010, na
UTI do Hospital Santa Luzia, Distrito Federal.

2008 x 2009 x 2010

Caracteristica 2008 a 2010 2008 2009 2010 (valor p)

Numero de casos 68 26 20 22 0,662
Idade em anos (média + desvio-padréo) 72,2+17,0 73,5+ 14,9 70,0 £ 18,7 71,7 £18,0 0,797
Sexo masculino (%) 54,4 53,8 55 54 54 0,997
APACHE Il na admissdo (média + desvio- 16,4 +5,6 17,0+4,4 149+5,7 17,3+6,6 0,227
padréo)
Motivo da admisséao (%) 0,157

Clinico sem infecgao 16,6 15,4 5,0 27,3

Clinico com infecgéo 50,0 53,8 55,0 40,9

Cirargico sem infecgéo 22,1 15,4 20,0 31,8

Cirargico com infeccéo 11,8 15,4 20,0 0,0
Comorbidades (%)

Doenca oncoldgica 10,3 7,7 50 18,2 0,320

Diabetes mellitus 27,9 30,8 25,0 27,3 0,908

Doenca renal crénica 10,3 3,8 20,0 9,1 0,197
Ventilacdo mecéanica (%) 82,1 80,8 89,5 77,3 0,582
Dialise (%) 22,4 15,4 31,6 22,7 0,436
Uso de glicocorticoide (%) 31,3 38,5 21,1 31,8 0,461

Uso de insulina (%) 94,0 88,5 100,0 95,5 0,256



Sitio do CVC (%) 0,342

Veia subclavia 91,0 96,2 84,2 90,9

Veia jugular interna 7,5 3,8 15,8 4,5

Veia femoral 1,5 0 0 4,5
Média de outros dispositivos invasivos 2,0 19 2,4 1,7 0,074
Tempo médio entre admissdo e documentagéo 38,2 + 28,8 40,9 £ 29,5 32,2+ 28,6 39,4+ 29,0 0,592
da infeccdo! (+ desvio-padréo)
Tempo médio de internagdo na UTI (+ desvio- 91,22+ 77,4 90,0+ 74,4 85,10 + 84,7 98,57 + 0,855
padréo) 76,9
Mortalidade atribuida a infec¢céo (%)2 47,8 46,2 52,6 455 0,881

Mortalidade geral (%) 59,7 57,7 68,4 54,5 0,642




34

5.3 Caracteristicas laboratoriais e microbiol6gicas

Os dados laboratoriais foram avaliados no periodo de + 5 dias em
relacio a data de documentacdo da infeccdo de corrente sanguinea
relacionada ao CVC, e seus resultados estéo apresentados na tabela 4.

O valor médio da concentragcédo sérica de ureia foi de 62,1 mg/dL no
periodo do estudo, e foi significativamente superior no ano de 2009, quando
comparado a 2008 e 2010. O percentual de casos que apresentou valor acima
do limite superior da faixa de referéncia para o ensaio foi de 52,2 (tabela 4).

O valor médio da concentracao sérica de creatinina foi de 1,3 mg/dL, e o
percentual de casos com valor acima do limite superior da faixa de referéncia
desse parametro foi de 29,9%, entre 2008 e 2010, ndo havendo diferenca entre
os 3 anos estudados (tabela 4).

A frequéncia de hiperglicemia, definida como glicemia = 150 mg/dL, nos
5 dias que antecederam ou suscederam o diagnéstico de infeccdo da corrente
sanguinea relacionada ao CVC, foi de 28,4%, no periodo de abrangéncia do
estudo. O valor médio da glicemia foi de 138,2 mg/dL. N&o houve diferenca do
valor médio da glicemia ou do percentual de pacientes que apresentou
hiperglicemia entre os anos de 2008, 2009 e 2010 (tabela 4).

O valor médio do lactato sérico nos casos estudados foi de 1,7 mmol/L,
no periodo de 2008 a 2010, e 9% dos casos apresentaram lactatemia elevada,
superior a 4 mmol/L. No comparativo entre os anos, ndo houve diferencas

significativas com respeito a esse parametro (tabela 4).



Tabela 4. Achados laboratoriais nos 68 casos de infec¢do de corrente sanguinea relacionada ao CVC entre 2008 e 2010, na UTI do Hospital Santa

Luzia, Distrito Federal.

2008 a 2010 2008 2009 2010 2008 x 2009 x2010
Caracteristica N = 68 N = 26 N =20 N =22 (valor p)

Ureia sérica (mg/dL)

Valor médio (+ desvio padréo) 62,1 (£ 46,5) 59,1 (£ 42,9) 82,8 (£ 59,2) 44,8 (+ 25,8) 0,023

% de casos com valores elevados 52,2 57,7 63,2 36,4 0,179
Creatinina sérica (mg/dL)

Valor médio (+ desvio padréo) 1,3(x1,4) 1,1(x0,9) 2,0 (£ 2,3) 1,0(x0,7) 0,054

% de casos com valores elevados 29,9 26,9 36,8 27,3 0,734
Glicemia (mg/dL)

Valor médio (+ desvio padrao) 138,2 (£ 59,7) 146,9 (£ 62,5) 130,4 (£ 75,5) 135,4 (£ 41,4) 0,641

% de casos com valores elevados 28,4 30,8 21,1 31,8 0,704
Lactato sérico (mmol/L)

Valor médio (+ desvio padrao) 1,7 (£ 2,3) 1,7 (x 1,5) 2,3(x£3,7) 1,2(x1,1) 0,291

% de casos com valores elevados 9,0 11,5 10,5 4,5 0,672
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A distribuicdo dos casos de infeccdo de corrente sanguinea relacionada

ao CVC com relacdo ao diagnostico microbiolégico durante o periodo de

estudo foi de 45,6% para organismos gram-negativos, 35,3% para fungos,

19,1% para organismos gram-positivos, ndo havendo diferencas significantes

entre os anos estudados (tabela 5). A tabela 6 apresenta o diagndstico

microbiologico especifico dos 68 episdédios de infeccdo estudados. Nao foram

detectados casos de infec¢ao polimicrobiana da corrente sanguinea no periodo

de conducéo do estudo.

Tabela 5. Diagnéstico microbioldgico dos 68 casos de infec¢do de corrente sanguinea
relacionada ao CVC entre 2008 e 2010, na UTI do Hospital Santa Luzia, Distrito

Federal.

Microrganismo

isolado

2008-
2010

2008 x 2009 x 2010

(valor p)

Nuamero total de casos

Gram-positivos

Gram-negativos

Fungos

68

13
(19,1%)
31
(45,6%)
24
(35,3%)

0,662

0,581
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Tabela 6. Diagnostico microbioldgico especifico dos 68 casos de infec¢do de corrente
sanguinea relacionada ao CVC entre 2008 e 2010, na UTI do Hospital Santa Luzia,
Distrito Federal.

2008 2009 2010 2008 a 2010

Gram-positivo
Enterococcus faecalis
Staphylococcus epidermidis
Staphylococcus aureus
Staphylococcus hominis

N R RN R
O O N B O
O R P B N
N N M DM W

Staphylococcus haemolyticum
Gram-negativo

Acinetobacter baumannii

Escherichia coli

Enterobacter cloacae

Klebsiella pneumoniae

Klebsiella pneumoniae MR

Klebsiella oxytoca

B N 0 F W O

Pseudomonas aeruginosa
Pseudomonas aeruginosa MR
Serratia marcenscens

Stenotrophomonas maltophila

o O r P P kP O O N O DN W
P P O P N O O N W PF, O O

3
1
0
3
0
1
Proteus mirabilis 0
7
1
4
0
0

= = O N

Stenotrophomonas maltophila MR

Fungos

(o]

Candida albicans
Candida famata

Candida parapsilosis 16

o o1 =B -
oS 0 O b»
w w o »

Candida tropicalis

MR: multirresistente.
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5.4 Correlacdo entre caracteristicas demogréficas, clinicas, laboratoriais e

microbiol6gicas e mortalidade

Outro componente desse estudo consistiu na investigagdo da
associacdo entre as caracteristicas demogréficas, clinicas, laboratoriais e
microbiolégicas observadas nos 68 casos de infeccdo de corrente sanguinea
relacionada ao CVC e a ocorréncia de morte. Nessa etapa, optou-se por
analisar as variaveis acima mencionadas no periodo total de abrangéncia do
estudo (2008 a 2010), devido ao tamanho reduzido da amostra.

Foram observados 41 casos de morte, o que corresponde a mortalidade
de 59,7%. Destes casos, em 33 (80,48%) observou-se, por meio da consulta
ao prontuario e a declaracdo de Obito, que a morte foi atribuida a causas
infecciosas, embora nao tenha sido possivel determinar associagéo direta com

a infeccdo de corrente sanguinea.

5.4.1 Correlagdo entre caracteristicas demograficas e clinicas e

mortalidade

A tabela 7 apresenta, para cada uma das variaveis demograficas e
clinicas categoricas estudadas, o numero absoluto e o percentual de casos de
infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC considerados “controles”
(que nao apresentaram o desfecho mortalidade), o numero absoluto e
percentual de casos de infec¢gdo considerado “casos” (que apresentaram o
desfecho mortalidade, a variavel dependente), a taxa de mortalidade (em

relacdo ao numero total de casos), a razdo de chances (odds ratio) de
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apresentar a variavel estudada e o desfecho mortalidade, o intervalo de
confianca de 95% da razéo de chances e o valor p. Para as variaveis continuas
estudadas, sao apresentadas as medidas de tendéncia central e o resultado do
teste estatistico utilizado para comparacdo dos dois grupos, expresso pelo

valor p.
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Tabela 7. Associacdo entre caracteristicas demograficas e clinicas e a ocorréncia de morte entre os 68 casos estudados de infeccdo de
corrente sanguinea relacionada ao CVC entre 2008 e 2010, na UTI do Hospital Santa Luzia, Distrito Federal.

Caracteristica Total ConNt[c;I7es ! Casos 2 OR (IC 95%) ° Valor p

Idade (média £ DP) 68 69,3 £ 15,0 74,1+ 18,3 0,080
Sexo masculino 37 13 (48,14%) 24 (58,53%) 1,52 (0,57-4,04) 0,277
APACHE Il na admissao (média + DP) 68 15,7+ 4,9 16,90 + 6,0 0,700
Motivo da admissao 0,414

Clinico sem infeccao 11 (16,2%) 4 (14,8%) 7 (17,1%) 0,84 (0,22 - 3,2) 0,542

Clinico com infecgéo 34 (50,0%) 11 (40,7%) 23 (56,1%) 1,86 (0,69 — 4,9) 0,161

Cirurgico sem infecgéo 15 (22,1%) 7 (25,9%) 8 (19,5%) 0,69 (0,22 - 2,2) 0,369

Cirargico com infecgéo 8 (11,8%) 5 (18,5%) 3 (7,3%) 2,9 (0,63 -13,2) 0,154
Comorbidades

Doenca oncoldgica 7 (10,3%) 1(3,7%) 6 (14,6%) 4,46(0,50 — 40) 0,148

Diabetes mellitus 19 (27,9%) 7 (25,9%) 12 (29,3%) 1,18 (3,52 -0,4) 0,494

Doenca renal cronica 7 (10,3%) 4 (14,8%) 3 (7,3%) 0,45 (0,09 - 2,2) 0,275
Ventilagdo mecéanica 56 (82,4%) 16 (59,3%) 40 (97,6%) 27,8 (3,28 — 250) <0,001
Dialise 15 (22,1%) 6 (22,2%) 9 (22,0%) 1,02 (0,31 -3,3) 0,603
Uso de glicocorticoide 21 (30,9%) 8 (29,6%) 13 (31,7%) 1,10 (0,38 - 3,2) 0,537
Uso de insulina 64 (94,1%) 26(96,3%) 38 (92,7%) 0,49 (0,05 -4,9) 0,478
Sitio do CVC

Veia subclavia 62 (91,2%) 25 (92,6%) 37 (90,2%) 1,35(0,23-7,9) 0,551



Veia jugular interna 5 (7,4%) 1(3,7%) 4 (9,8%) 2,8 (0,29 - 26,3)
Veia femoral 1(1,5%) 1(3,7%) 0 -
NUumero médio de outros dispositivos 68 1,44+10 2,37+0,8
invasivos
Duracdo média da internagdo na UTI (dias) 68 87,6 £ 76,8 93,6 £ 78,7

41

0,334

<0,001

0,878

' Controles: casos de infeccdo de corrente sanguinea relacionados ao uso de CVC que n&do apresentaram o desfecho mortalidade.
% Casos: casos de infeccdo de corrente sanguinea relacionados ao uso de CVC que apresentaram o desfecho mortalidade.

% OR: razdo de chances (odds ratio), IC 95%: intervalo de confianca de 95%.

& Valor p calculado por meio do teste Mann Whitney.

DP: desvio-padrao.

Os valores percentuais foram calculados em relacdo ao total de cada grupo, controles (n=27) ou casos (n=41).
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A média de idade dos casos de infeccdo de corrente sanguinea relacionada
ao CVC e que tiveram como desfecho a morte foi semelhante & dos que nao
apresentaram esse desfecho (tabela 7). Houve discreto predominio do sexo
masculino (58,53%) entre os casos que apresentaram como desfecho a morte,
porém sem significancia estatistica (tabela 7). A média da pontuacdo do escore
APACHE Il foi semelhante nos dois grupos (tabela 6), e também n&o houve
diferenca com respeito ao motivo de admisséo na UTI.

Foi observada maior frequéncia de doenca oncolégica entre os casos de
infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC e que apresentaram como
desfecho a morte dos que entre os que nao apresentaram esse desfecho (14,6% vs.
3,7%, razdo de chances de 4,46). Entretanto, essa diferenca nao foi
estatisticamente significativa, conforme indicado pelo valor do intervalo de confianga
de 95% e o valor p (tabela 7). A presenca de diabetes mellitus também ndo se
correlacionou com mortalidade (tabela 7). Foi observada reducao da frequéncia de
doenca renal cronica entre os casos que apresentaram como desfecho a morte, em
relacdo aos que nao apresentaram (7,3% vs. 14,8%), entretanto n&o significativo.

A necessidade de suporte respiratério com ventilagdo mecéanica associou-se
significativamente a mortalidade entre os casos de infeccdo de corrente sanguinea
relacionada ao CVC (razdo de chances de 27,28, IC95% 3,28 - 250, p < 0,001,
tabela 7). A necessidade de terapia substitutiva renal por meio de hemodiéalise e de
terapia com glicocorticoides, por sua vez, foi semelhante nos dois grupos (tabela 7).
Observou-se tendéncia de associacdo negativa entre a necessidade de tratamento
com insulina e a mortalidade (razdo de chances de 0,49), porém néo

estatisticamente significativa (tabela 7).
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Ndo foi observada associacdo entre o sitio de insercdo do CVC e a
ocorréncia de morte (tabela 7), e verificou-se que o niumero médio de dispositivos
invasivos foi superior no grupo que apresentou como desfecho a morte (2,37 vs.
1,44, (tabela 7), com significancia estatistica. A duragdo média da internacdo na UTI
foi superior no grupo que apresentou como desfecho a morte, porém essa diferenca

nao foi estatisticamente significativa.

5.4.2 Correlagdo entre caracteristicas laboratoriais e microbiolégicas e

mortalidade

A tabela 8 apresenta os resultados de caracteristicas laboratoriais estudadas
nos casos de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC que
apresentaram como desfecho a morte (considerados “casos”) e os que nao

apresentaram esse desfecho (considerados “controles”).
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Tabela 8. Associacdo entre caracteristicas laboratoriais e a ocorréncia de morte entre os 68
casos estudados de infeccdo de corrente sanguinea relacionada de CVC, entre 2008 e
2010, na UTI do Hospital Santa Luzia, Distrito Federal.

Controles * Casos ° OR Valor
Caracteristica (N=27) (N = 41) (IC 95%) ® p

Ureia

Valor médio (mg/dL) + DP 44,2 + 43,6 73,9+45,0 0,001

Ureia = 46 mg/dL % 8 (29,6%) 28 (68,3%) 51(1,8-14,7) 0,020
Creatinina

Valor médio (mg/dL) + DP 12+1,3 1,4+1,5 0,411

Creatinina = 1,3 mg/dL % 7 (25,9%) 14 (34,1%) 15(0,5-4,3) 0,329
Glicemia
Valor médio (mg/dL) + DP 123,0 £ 34,6 148,2 £ 70,2 0,125
Glicemia > 150 mg/dL 7 (25,9%) 12 (29,3%) 1,2(0,4-3,5) 0,494
Lactato
Valor médio (mmol/L) + DP 1,2 +0,97 2,1+27 0,093
Lactato > 4 mmol/L 1 (3,7%) 5 (12,2%) 3,6(0,4-322) 0,226

! Controles: casos de infeccdo de corrente sanguinea relacionados ao uso de CVC que nao
apresentaram o desfecho mortalidade.

% Casos: casos de infeccao de corrente sanguinea relacionados ao uso de CVC que apresentaram o
desfecho mortalidade.

% OR: razdo de chances (odds ratio),

% Valor p calculado pelo teste de Mann Whitney

DP: desvio-padrao.

Os valores percentuais foram calculados em relacdo ao total de cada grupo, controles (n=27) ou
casos (n=41).

O valor médio de ureia nos casos foi de 73,90 mg/dL (vs. 44,2 nos controles),
e associou-se significativamente a ocorréncia de morte (p = 0,001). Quando o valor
de ureia foi avaliado em outra perspectiva, a do percentual de pacientes com valor
elevado, observou-se também associacdo significativa com a ocorréncia de morte
(razdo de chances de 5,1, IC 95% 1,80-14,7 e p = 0,020), conforme apresentado na
tabela 8.

O valor médio da creatinina sérica nos casos foi de 1,4 mg/dL e nos

controles, de 1,2 mg/dL, e ndo se associou a ocorréncia de morte. O percentual de
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pacientes com creatininemia elevada também foi semelhante nos casos e nos
controles (tabela 8).

O valor médio de glicemia nos casos foi de 148,2 mg/dL e nos controles, de
123 mg/dL, ndo havendo diferenca estatisticamente significativa entre os grupos. A
presenca de hiperglicemia (definida como glicemia > 150 mg/dL) também foi
semelhante nos dois grupos (tabela 8).

O valor médio do lactato sérico foi de 2,1 mmol/L nos casos de 1,2 mmol/L
nos controles, sem diferenca significativa entre os dois grupos. Lactatemia elevada
(= 4mmol/L) foi mais frequente nos casos (12,2%) que nos controles (3,7%) e,
embora tenha havido tendéncia de associacéo entre hiperlactatemia e mortalidade
(razdo de chances 3,6), ela ndo foi significativa estatistica (IC 95% 0,4-32,2, p =
0,226), conforme apresentado na tabela 8.

A tabela 9 apresenta os resultados da correlacdo entre o diagndstico
microbiolégico da infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC e ocorréncia

de morte entre os 68 casos estudados.

Tabela 8. Associacdo entre o diagnéstico microbiolégico e a ocorréncia de morte entre os
68 casos estudados de infeccdo de corrente sanguinea associada ao uso de CVC, entre
2008 e 2010, na UTI do Hospital Santa Luzia, Distrito Federal.

Diagnostico NUmero de Mortalidade, OR

microbioldgico  casos (%) N (%) Letalidade  (IC 95%)° Valor p

Gram-positivo 13 (19,1%) 14,7% (10) 77% 2,6 (0,64 — 0,147
10,4)

Gram-negativo 31 (45.6%) 25% (17) 54,8% 0,65 (0,23 — 0,277
1,7)

Fungo 24 (35,3%) 20,58% (14) 58,4% 0,88 (0,32 - 0,504
2,4)

' Taxa de mortalidade: nimero de casos que apresentaram o desfecho morte em relacéo ao nimero
total de expostos a infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC (68).

% Taxa de letalidade: nimero de casos que apresentaram o desfecho morte em relagdo ao nimero
total de casos com o diagndstico microbioldgico correspondente.

® OR: razdo de chances (odds ratio), IC 95%: intervalo de confianca de 95%, considerando a
mortalidade.
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Ndo houve associacdo significativa entre o diagndstico microbiologico da
infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC e a ocorréncia de morte, entre
0s 68 casos estudados (tabela 9), embora tenha sido observada tendéncia de
associagao entre infeccdo por gram-positivos e a ocorréncia de morte (razdo de
chances de 2,6).

Como comentado anteriormente, o diagnéstico microbiolégico mais frequente
foi de gram-negativos, seguido por fungos e gram-positivos. A mortalidade,
calculada considerando-se o0 numero total de casos de infeccdo de corrente
sanguinea relacionada ao CVC (total de expostos a essa infec¢do) também seguiu
esse padréo: foi mais elevada entre casos de infeccdo por gram-negativos, seguida
por fungos e gram-positivos. Entretanto, a letalidade, calculada considerando-se o
namero de casos que apresentaram o desfecho morte em relacdo ao numero total
de casos com o diagnostico microbiolégico correspondente, indicou que houve
maior percentual de mortes entre os casos de infec¢cdo por gram-positivos, seguido

por fungos e gram-negativos (tabela 9).
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6 DISCUSSAO

As infecgcbes de corrente sanguinea compreendem importante preocupacgao
na assisténcia ao paciente critico, uma vez que estdo associadas a aumento
significativo de sua morbimortalidade e dos custos relacionados aos seus cuidados.
15‘18’45‘46 . ~ . yon ya . . ~

Essas infec¢Bes podem ser primarias ou secundérias, no primeiro caso, séo
em sua maioria relacionadas a cateteres intravasculares, em geral CVC. As
infeccdes secundarias, por sua vez, estdo relacionadas a infecgdes em outros sitios,
como trato urindrio, trato respiratério, feridas operatérias e pele. * Em algumas

2

circunstancias, as infeccdes de corrente sanguinea sdo inevitaveis, %* porém a

compreensdo dos fatores envolvidos no seu desenvolvimento é crucial para a
adocao de medidas preventivas e terapéuticas efetivas, com potencial de reduzir
sua frequéncia e morbimortalidade.

No presente estudo, foi realizada analise dos casos de infeccdo de corrente
sanguinea relacionada ao CVC em pacientes criticos, no periodo compreendido
entre 2008 a 2010, em um hospital privado e terciario do Distrito Federal. Os dados
foram analisados no periodo total de abrangéncia do estudo (3 anos, 2008 a 2010) e
também em cada um anos avaliados. De forma geral, ndo se observaram diferencas
significativas dessas variaveis entre os 3 anos analisados, 0 que sugere
similaridades da populacdo admitida na UTI, onde o estudo foi conduzido, nos anos
de 2008, 2009 e 2010. Foi realizada, ainda, analise comparativa dessas
caracteristicas nos pacientes que apresentaram o desfecho mortalidade e nos que

nao apresentaram, com 0 objetivo de determinar sua associacdo com risco de

morte.
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A densidade de incidéncia de infec¢do de corrente sanguinea relacionada ao
na amostra estudada foi de 4,09 por 1000 cateteres-dia, entre 2008 e 2010,
apresentando-se em consonéncia com a densidade de incidéncia de infecgdo
descrita em diversos estudos. Garnacho-Montero et al. (2008), em um estudo
multicéntrico envolvendo UTIs de 9 hospitais espanhdis e totalizando 1366
pacientes e 2101 CVCs, entre outubro de 2004 e junho de 2005, observaram 66
episédios de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC, correspondendo
a densidade de incidéncia de infeccdo de 3,5 cateteres-dia.”® Em um estudo
semelhante, Templeton et al. (2008) analisaram 1396 pacientes internados em uma
UTI e submetidos a insercdo de CVC, no periodo de um ano, e identificaram 36
casos de infeccdo da corrente sanguinea relacionada ao CVC, correspondendo a
densidade de incidéncia de infeccéo de 2,5 por 1000 cateteres-dia.? Marques Netto
et al. (2009), por sua vez, analisaram 0s casos de infeccdo da corrente sanguinea
relacionada ao CVC, no ano de 2007, em uma UTI da regiao sul do Brasil, e
observaram 43 episodios de infeccdo em 37 pacientes, correspondendo densidade
de infecgéo de 3,6 por 1000 cateteres-dia.?’

E importante destacar que a densidade de incidéncia de infec¢do de corrente
sanguinea relacionada ao CVC pode ser divergente entre diferentes servigos, uma
vez que essa taxa parece ser dependente de diversos fatores, incluindo
caracteristicas do paciente, caracteristicas da assisténcia prestada, do sitio de
insercdo do CVC, do contexto de insercéo (eletivo ou emergencial) e do tempo de
permanéncia do CVC. 22

No presente estudo, a mortalidade atribuida a causas infecciosas foi de
47,8% e a mortalidade geral, por todas as causas, foi elevada, de 59,7%. A

mortalidade associada as infeccfes de corrente sanguinea relacionadas ao CVC
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também é variavel entre diferentes estudos. Pratikaki et al. (2009), por exemplo,
observaram mortalidade de 43,9% entre pacientes com infeccdo de corrente

4

sanguinea, *® ao passo que Son et al. (2010) descreveram mortalidade de 23%

associada a essa infeccdo.*

6.1 Caracteristicas demogréaficas e clinicas

A média de idade da amostra avaliada no presente estudo foi de 72,20 + 17,0
anos. Esse valor € condizente com as caracteristicas demograficas atuais de
pacientes admitidos em UTlIs, e decorrente do envelhecimento populacional.** Em
estudos similares, foi encontrada média de idade semelhante ou inferior. No estudo
de Garnacho-Montero et al. (2008), por exemplo, foi observada média de idade de
61,3 + 16,3 anos,'® enquanto Lima et al (2007) descreveram média de idade de 53,5
+ 18,48 anos.*

Os extremos de idade representam importante fator de risco para
desenvolvimento de infeccBes associadas aos dispositivos vasculares.?” Segundo
Feijo et al. (2006), com o aumento da idade, € comum a ocorréncia de deficiéncia
imunoldgica que, quando associada a outras comorbidades, resulta em aumento do
risco de infeccdes.*® No presente estudo, ndo foram avaliados os pacientes que nédo
apresentaram infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC, nédo sendo
possivel correlacionar a idade com o risco de infeccédo. Entretanto, a média de idade
elevada da populacdo analisada, de 72,20 anos, é compativel com os dados que
apontam para o fato de os extremos de idade representarem fatores de risco para o

desenvolvimento de infeccéo.
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Alguns autores também associam os extremos de idade a maior risco de
mortalidade relacionada a infeccdes de corrente sanguinea. De acordo com Son et
al. (2010) e Garnacho-Montero et al. (2008), idade superior a 65 anos representa
importante fator de risco de mortalidade em infeccées de corrente sanguinea. %42
Diferentemente, Feij0 et al. (2006) ndo consideram a idade como determinante
direta do risco de morte, mas sim que outros fatores, como comorbidades comuns
nessa faixa etéria, sejam determinantes mais diretos da mortalidade. *° No presente
estudo, a média de idade foi semelhante entre os pacientes com infeccdo de
corrente sanguinea relacionada ao CVC que apresentaram e que ndo apresentaram
como desfecho a morte e néo constituiu, assim, fator preditivo de mortalidade.

Houve predominio do sexo masculino (54,4%) na amostra estudada, dado em
concordancia com uma variedade de estudos semelhantes.?!%?%% Entretanto, néo
foi encontrada associacdo entre 0 sexo e o risco de morte entre 0s pacientes que
apresentaram infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC. No estudo de
Garnacho-Montero et al. (2008), o sexo masculino também ndo se associou a
mortalidade em pacientes com infec¢éo da corrente sanguinea relacionada ao CVC.

A gravidade do paciente consiste em fator de risco bem estabelecido para o
desenvolvimento de infecgbes, tendo em vista que determina, entre outros aspectos,
a necessidade de terapéuticas invasivas.”® Comumente, sdo utilizados sistemas de
pontuacdo ou de escore para estimar a gravidade e o prognostico de pacientes
criticos. Dentre eles, destaca-se o APACHE Il (Acute Physiology and Chronic Health
Disease Classification System),>* baseado na avaliacdo de variaveis fisiol6gicas,
clinicas e laboratoriais na admisséo ou nas primeiras 24 horas de internacao na UTI.
°2 A pontuacdo minima do APACHE Il é 0 e a maxima 71, sendo que valores mais

elevados estdo associados a maior mortalidade.®® Segundo Mantovani e Fraga
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(2002), sdo considerados pacientes gravissimos aqueles que apresentam
pontuacao do APACHE Il superior a 25, tendo taxa de mortalidade superior a 50%.
53

A média do escore APACHE Il apresentada pelos casos de infeccdo da
corrente sanguinea relacionada CVC foi de 16,4 (+ 5,6), 0 que corresponde a risco
estimado de mortalidade de aproximadamente 20% em pacientes cirlrgicos e de
13% em pacientes ndo cirGrgicos.’® No presente estudo, o resultado do APACHE ||
ndo se associou a ocorréncia de morte. E importante ressaltar, como mencionado
anteriormente, que o APACHE Il é calculado nas primeiras 24 horas de internacdo e
ndo considera, a possibilidade de agravamento clinico posterior a esse periodo.
Assim, esses resultados néo indicam, de forma definitiva, que os pacientes com
infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC ndo tenham apresentado
modificacdo da gravidade do seu estado ao longo do periodo de internagédo na UTI,
ou que a gravidade de pacientes que desenvolveram essa infec¢cdo e apresentaram
o desfecho morte tenha sido semelhante a daqueles que nao apresentaram esse
desfecho.

A frequéncia de pacientes admitidos na UTI com doencas infecciosas foi de
61,8%, sendo 50% admitidos com doencas infecciosas clinicas e 11,8% admitidos
com doencas infecciosas associadas a procedimentos cirargicos. Na literatura, €
descrito que individuos com um foco ja existente de infec¢cdo apresentam maior
risco de desenvolvimento de infeccéio de corrente sanguinea relacionada ao CVC.?’
No estudo de Garnacho-Montero et al. (2008), semelhante ao presente estudo, os
motivos de internacdo predominantes nos pacientes que desenvolveram infec¢do da
corrente sanguinea relacionada ao CVC foram condi¢cdes cirurgicas (46,9%),

seguidas por condicbes clinicas (30,4%).° Em nosso estudo, foi observada
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tendéncia de associacdo entre a presenca de foco infeccioso prévio e mortalidade
(razdo de chances 1,86, IC 95% 0,69-4,9), porém sem significancia estatistica. Em
outros estudos, diferentemente, a ocorréncia de outros focos infecciosos € fator
preditivo de morte entre pacientes com infec¢do de corrente sanguinea relacionada
ao CVC. No estudo de Son et al. (2010), por exemplo, foi observado que a
ocorréncia de outros focos infecciosos, como pneumonia, associaram-se a maior
ocorréncia de morte entre pacientes com infeccdo de corrente sanguinea
nosocomial e relacionada CVC. *®

Em relacdo as comorbidades, as doencas oncoldgicas foram observadas em
10,3% dos pacientes estudados. Verificou-se tendéncia de associagdo entre a
presenca dessa doenca e a ocorréncia de morte (razdo de chances de 4,46), porém
sem significancia estatistica. Na literatura, a associacéo entre doencas neoplasicas
e o risco de morte entre casos de infeccdo de corrente sanguinea € variavel. No
estudo de Garnacho-Montero et al. (2008), a frequéncia de neoplasias malignas foi
de 10,6% entre pacientes com infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC,
e ndo foi associada a aumento do risco de morte.'® Diferentemente, Son et al.
(2010) observaram que a presenca de neoplasias constituiu importante fator de
risco de mortalidade em pacientes com infeccbes da corrente sanguinea. Os
autores atribuem esse aumento de risco as disfuncbes organicas comumente
associadas as doencas neoplasicas, bem como pelo ao imunocomprometimento
associado a essas doencas.*® As divergéncias encontradas entre os estudos podem
ser decorrentes da heterogeneidade da populagcéo envolvida em cada um deles. A
nao observacao de associacdo entre a presenca de doencas neoplasicas e risco de
morte, entre pacientes com infec¢cdes de corrente sanguinea, como no presente

estudo, ndo exclui a correlagcdo entre neoplasia e mortalidade na vigéncia dessa
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complicacdo infecciosa, e pode ser devida a caracteristicas do paciente néo
consideradas na analise. E importante salientar, ainda, que o tamanho reduzido da
amostra no presente estudo pode ter representado um fator limitante para a
observacdo de associacdo entre doencas neoplasicas malignas e mortalidade por
infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC.

Outra comorbidade potencialmente relacionada ao desenvolvimento de
infeccbes de corrente sanguinea € o diabetes mellitus. Acredita-se que a
hiperglicemia resulte em alteracdo da resposta imunitaria e torne o paciente mais
susceptivel a processos infecciosos.>**>>%¢ A frequéncia geral de diabetes mellitus
no presente estudo foi de 27,9% e n&o foi associada a mortalidade entre os casos
de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC. Essa frequéncia foi
semelhante a observada na amostra estudada por Garnacho-Montero et al. (2008),
de 19,7%, em que também ndo foi encontrada associacao significativa do diabetes
com o desfecho mortalidade.!® Entretanto, a associacdo do diabetes com a
ocorréncia de infeccbes de corrente sanguinea, ou mesmo com a ocorréncia de
morte entre pacientes com essa complicacdo, é bastante variavel na literatura. No
estudo de Pratikaki et al. (2008), a presenca de DM foi identificada como fator de
risco para o desenvolvimento de infeccdes de corrente sanguinea, e a presenca de
hiperglicemia associou-se a aumento do risco de morte na populacdo estudada.*®
Stoeckle et al. (2008), por sua vez, observaram que o diabetes aumentou o risco de
desenvolvimento de infeccbes, sobretudo infec¢cdes de corrente sanguinea, porém
néo foi identificado como fator preditivo de mortalidade.>®

O estresse fisioloégico agudo, como aquele representado pelos processos

infecciosos, tem como consequéncia o aumento da concentragdo circulante de

horménios contrarreguladores da acéo da insulina e, assim, em potencial aumento
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da glicemia.>® Dados observacionais originados de diferentes populaces de
pacientes sugerem que a hiperglicemia esteja associada a desfechos clinicos
desfavoraveis em pacientes criticos.’”*® Ainda que esses dados ndo sejam capazes
de distinguir se a hiperglicemia seja responsavel direta por esses desfechos ou
represente somente um marcador de doenca grave, o controle glicémico adequado
em pacientes criticos é pratica amplamente aceita.'”**>°® Entretanto, a faixa 6tima
de glicemia a ser mantida ou o esquema ideal de insulinoterapia ndo sao bem
definidos.'” De fato, dados originados de metandlises e revisdes sistematicas
sugerem que controle glicémico com insulinoterapia intensiva, definida como
obtencdo de valores de glicemia abaixo de 140 a 150 mg/dL, ndo demonstraram
reducdo da mortalidade em relagcédo a controle glicémico menos rigoroso, em que a
glicemia foi mantida abaixo de 180 a 200 mg/dL.'"#4%*

No servico em que o presente estudo foi conduzido, constitui pratica rotineira
a instituicdo de tratamento com insulina por via intravenosa ou subcutadnea com o
objetivo de manter a glicemia entre 70 e 150 mg/dL. Embora a frequéncia de
diabetes na amostra estudada, diagnosticado previamente a admissdo na UTI,
tenha sido de 27,9%, foi observada elevada frequéncia (94%) de necessidade de
tratamento com insulina para manutencao de glicemia inferior a 150 mg/dL. Isto
possivelmente pode ser explicado pelo efeito estimulador do estresse agudo sobre a
liberacdo de hormonios contra reguladores da glicose. Foi observada, ainda,
tendéncia ndo significativa de associacdo negativa entre a necessidade do
tratamento com insulina e a mortalidade por infeccdo de corrente sanguinea
relacionada ao CVC (razao de chances de 0,26). Esse resultado, contudo, ndo pode
ser interpretado como sugestivo de efeito protetor direto da insulina, uma vez que o

estudo néo foi desenhado com esse objetivo. Ndo podemos também interpretar o
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uso da insulina como indicativo de melhor controle glicémico entre pacientes que
fizeram uso de insulina, tendo em vista que a indicagcdo de instituicdo dessa
terapéutica foi a presenca de glicemia superior a 150 mg/dL e, assim, pacientes que
nao fizeram uso de insulina ndo apresentaram hiperglicemia assim definida. Cabe
ressaltar, ainda, que em nosso estudo o niumero de pacientes que ndo usou a
terapia insulinica foi muito pequeno, o que pode ter sido um fator limitante da
analise.

A doenca renal crbnica terminal € descrita por diversos autores como fator de
risco de desenvolvimento de infeccdo.'®?"*® Barbosa et al. (2006) apontam a
imunossupressao decorrente da uremia como um dos principais fatores de risco de
desenvolvimento de infeccdo nesse contexto.®> No presente estudo, foi observada
frequéncia geral de 10,3% de doenga renal cronica terminal, diagnosticada
previamente a admissdo na UTI, entre pacientes com infeccdo de corrente
sanguinea relacionada ao CVC.

A presenca de doenca renal crbnica terminal, além de denotar
comprometimento organico grave, implica a necessidade de terapia renal
substitutiva, que requer a utilizacdo de dispositivos invasivos quando realizada por
meio de dialise, aumentando sobremaneira o risco de processos infecciosos, em
especial da corrente sanguinea.®® Pacientes que desenvolvem insuficiéncia renal
aguda também podem necessitar de terapia renal substitutiva.®? De acordo com
Templeton et al (2008), a presenca de lumens intravasculares adicionais, como no
caso da hemodialise, constitui importante fator preditivo de desenvolvimento de
infec¢do; cada lumen adicional acarreta chance 4,36 maior de desenvolvimento de
infeccdo.? Além disso, a presenca doenca renal crénica aumenta consideravelmente

o risco de morte entre pacientes com processos infecciosos. °#%*%* Entre os 68
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casos estudados de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC, 22,4%
necessitaram de terapia hemodialitica durante o curso da internacdo na UTI que,
contudo, néo foi associada a aumento do risco de morte.

A necessidade de ventilagdo mecanica em UTI indica disfuncédo respiratoria
que, por sua vez, pode comprometer gravemente o estado e a evolugao clinica do
paciente, além de aumentar as chances de complicacbes infecciosas locais
(pulmonares) e sistémicas e de aumentar a mortalidade.®® A frequéncia de
necessidade de ventilagdo mecéanica no presente estudo foi elevada, de 82,1%,
indicando a elevada frequéncia de disfungéo respiratéria e a gravidade clinica entre
0s casos estudados de infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC. Essa
frequéncia elevada de necessidade de ventilagdo mecéanica esta em concordancia
com a observada em estudos semelhantes conduzidos em UTIs.”** Embora o
presente estudo ndo tenha tido como objetivo avaliar a associacdo entre essa
variavel e o risco de desenvolvimento de infeccdo de corrente sanguinea, cabe
ressaltar que diversos estudos indicam essa associagdo. Mesiano e Merchan-
Hamann (2007) e Lima et al. (2007), por exemplo, observaram que a necessidade
de ventilagdo mecanica constituiu fator de risco para o desenvolvimento da infeccao
de corrente sanguinea.”*® Diferentemente, Garnacho-Montero et al (2008), nao
identificaram a necessidade de ventilacdo mecéanica como fator de risco para o
desenvolvimento da infeccéo de corrente sanguinea.’® Esses achados discordantes
possivelmente se devem a heterogeneidade das populacdes avaliadas nos
diferentes estudos.

Na amostra estudada, foi observada associacdo significativa entre a
necessidade de ventilagdo mecanica e a ocorréncia de morte entre 0s pacientes

com infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC (razdo de chances de
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27,8, 1C95% 3,28-250, p < 0,001), em concordancia com outros estudos
semelhantes.®® O aumento da mortalidade associado a ventilagdo mecanica também
é atribuido, em grande parte, & disfuncdo respiratéria.’” Além disso, quando
associada a outras faléncias orgéanicas, a necessidade de ventilacdo mecanica
aumenta consideravelmente o risco de morte.®® Outros fatores parecem influenciar o
risco de morte entre pacientes submetidos a ventilagdo mecéanica, entre eles a
idade.®® Esse dado é concordante com os resultados observados no presente
estudo, em que a amostra analisada apresentou média de idade superior a 65 anos.

Outra variavel analisada foi a necessidade de terapia com glicocorticéides,
uma vez que no servico em que o estudo foi conduzido pacientes com quadro
séptico associados a choque sdo submetidos a esse tratamento (hidrocortisona 300
mg/d) com o objetivo de modulacdo da resposta imunitaria, de acordo com as
diretrizes da “Campanha de Sobrevivéncia a Sepse” (Surviving Sepsis
Campaign).®®Nesse contexto, a terapia com glicocorticides tem o objetivo de
reverter o choque, por mecanismo anti-inflamatério, e reduzir a mortalidade, ndo
estando associada a imunossupressdo.®® No presente estudo, a frequéncia de
terapia com glicocorticéides foi de 31,3% e ndo houve associacdo entre o uso de
glicocorticéides e a ocorréncia de morte entre pacientes com infeccdo de corrente
sanguinea relacionada ao CVC. E importante ressaltar que no presente estudo n&o
foi avaliado o uso crénico de glicocorticoides, previamente a admissao na UTI.

Entre os fatores extrinsecos implicados no desenvolvimento de infecgbes de
corrente sanguinea relacionadas ao CVC, estdo aqueles relacionados ao cateter,
em especial o sitio de insercao. As veias femoral e jugular interna estdo associadas
a alto indice de infeccéo, devido as caracteristicas peculiares destas areas, como a

proximidade com orificios e estruturas contaminadas e a flora local. A veia
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subclavia, em contraste, estd associada a menor risco de complicacdes
infecciosas.?%1%42

No presente estudo, o sitio de insercdo do CVC mais frequente entre os
pacientes com infec¢do de corrente sanguinea estudados a veia subclavia (91%), o
gue esta de acordo com as préticas do servico em que o estudo foi conduzido, onde
a veia subclavia € o acesso central de preferéncia. Esse dado ndo permite inferir
gue esse sitio esteja associado a maior risco de infeccdo quando comparado a
outros, uma vez que o estudo ndo foi desenhado para a comparacdo entre
pacientes que desenvolveram e que ndo desenvolveram infeccdo de corrente
sanguinea relacionada ao uso de CVC.

Na amostra analisada, nenhum sitio vascular especifico foi observado como
fator preditivo de mortalidade entre os pacientes com infeccdo de corrente
sanguinea, embora tenha havido discreta tendéncia de associacdo entre a
cateterizacdo da veia jugular e a mortalidade (razdo de chances de 2,8). Esses
resultados, contudo, ndo permitem concluir que o sitio do CVC ndo esteja
relacionado a mortalidade por infeccdo de corrente sanguinea, em razdo do
tamanho reduzido da amostra e, sobretudo, do pequeno numero de pacientes
submetidos a cateterizacao de sitios diferentes da veia subclavia. De fato, entre os
68 casos estudados, somente 7,5% foram submetidos a cateterizagdo da veia
jugular interna e 1,5% a cateterizacao da veia femoral.

O numero médio de dispositivos invasivos além do CVC observado nesse
estudo foi de 2,0 e ndo se observou diferenca entre os 3 anos estudados. O
presente estudo ndo teve como objetivo avaliar a associacdo entre o numero de
dispositivos invasivos e 0 risco de infeccdo. Entretanto, cabe ressaltar que o0s

estudos clinicos com esse objetivo apresentam resultados controversos em relacéo
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a essa associacdo. Segundo Pedrolo et al. (2011), por exemplo, 0 numero de
dispositivos invasivos, bem como os dispositivos de multiplos lumens, implicam
pequeno acréscimo do risco de infeccdo, quando comparados com dispositivos
Gnicos ou de Gnico ltmen.® Em concordancia, no estudo de Mesiano e Merchan-
Hamann (2007) ndo houve correlacdo do numero de lumens ou dispositivos
invasivos com o risco de infecc&o.’

Nesse estudo, foi observada associacdo entre o numero médio de
dispositivos invasivos e a ocorréncia de morte entre os pacientes com infeccao de
corrente sanguinea relacionada ao CVC. O nimero médio de outros dispositivos
invasivos além do CVC foi de 2,37 entre os casos com o desfecho mortalidade, em
contraste com 1,44 entre aqueles que nao apresentaram esse desfecho
(“controles”), caracterizando o aumento do numero de dispositivos invasivos como
fator preditivo de mortalidade na amostra estudada (p < 0,001).

Segundo Lisboa et al. (2007), o uso de dispositivos invasivos, como CVC,
sonda vesical de demora e protese ventilatoria esta associado de maneira
significativa a aumento da mortalidade.®® De acordo com Turrini (2002), a
associacdo do uso de mdultiplos dispositivos invasivos com a mortalidade pode ser
explicada pela maior gravidade clinica e pela presenca de disfuncdo organicas
multipla entre pacientes que necessitam de maior nimero desses dispositivos.”®
Além disso, o numero total de dispositivos invasivos é considerado fator preditivo do
risco de infeccao, visto que sua presenca implica 0 comprometimento de barreiras
de defesa natural.>®01270

O tempo médio de internacdo na UTI, na amostra estudada, foi de 91,20 (+
77,4) dias e semelhante entre os pacientes com infeccdo de corrente sanguinea

relacionada ao CVC que apresentaram mortalidade e os que nao apresentaram
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esse desfecho. Assim, essa varidvel ndo foi preditiva de mortalidade. A duragéo da
internacdo na UTI é dependente de inUmeros fatores, muitos deles intrinsecos aos
pacientes, entre os quais se destacam a doenca de base, a gravidade clinica e as
complicac¢des ocorridas durante o curso da internagdo. Assim, é observada variagao
significativa da duracao da internacdo na UTI entre diferentes estudos. No estudo de
Mesiano e Merchan-Hamann (2007), envolvendo pacientes com doengas
cardiolégicas e neurologicas, em sua maioria sem complicacdes infecciosas na
admissdo, o tempo médio de internacdo na UTI foi de 11,5 dias.” Em contraste, no
estudo de Lima et al. (2007), o tempo médio de internacdo na variou de 3 a 147
dias. Nesse estudo, a maioria das admissdes na UTI (92,2%) foi devida a
emergéncias clinicas variadas.®®* Em nosso estudo, a maioria dos pacientes
apresentou como motivo da admissdo na UTI condi¢bes clinicas associadas a
infeccéao.

O tempo de internacdo prolongado na UTI tem impacto negativo sobre o
paciente, aumentando o risco de infeccéo e outras complica¢des, bem como o risco
de morte. No estudo de Abelha et al. (2006), foi observado que os pacientes com
internacdo prolongada na UTI apresentaram aumento do risco de morte (razdo de

chances de 79,6; p < 0,001).*

6.2 Caracteristicas laboratoriais

As escoérias nitrogenadas, ureia e creatinina, representam importantes
marcadores da funcdo renal utilizados na pratica clinica.’® A presenca de
comprometimento da funcéo renal agudo ou cronico esta associada a aumento do

risco de complicacdes no curso da internacdo em UTI.®*"* No presente estudo,
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foram avaliadas as concentracdes séricas de ureia e creatinina e foi observada
associagao entre a elevacéo de ureia e a ocorréncia de morte entre pacientes com
infecc@o de corrente sanguinea relacionada ao CVC, porém essa associa¢ao nao foi
observada em relacdo a creatinina. Esses dados contrastam com os apresentados
por outros estudos, em que a elevagdo da creatinina sérica durante a internagdo na
UTI também é descrita como fator de mau prognéstico.”>"*"* No estudo de Bucuvic
et al. (2011), que teve como objetivo avaliar os fatores preditivos de mortalidade
entre pacientes com insuficiéncia renal aguda, o valor médio da creatinina sérica
basal (na admisséo) entre os pacientes estudados foi de 1,1 mg/dL, com aumento
durante o periodo de internacdo para o valor médio de 3,3 mg/dL, quando da
avaliacdo pelo Nefrologista.”> A mortalidade geral no estudo de Bucuvic et al (2011),
foi elevada, de 66% reforcando a associacdo entre elevagdo da creatinina sérica e
aumento do risco de morte. As discrepancias entre a associacdo de alteracédo da
creatinina sérica e risco de morte quando o presente estudo é comparado aos
mencionados anteriormente pode ser devida ao valor relativamente baixo de
creatinina na amostra estudada (valor médio de 1,3 mg/dL), e semelhante entre os
pacientes que apresentaram o desfecho morte e os que nao apresentaram (1,4
mg/dL vs. 1,2 mg/dL, respectivamente). E possivel ainda que, outros fatores nio
analisados no presente estudo, influenciem o prognéstico na presenca de
comprometimento da funcéo renal, entre eles o tempo de evolucdo da recuperacao
da funcéo renal em pacientes que desenvolvem disfuncdo renal e a presenca de
lesBes renais prévias.”

Outro parametro laboratorial avaliado no presente estudo foi a glicemia, cujo
valor médio foi de 138,2 mg/dL (£ 59,7 mg/dL). Hiperglicemia, definida como

glicemia superior a 150 mg/dL, ocorreu em somente 28,4% da amostra, e a
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presenca de hiperglicemia ndo se associou ao aumento da ocorréncia de morte por
infeccdo de corrente sanguinea relacionada ao CVC. No estudo de Pratikaki et al.
(2009), a concentracdo sérica de glicose também nao foi associada a aumento da
mortalidade.”® Entretanto, como comentado anteriormente, em diversos outros
estudos a hiperglicemia é associada a mau prognéstico entre pacientes criticos.
445158 Essas discrepancias podem ser devidas ao pequeno nimero de casos
analisados no presente estudo, assim como a caracteristicas particulares de
diferentes amostras de pacientes.

O lactato € um parametro laboratorial amplamente empregado na pratica
clinica como indicador de hipoperfuséo tecidual. A hipoperfusdo aguda, que resulta
em aumento da concentracdo sérica de lactato, desencadeia a perda do equilibrio
entre a oferta e a demanda de oxigénio, e aumenta o risco de disfuncdo organica
multipla.”® A hiperlactatemia apresenta associacdo direta com a mortalidade;
lactatemia superior a 4 mmol/L estd associada a aumento significativo do risco de
mortalidade.”

O valor médio do lactato sérico na amostra estudada foi baixo, de 1,7 mmol/L
(x 2,3 mmol/L), e somente 9% do total de pacientes analisados apresentaram
hiperlactatemia (> 4 mmol/L), dado semelhante ao observado na amostra estudada
por Almeida et al. (2006), que descreveram lactatemia média de 2,2 mmol/L. Esses
autores observaram elevada mortalidade associada a lactato serico aumentado (=
3,2 mmol/L), de 62,5%, caracterizando a hiperlactatemia como fator de mau
prognéstico.’®

No presente estudo, a hiperlactatemia nao foi identificada como fator

associado a aumento do risco de morte entre pacientes com infeccdo de corrente



63

sanguinea relacionada ao CVC. Esse achado pode se dever ao pequeno nimero de

casos que apresentou esta alteracdo, apenas 6 entre os 68 analisados (9%).

6.3 Caracteristicas microbioldgicas

A partir da década de 80, dados provenientes de estudos norte-americanos
indicaram aumento da incidéncia relativa de infec¢cdes de corrente sanguinea por

organismos gram-positivos aerébios e fungos,’®"®

0 que ¢é atribuido ao
aprimoramento do reconhecimento e descricdo de infecgbes por estafilococos
coagulase-negativa, a utilizacdo de antibiéticos de amplo espectro e também ao
aumento da frequéncia do uso de dispositivos intravasculares.’®"®

Em um estudo envolvendo pacientes com idade superior a 45 anos,
admitidos numa UTI mista (destinada a pacientes clinico-cirtrgicos, queimados e
cardiaco-cirargicos) e com infec¢do de corrente sanguinea documentada, Blot et al.
(2009) observaram que os organismos mais prevalentes foram séo as bactérias
gram-positivas (48,7%), seguidas das bactérias gram-negativas (41,3%) e fungos
(7,8%),** dado corroborado por Bouza et al. (2007), que descreveram, em uma
amostra com 204 episodios de infec¢éo de corrente sanguinea relacionada ao CVC,
55,2% de infec¢des por gram-positivos, 24,1% por gram-negativos e 20,7% por
leveduras.*

As infec¢Bes por gram-positivos, como estafilococos coagulase-negativa e o
Staphylococcus aureus, comumente originam-se da superficie cutanea e esses
organismos colonizam a superficie externa do cateter.*®*’ Diferentemente, a

manipulagéo dos cateteres por profissionais de saude é considerada o mecanismo

inicial das infecces por gram-negativos.*’
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Em contraste com a tendéncia descrita acima, entre 0os casos de infeccéo de
corrente sanguinea relacionada ao CVC analisados no presente estudo, 0s
organismos gram-negativos foram os mais frequentes (45,6%), seguidos dos fungos
(35,3%) e dos gram-positivos (19,1%). Essa divergéncia pode estar relacionada a
particularidades do servico em que o estudo foi conduzido, como caracteristicas da
flora local e tempo de permanéncia do cateter.’

Estudos brasileiros apresentam perfil de diagndstico microbiolégico das
infeccBes de corrente sanguinea relacionadas ao CVC um pouco distinto.®** No
estudo de Tardivo et al. (2008), os microrganismos isolados mais frequentemente
em hemoculturas de pacientes com infeccbes de corrente sanguinea foram
bactérias gram-positivas Staphylococcus coagulase-negativa e bactérias gram-
negativas.”® Marques Netto et al. (2009) observaram também maior prevaléncia de
infeccbes por gram-positivos (60%), seguida de gram-negativos (33,3%) e fungos
(6,6%). Esses autores, contudo, apontam que os bastonetes gram-negativos e 0s
fungos tém sido isolados com frequéncia cada vez maior, em concordancia com o
presente estudo e com outros.?*®

No presente estudo, a mortalidade foi mais elevada entre os pacientes com
infeccbes por gram-negativos (54,8%), o que pode ser explicado pela maior
frequéncia de infeccdes por esses organismos. Entretanto, a letalidade foi superior
entre 0s pacientes com infeccdes por gram-positivos (77%). Foi observada, ainda,
tendéncia ndo significativa de associacdo entre infeccdo por gram-positivos e a
ocorréncia de morte na amostra estudada (razdo de chances de 2,6), embora a
infeccdo por nenhum organismo especifico (gram-negativo, gram-positivo ou fungo)

tenha sido associada de forma estatisticamente significativa a mortalidade.
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Com relagdo a associacao entre o diagndstico microbioldgico e a ocorréncia
de mortalidade, os dados existentes na literatura sdo bastante variaveis. Guimaraes
et al. (2011), em um estudo sobre mortes por infec¢cdes hospitalares, foi observada
maior letalidade em pacientes com sepse por Staphyloccocus aureus,
Pseudomonas aeruginosa e Acinetobacter baumanni.? Vicent et al. (2009), em uma
andlise da prevaléncia das infeccdes em UTIs e dos fatores relacionados a sua
mortalidade, observaram que infec¢cdes por gram-negativos (Pseudomonas e
Acinetobacter) associaram-se a aumento do risco de morte,'® dados semelhantes
aos do presente estudo. Também em concordancia com o estudo de Vicent et al
(2009), os organismos gram-positivos foram associados, no estudo de Moreira et al.
(1998), a maior letalidade entre pacientes com infeccdo de corrente sanguinea,

sobretudo se multirresistentes.®!

O presente estudo apresenta algumas limitacdes. Ele foi desenhado para
avaliar as caracteristicas associadas a ocorréncia de morte entre pacientes com
infeccdo de corrente sanguinea relacionado ao CVC em uma UTI. Entretanto, foi
observada associacdo de pequeno numero de variaveis com a mortalidade na
populacdo estudada. Muitas caracteristicas descritas, em estudos prévios, como
preditivas de mau prognostico, ndo se associaram a aumento do risco de morte
nesse estudo. E possivel que o tamanho reduzido de nossa amostra e a nao
disponibilidade dos dados relativos aos pacientes com CVC e que nao
desenvolveram infeccéo de corrente sanguinea tenham comprometido a observacao
dessas associacdes. Esse estudo, além disso, foi restrito a populacdo de uma UTI
de um hospital privado do Distrito Federal, e seus resultados, assim, ndo podem ser

estendidos a populacao geral. Entretanto, considerando que fatores relacionados a
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aumento do risco de infec¢des e também a mortalidade por infecgdes parece variar
entre diferentes servigos, 0 conhecimento a respeito de caracteristicas locais
preditivas desses riscos € importante para fundamentar estratégias preventivas e

terapéuticas efetivas e apropriadas para a realidade local.
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7 CONCLUSAO

No presente estudo, envolvendo pacientes com infeccdo de corrente

sanguinea relacionada ao CVC admitidos em uma UTI de um hospital privado do

Distrito Federal entre janeiro de 2008 e dezembro de 2010, foi observado que:

A densidade de infeccéo foi de 4,09 por 1000 CVC-dia.

A média de idade foi elevada, houve discreto predominio do sexo masculino,
maior frequéncia de admissdo na UTI por motivos clinicos associados a
infec¢do, maior frequéncia de diabetes mellitus como comorbidade associada e
elevada frequéncia de necessidade de suporte respiratorio com ventilacdo
mecanica e de terapia com insulina.

O sitio mais comum se inser¢cdo do CVC foi a veia subclavia (91%) e o numero
médio de dispositivos invasivos além do CVC foi de 2,0.

O tempo médio de internacdo na UTI foi de 91,20 dias, e tempo médio entre a
admisséao e o diagndstico da infeccao foi de 38,2 dias.

A frequéncia de uremia foi de 52,2%, a de elevagdo da creatinina sérica foi de
29,9%, a de hiperglicemia de 28,4% e a de hiperlactatemia foi de 9%.

Os germes mais prevalentes na etiologia das infeccées da corrente sanguinea
relacionada ao CVC foram os gram-negativos (45,6%), seguidos dos fungos
(35,3%) e gram-positivos (19,1%).

N&o houve diferengas significativas das caracteristicas demograficas, clinicas,
laboratoriais e microbiolégicas quando comparados os anos de 2008, 2009 e
2010, portanto o valor médio da concentracédo sérica de ureia foi diferente no ano

de 2009.
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Associacao significativa entre a necessidade de suporte respiratorio com
ventilacdo mecanica, niumero médio de dispositivos invasivos além do CVC e

concentragao sérica de ureia e a ocorréncia de morte.
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ANEXO | — APROVACAO PELO COMITE DE ETICA EM PESQUISA DO
HOSPITAL SANTA LUZIA

: .
—ﬁﬂnspual Santa Luzia
PARECER CONSUBSTANCIADO

Parecer N°. 027

Pesquisador (a) Responsével: Priscila Roberta Silva Rocha
Registro do CEP: 027/2009

Instituicio onde sera desenvolvido: Hospital Santa Luzia
Situagdo: APROVADO

O Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Santa Luzia, analisou na sessdo do dia 04.09.2009 o
Registro N°. 027/2009, referente ao projeto de pesquisa: “Infecgdo de cateter venoso central na Unidade
de Terapia Intensiva de um Hospital privado do DF”, tendo como pesquisadora responsavel Priscila Roberta
Silva Rocha, Sendo os objetivos do estudo “Avaliar a incidéncia do uso do cateter venoso central na unidade de
terapia intensiva, assim como a incidéncia de infeccdo do mesmo. Realizar a estratificacdo do paciente
portador infecgéo de cateter, o perfil microbioldgico do germe, o tempo de uso do cateter até o aparecimento
infeccdio, e outras potenciais fontes favorecedoras, além da sobrevida destes pacientes.

Quanto a metodologia apresentada “Utilizacdo o banco de dados da UTI do Hospital Santa Luzia,
através do Sistema de Gestio da Unidade de Terapia Intensiva — GUTI, e o banco de dados do Laboratorio
e do Servico de Controle de Infecgdo Hospitalar — SCIH do préprio hospital. Ser&o incluidos todos os
pacientes internados na terapia intensiva do Hospital Santa Luzia, no periodo de 01 de janeiro/2007 a 31 de
dezembro/2009, que utilizaram cateter venoso central de curta permanéncia. Os pacientes incluidos serao
estratificacdo pelo score Apache I, considerando a mortalidade esperada e sua mortalidade real.
Posteriormente serdo selecionados como portadores de infecgdo de cateter, de acordo com critérios do
Central Disease Crontol (2002): cultura de ponta de cateter positiva, hemocultura periférica positiva para o
mesmo germe e sinais clinicos infecciosos (locais e sistémicos). Serdo excluidos do estudo, pacientes
portadores de infecgBes prévias de outro sitio sabidamente conhecido, assim como pacientes que nao
preencham os critérios do CDC (2002).

Assim, mediante a importincia social e cientifica que o projeto apresenta a sua
aplicabilidade e conformidade com os requisitos éticos, somos de parecer favoravel a realizagdo do
projeto classificando-o como APROVADO, pois o mesmo atende aos requisitos fundamentais da
Resolucio 196/96 e suas complementares do Conselho Nacional de Saude/DF.

Solicita-se ao pesquisador o envio a este CEP, de relatorios anuais sempre quando
houver alguma alteragdo no projeto, bem como o relatorio final gravado em CD-ROM.

Brasilia, 07 de Dezembro de 2009.

»rom; , 5mv~foa 20 Ba,\,(a.,e 0o
Jane Sampaio Carvalho
Vice Coordenadora do CEP - Hospital Santa Luzia
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ANEXO Il — CARACTERISTICAS DOS TREZE PACIENTES QUE APRESENTARAM MAIS DE UM EPISODIO DE INFECCAO DE
CORRENTE SANGUINEA RELACIONADA AO CATETER VENOSO CENTRAL.

Tabela 1. Caracteristicas dos 6 pacientes que apresentaram mais de um episédio de infec¢do de corrente sanguinea relacionada ao cateter
venoso central em 2008.

Paciente

Caracteristica 1 2 3 4 5
Sexo M F M F F
Idade (anos) 56 77 21 83 74 79
Duragéo da internagéo (dias) 221 88 273 65 92 239
Motivo da admisséo na UTI clinico com clinico com clinico com clinico sem clinico sem cirrgico sem

infeccdo infeccdo infeccdo infeccao infeccao infeccao
APACHE Il na admisséo 17 19 15 20 18 9
Doenca renal crénica nao nao nao nao nao néao
Doenca oncoldgica nao nao nao nao nao néao
Diabetes mellitus nao nao nao néo nao sim
Ventilagdo mecanica sim nao sim sim sim sim
Hemodidlise nédo nédo nédo sim néo nao
Uso de insulina sim sim sim sim sim sim
Uso de glicocorticoide sim sim sim sim nao sim
Ndmero de dispositivos invasivos 2 1 2 3 2 1

além do CVC
Sitio do CVC

veia subclavia

veia subclavia

veia subclavia

veia subclavia

veia subclavia

veia jugular interna
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Tabela 1, continuacdo. Caracteristicas dos 6 pacientes que apresentaram mais de um episddio de infeccdo de corrente sanguinea
relacionada ao cateter venoso central em 2008.

Paciente
Caracteristica 1 2 3 4 5 6
Ureia (mg/dL) 30° 67° 142 60° 38° 252
24° 32° 13° 52° 97° 44°
13°
20¢
Creatinina (mg/dL) 0,3° 1,32 0,3 2,52 0,52 0,3%
0,5" 1,0° 0,2° 1,5° 2,2" 0,6"
0,3°
0,3°
Glicemia (mg/dL) 107 123° 108° 98° 105? 214°
128° 90" 84" 141° 134° 178°
91°¢
92¢
Lactato (mmol/L) 0,8° 4,3% 0,72 3,52 0,52 2,52
1,4° 1,5° 0,2" 2,0° 09" 0,9°
0,7°¢
0,5¢
Etiologia da ICS S. epidermidis®  S. marcenscens®  P. aeruginosa®  P. aeruginosa® S. aureus® S. marcenscens *
K. pneumoniae ® S.marcenscens® S. haemolyticum b S. hominis " C. parapsilosis b K. pneumoniae b

A. baumannii ©
A. baumannii
Situacao oObito alta da UTI oObito oObito alta da UTI oObito

UTI: unidade de terapia intensiva; CVC: cateter venoso central; ICS: infec¢édo de corrente sanguinea.
2 primeiro episddio; ® segundo episddio; © terceiro episédio; ¢ quarto episodio.
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Tabela 2. Caracteristicas dos 3 pacientes que apresentaram mais de um episédio de infec¢cdo de corrente sanguinea relacionada ao cateter
venoso central em 2009.

Paciente

Caracteristica 1 2 3
Sexo F F M
Idade (anos) 71 87 28
Duracéo da internacgéo (dias) 101 27 203
Motivo da admisséo na UTI Clinico com infeccdo  Cirargico sem infeccéo Cirargico sem infeccéo
APACHE Il na admisséo 12 9 19
Doenca renal crbénica N&o N&o N&o
Doenca oncoldgica N&o N&o N&o
Diabetes mellitus Nao Nao N&o
Ventilagdo mecéanica Sim Sim Sim
Hemodidlise Nao Nao Nao
Uso de insulina Sim Sim Sim
Uso de glicocorticoide Sim Sim N&o
Numero de dispositivos invasivos além do CVC 1 4 4
Sitio do CVC veia subclavia veia subclavia veia subclavia
Ureia (mg/dL) 932 1282 32°

68" 53° 39°
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Tabela 2, continuacdo. Caracteristicas dos 3 pacientes que apresentaram mais de um episodio de infeccdo de corrente sanguinea
relacionada ao cateter venoso central em 2009.

Paciente
Caracteristica 1 2 3
Creatinina (mg/dL) 0,7° 1,6° 0,6°
0,9° 1,2° 0,6°
04°
Glicemia (mg/dL) 231° 145% 972
97° 109° 109°
123°
Lactato (mmol/L) 1,2°2 1,92 1,78
0,9° 0,4° 1,0°
1,0°
Etiologia da ICS C. parapsilosis ® C. parapsilosis * A. baumannii
P. mirabilis ° E. coli® A. baumannii®
S. epidermidis
Situacao Obito Obito Obito

UTI: unidade de terapia intensiva; CVC: cateter venoso central; ICS: infec¢@o de corrente sanguinea.
& primeiro episodio; b segundo episadio; ¢ terceiro episodio
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Tabela 3. Caracteristicas dos 4 pacientes que apresentaram mais de um episddio de infeccao de corrente sanguinea relacionada ao cateter
venoso central em 2010.

Paciente
Caracteristica 1 2 3
Sexo M M M
Idade (anos) 86 94 32 86
Duracéo da internacgéo (dias) 92 202 124 76
Motivo da admisséo na UTI clinico sem infecgéo clinico com infeccao cirargico sem infeccao clinico com infeccao
APACHE Il na admisséo 19 19 11 24
Doenca renal cronica nao néao nédo nao
Doenca oncoldgica nao nao nao sim
Diabetes mellitus nao néao nédo nao
Ventilagdo mecéanica sim nao sim sim
Hemodidlise nao nao nao sim
Uso de insulina sim sim sim sim
Uso de glicocorticoide sim sim sim nao
Numero de dispositivos 2 1 1
invasivos além do CVC
Sitio do CVC veia subclavia veia subclavia veia jugular interna @ veia subclavia
veia subclavia °

Ureia (mg/dL) 25° 722 16° 119°

39° 92° 26° 43°
Creatinina (mg/dL) 08° 1,0° 0,6° 2,6°

0,8° 0,7° 0,6° 0,8°




Tabela 3, continuacdo. Caracteristicas dos 4 pacientes que apresentaram mais de um episodio de infeccdo de

relacionada ao cateter venoso central em 2010.

86

corrente sanguinea

Paciente
Caracteristica 1 2 3 4
Glicemia (mg/dL) 1212 157° 117° 134°
97° 138° 124° 93"
Lactato (mmol/L) 1,7°2 0,8? 1,32 0,3%
1,4° 09" 05" 1,4°
Etiologia da ICS K. pneumoniae ® K. pneumoniae MR ? S. maltophilla® E. faecalis ®
C. topicalis S. epidermidis® C. parapsilosis C. albicans®
Situacdo alta da UTI alta da UTI alta da UTI Obito

UTI: unidade de terapia intensiva; CVC: cateter venoso central; ICS: infeccao de corrente sanguinea, MR: multirresistente.

# primeiro episodio; b segundo episddio; © terceiro episodio; d guarto episédio.
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