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RESUMO

Introducdo: O aumento da incidéncia de microorganismos multirresistentes
representa um grande desafio aos hospitais. A adogédo de medidas de
prevencdo € preconizada para evitar a disseminagdo destes germes,
principalmente nas areas criticas, devido a presenca de pacientes mais
susceptiveis. A utilizacdo de graficos de controle Cumulative Sum Chart
(CUSUM), em portugués: Grafico de Somas Acumuladas, com intuito de
monitorar em “tempo real” as infec¢des/colonizagbes por bactérias
multirresistentes (BMR), é uma ferramenta estatistica estratégica para o
planejamento e vigilancia, na identificacdo precoce de surtos. Objetivos: O
objetivo foi avaliar a eficacia do grafico de controle do tipo CUSUM, como
instrumento de identificagdo de surtos bacterianos multirresistentes em
Unidades de Terapia Intensiva de Adultos (UTI), e caracterizar a frequéncia e o
tempo de ocorréncias dos principais agentes. Método: Trata-se de um estudo
retrospectivo da frequéncia de BMR na UTI de Adultos, do Hospital
Universitério de Brasilia (HUB), no periodo de janeiro de 2001 a dezembro de
2011. Foram incluidos todos os resultados positivos de culturas, infeccéo e
colonizagdo, para BMR. Os dados foram tratados estatisticamente para
quantificar os dias entre resultados positivos (DERP). Os graficos CUSUM
foram construidos para cada agente etiologico mais frequente. As situacdes de
alerta (ponto em que a curva muda de declividade) e de alarme (ponto
registrado fora dos limites de controle) aparecem sinalizadas nos gréficos.
Resultados: Dos 453 isolados de BMR, as principais bactérias identificadas
foram: Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA), Acinetobacter
baumannii, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus
epidermidis e Enterobacter sp. Esse grupo € formado pelos agentes mais
frequentes, representando 91,39% de todos os resultados positivos para BMR
no periodo estudado. Os percentuais desses agentes sdo similares aos
encontrados na literatura, variando apenas a predominancia entre eles. As
analises dos graficos CUSUM, para cada BMR estudada, permitiram
determinar o instante estimado da alteracdo do processo (ponto em que a curva
muda de declividade), assinalado com flechas pretas nos gréaficos, que
geralmente antecede uma mudanca de estado do processo. Os graficos do
MRSA e Klebsiella pneumoniae apresentaram, num certo periodo, um nimero
indesejavel de ocorréncias, com intervalos demasiadamente curtos.
Concluséao: O estudo evidenciou que o grafico CUSUM é capaz de identificar
precocemente o descontrole do processo em “tempo real”. Além disso, a
analise individual dos gréficos, por BMR, facilita a ado¢do de medidas de
prevencdo especificas. O estudo mostrou que a inclusdo de estratégias de
retroalimentacao associada ao controle estatistico, pode originar melhorias no
desempenho do processo e maior agilidade na vigilancia, uma vez ampliado
para todos os agentes multirresistentes.

Palavras-chave: Resisténcia Bacteriana. Infeccdo Hospitalar. Unidade de
Terapia Intensiva. Graficos de Controle CUSUM.



ABSTRACT

Introduction: The increased incidence of multidrug-resistant bacteria is a
major challenge to hospitals. The adoption of preventive measures is
recommended to prevent the spread of germs, especially in critical areas, like
ICUs, due to the presence of patients at risk. The use of Cumulative Sum
Chart - CUSUM control charts, in order to monitor at real time
infection/colonization by multiresistant bacteria, is a strategic statistical tool
for planning, monitoring, and early detecting of outbreaks. Objectives: The
objective of this research is to evaluate the effectiveness of the CUSUM
control chart as a tool for identifying outbreaks of multidrug-resistant bacteria
in Intensive Care Unit for adults (ICU), and to characterize the frequency and
time between occurrences of the main agents. Method: This is a
retrospective study of the frequency of multidrug-resistant bacteria (MRB) in
Adult ICU of the HUB, from January 2001 to December 2011. All positive
cultures - infection and colonization — of multidrug-resistant bacteria were
included. The data set was statistically analyzed in order to quantify the days
between positive results (DBPR). The CUSUM charts were constructed for
each most frequent etiologic agent. Alert conditions (points where the curve
slope changes) and alarm sign (point plotted outside the control limits) were
pointed out in the charts. Results: Among the 453 isolates of MRB, the main
bacterias identified were: Methicillin-resistant Staphylococcus aureus
(MRSA), Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella
pneumoniae, Staphylococcus epidermidis and Enterobacter sp. This group is
formed by the most frequently agents, becoming together 91.39% of all
positive results for MRB during the studied period. The percentages of these
agents are similar to those found in the literature, varying only the
predominance among them. The analysis of CUSUM charts for each MRB
studied, allowed to determine the estimated moment when process changes
(where the curve slope changes), marked with black arrows on the graphs.
This early sign usually precedes a change in the state of the process. The
graphics of MRSA and Klebsiella pneumoniae showed, in a certain period, a
number of undesirable occurrences, with too short intervals. Conclusion:
This study showed that the CUSUM chart is able to identify earlier, a lack in
the control state, at real-time. Furthermore, the analysis of individual graphs
for MRB, facilitates the adoption of specific measures to prevent future
outbreaks. The study showed that the inclusion of feedback strategies
associated with statistical control, can lead to improvement in the process
performance and will give greater flexibility in surveillance, when expanded to
all multi-resistant agents.

Keywords: Bacterial Resistance. Hospital Infection. Intensive Care Unit.
CUSUM Control Charts.



1 INTRODUCAO

A assisténcia a saude tem sido marcada por uma crescente
preocupacao com a qualidade e melhoria da seguranca do paciente.

A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) estima que eventos
adversos relacionados a assisténcia a saude ocorram em dezenas de
milhares de pessoas em diversos paises. Esses danos podem levar ao
aumento do tempo de internacdo, aumento dos custos, sequelas graves e
até mesmo resultar em mortes como consequéncia direta das praticas
inseguras na saude (World Health Organization 2008).

O uso frequente de procedimentos invasivos na medicina atual cria
novas fontes de risco para infeccdo. Embora as infeccfes relacionadas a
assisténcia a saude (IRAS) ndo possam ser extintas, existem estratégias de
prevencao e controle que podem reduzi-las.

Diante da magnitude do problema, em 2002, a OMS criou um grupo
de trabalho com objetivo de estudar metodologias para avaliar os riscos para
a seguranca do paciente nos servicos de saude. Em 2004, resultou o
programa “Alianca Mundial para Seguranga do Paciente”, cujo
comprometimento foi de melhorar a seguranga na assisténcia. A primeira
area de acédo foi o Desafio Global para a Seguranca do Paciente, que teve
como primeira meta em 2005 “Uma assisténcia Limpa € uma Assisténcia
mais Segura”, com objetivo de aplicar a Estratégia Multimodal para a
Melhoria da Higienizacdo das Maos. Esta € uma agdo simples, de baixo
custo e alto impacto na interrupgdo da transmisséo das infecgbes (Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria 2011; Pittet & Donaldson 2006).

Outros grandes desafios para o controle das infec¢des incluem:
controle de resisténcias bacterianas, patbgenos emergentes e a implantacao

dos programas de uso racional de antimicrobianos (Pittet 2005).
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O controle de surtos em servigos de saude demanda ac¢fes rapidas e
bem direcionadas nas situacfes de risco sanitario, com a finalidade de
reduzir a gravidade dos casos e 0 numero de pessoas afetadas pelas
Infeccdes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS). A necessidade de
responder imediatamente a esses eventos levou, em 2004, a criagdo da
Rede Nacional de Investigacdo de Surtos e Eventos Adversos em Servigos
de Saude (RENISS), com o objetivo de formar profissionais capacitados para
investigar surtos e eventos adversos hospitalares (Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria 2011).

O problema da resisténcia bacteriana ndo € de todo conhecido no
Brasil, apesar de varios pesquisadores terem evidenciado o grande impacto
das infeccdes relacionadas a patdgenos resistentes aos antimicrobianos nos
servigos de saude. Em decorréncia da importancia deste assunto, em 2005,
0 Ministro da Saude constituiu o Comité Técnico Assessor para o0 Uso
Racional de Antimicrobianos e Resisténcia Microbiana (CURAREM), que
definiu as Diretrizes para a Prevencao e Controle da Resisténcia Microbiana
para o pais (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria 2006).

Com o objetivo de controlar e reduzir a resisténcia bacteriana, foi
criada a Rede Nacional de Monitoramento da Resisténcia Microbiana,
conhecida como “Rede RM”, uma parceria da Organizagao Pan-americana
de Saude (OPAS/MS) e a Coordenacao Geral de Laboratérios em Saude
Publica do Ministério da Saude do Brasil. Inicialmente foi necessario
conhecer o perfil de sensibilidade dos microorganismos para se estabelecer
as medidas de prevencdo e controle (Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria 2011).

A infeccdo relacionada a assisténcia a salude e a resisténcia
microbiana tém sido objetos de estudos de varios pesquisadores. Os
métodos estatisticos e os graficos de controle, na area da saude, sao
importantes recursos para detectar mudancas em Vvarios tipos de processos
de trabalho, analisando as falhas e os sucessos, além de colaborar para a

qualificacédo dos profissionais de saude.
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Gréficos de Controle em Epidemiologia

O Controle Estatistico de Qualidade (CEQ) € uma metodologia que se
baseia na andlise estatistica e grafica dos dados de um processo, com 0
proposito de entender, monitorar e aperfeicoar seu desempenho — a
esséncia desse método é inteiramente similar ao da epidemiologia. O quadro
1 resume algumas equivaléncias entre os conceitos e a terminologia da
epidemiologia e do CEQ (Benneyan, 1998a).

Programas de epidemiologia hospitalar preocupam-se com infeccoes
endémicas e epidémicas, que na terminologia CEQ equivalem a
variabilidade natural (causa comum) e nao natural (causa especial),
respectivamente. Os programas de vigilancia focalizam a deteccao de sinais
de alerta e eventos epidémicos, observando qualquer variagdo néo natural
do processo. Dentro desse contexto, os Graficos de Controle séo
instrumentos que fornecem informacdes a respeito da real situacdo do
processo, com alto grau de eficiéncia, e sdo considerados uma de suas

ferramentas mais importantes.

Quadro 1 - Relacéo entre conceitos e terminologia de CEQ e Epidemiologia

Controle Estatistico de Qualidade Epidemiologia

Variagdo natural Variagdo genérica

Eventos de causa comum Eventos endémicos

Sob controle estatistico Taxa de infec¢do constante

Varia¢do néo natural Variagcao ndo endémica

Evento de causa especial Evento adverso (indesejavel)

Monitoramento do processo Vigilancia de infec¢des

Aumento na taxa do processo Epidemia

Pontos fora de controle Sinal de alerta

Limites de controle Limites de acéo ou limiares

Confianca Especificidade

Poder para detectar variagbes no processo | Sensibilidade

Gréficos de controle de planejamento 6timo | Uso dos limites de 2 ¢ versus 3o ou
outros limites limiares

Reducao de causa comum e especial de Reducao de eventos endémicos e

variacdo epidémicos

Métodos de confiabilidade e filas Analise de duracao, prevaléncia e
incidéncia

Fonte: Benneyan (1998a).

O método estatistico mais adequado para 0 monitoramento de

doencas infecciosas e transmissiveis é aquele que permite com maior
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rapidez identificar o aumento da incidéncia de doencgas, ou seja, quanto mais
rapido o sistema sinalizar um comportamento anormal, mais agil sera a
intervencdo dos gestores de saude, a partir de acbes de prevencdo e
controle e, consequentemente, na diminuicdo da morbidade e mortalidade.

Os gréficos de controle vém ao encontro a essa realidade, pois sédo
recomendados para monitorar e melhorar o desempenho de um processo.
Os dados sédo neles registrados, cronologicamente, como uma série de
tempo e, via de regra, sdo facilmente construidos e analisados. Além disso,
modelos adequados de graficos podem identificar sinais precoces de um
possivel surto ou epidemia (Woodall 2006).

O modelo béasico dos graficos de controle € composto de trés linhas
paralelas: LM ou LC (linha média ou central), LSC (limite superior de
controle) e LIC (limite inferior de controle), adequadamente espacadas entre

si, como pode ser observado na figura a seguir:

Figura 1 - llustragdo esquematica de um grafico de controle

LSC = Limite superior de controle Variacdo devido a causas especiais
Regido epidémica causas especiai%

LM Variacao\devido a causa comum
Regiao endémic, //\\

SV

LIC = Limite Interior de controle Y  Variacao devpdo a causas especiais
Regido epidémica a causas especiais

1 234 56 7 8 9 10 11 1213 141516
Fonte: Finison, Finison e Bliersback (1993, p.10).

O uso de graficos de controle foi implantado inicialmente na indUstria,
no comeco do século passado e, desde entdo, sua utilizacdo tem se
expandido para outras areas, como, por exemplo, a da saude, incluindo a
epidemiologia. Muitas tém sido as publicacBes sobre a utilizacdo de graficos
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de controle em epidemiologia, algumas delas relevantes, além de muito
recentes. Entre elas, podem ser citadas as contribuicdes de Benneyan, em
duas publicacdes de 1998, nas quais ele discutiu e ilustrou a aplicacdo do
controle estatistico do processo em epidemiologia.

Gustafson (2000) construiu graficos, por meio dos quais analisou
dados de 51 hospitais, entre 1996 e 1998. Concluiu que graficos, sem ajuste
do risco, tém desempenho abaixo do esperado, ao passo que graficos de
controle, construidos com riscos ajustados (com base na taxa de infec¢éo
padronizada), tém um desempenho melhor. Gustafson (2000) afirmou que
os graficos Média mével-Amplitude movel (mMXmR) sdo 0s mais consistentes
e Uteis.

Morton et al. (2001) mostraram que os graficos de Shewhart, usados
combinadamente com os graficos Média Movel Exponencialmente
Ponderada (EWMA), sao ideais para o monitoramento de taxas de BMR, e
os graficos Soma Acumulada (CUSUM) sdo adequados para o controle de
infeccdes cirdrgicas. Curran, Benneyan & Hood (2002) concluiram que
programas de retroalimentacéo e o uso de graficos de controle em que se
registram intervencdes realizadas no periodo podem reduzir efetivamente as
taxas de infecgcdo por MRSA.

Brown et al. (2002) afirmam que os graficos CUSUM e os de Média
Movel podem se constituir em técnicas Uteis para 0 monitoramento
automatizado. Ismail, Pettitt & Webster (2003) desenvolveram um teste para
monitorar a colonizagéo por MRSA, quando os dados se distribuem segundo
Poisson. Concluiram que o método € sensivel as mudancas no processo, as
quais podem néo ser detectadas por graficos de controle usuais.

Mais recentemente, em 2006, Woodal fez uma revisdo sobre os tipos
de graficos utilizados na &rea da saude.

Existe uma metodologia estatistica grafica bastante utilizada na area
médica que consiste na elaboracdo e analise dos Diagramas de Controle
para estudar as variagbes no comportamento de dados coletados. Os
Diagramas de Controle sdo gréficos baseados na teoria de probabilidades

que permitem comparar a incidéncia observada de um determinado evento
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com os limites maximo e minimo da incidéncia esperada. O principio basico
dos Diagramas de Controle aplicados aos controles das infeccdes
hospitalares é que suas taxas podem exibir variacbes naturais em torno da
taxa média e que os valores mais distantes apresentam uma menor
probabilidade de ocorrerem ao acaso. Esse tipo de grafico limita-se a
apresentar resultados obtidos apés um determinado periodo de tempo: um
més, um trimestre etc. Essa limitacdo impede a intervencdo imediata
necessaria no momento em que uma sequéncia indesejavel de resultados
positivos estiver ocorrendo. Para tal, existem outros tipos de graficos de
controle que podem ser utilizados mais eficientemente em ambientes
hospitalares. Entre eles, destaca-se o Grafico de Controle CUSUM

(Cumulative Sum); em portugués: Grafico de Somas Acumuladas.

Graficos CUSUM

O gréfico de controle CUSUM é uma ferramenta estatistica que
acumula informacbes das amostras de um processo ponderando-as
igualmente. Esse tipo de gréafico serve para detectar pequenas mudancgas no
processo. Enquanto os valores calculados permanecerem ajustados ao alvo,
0os desvios positivos sdo compensados pelos negativos e a estatistica
assume o valor zero. Quando esses valores diminuirem ou aumentarem,
afastando-se do valor-alvo, a estatistica crescerd& ou decrescera
indefinidamente enquanto néo se registrar um novo valor que venha a zerar
a estatistica.

Paralelamente a essa técnica existe o algoritmo CUSUM, que permite
determinar o instante estimado do inicio da alteracdo do processo, uma vez
que o sinal de alarme (ponto fora dos limites de controle) pode ocorrer bem
depois da alteracdo. Essas modificacbes servem, especialmente, em
ambientes hospitalares para balizamento de alertas antecipados, 0os quais
podem evitar sequéncias indesejaveis de infec¢cdes por qualquer tipo de

patdgeno (Montgomery 2001).
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Proposto por Page, em 1954, consiste em registrar os valores das
estatisticas:
C": soma acumulada parcial superior (denominada no grafico
como CUSUM SUP);
C: soma acumulada parcial inferior (denominada no grafico
como CUSUM INF);
respectivamente, calculadas por:

C" = max0, x, —(u, +k)+C/,] 1)

C = méX[O! (,Llo - k) - X+ Ci__l] (2)

com valores iniciais iguais a C,=C,= 0. Nas equagfes (1) e (2), k €
chamado de valor de referéncia. Se o desvio € expresso em unidade de

desvio padréo como: u = u,+d0, entdo k €, aproximadamente, a metade

da magnitude do desvio, ou seja:
k :@ (3)
2 )

em que u é a média do processo fora de controle e 6 é o tamanho do

desvio em relacdo ao valor alvo.
No caso de processo fora de controle, estimativas para o novo valor

alvo séo dadas por:

+

yO+K+%,seCi+>H;

s
I

yO—K—%,seCi‘>H;

onde K=ko, se C,/ e C,excederem o intervalo de decisdo H=ho, o

7

processo é considerado fora de controle. Além dessa regra de deciséo,
comum a todos os gréficos de controle, o grafico CUSUM sinaliza o inicio da
deterioracdo/melhoria do processo sempre que aparece uma mudanca de
declividade na curva. Um valor razoavel para H é cinco vezes o desvio
padrdo o do processo (Montgomery 1996). A selecdo apropriada dos

parametros k e h sdo importantes, e tem um impacto substancial no
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desenvolvimento do CUSUM. Usualmente, os parametros h e k sé&o
escolhidos com o intuito de fornecer o ARL (0 numero esperado de
ocorréncias antes que um alarme seja dado) desejado, quando o processo
esta operando no valor alvo ou quando um desvio 6 ocorre. O ideal é que o

ARL seja grande quando u =y, (ARLo, medido em namero de ocorréncias)
e pequeno quando u se desvia de u, (ARL;, igualmente medido em numero

de ocorréncias).

Existem duas situacbes em que o grafico registra pontos fora dos
limites de tolerancia e que sdo consideradas situacfes de alarme: quando
os intervalos entre infeccdes estdo muito abaixo da média ou quando os
intervalos estdo muito superiores ao valor esperado dos dias entre
infeccdes. Algumas consideracdes devem ser feitas em relagcdo as causas
desses dois tipos de situacfes. Intervalos demasiadamente curtos entre
infeccbes podem ocorrer por falta de cuidado dos responsaveis pelo
controle, por exemplo, falhas técnicas na implantacdo das Precaucdes
Padréo e o ndo isolamento de pacientes infectados ou colonizados Também
poderdo ocorrer em ocasifes de superlotacdo no hospital. Por outro lado, as
ocorréncias de DERP altos podem ser atribuidas a dois motivos: 1)
ocorréncia de resultados falso-negativos ou falta de notificagéo; 2) erro na
coleta do resultado, de digitacdo ou de registro da classificacdo da
resisténcia a bactéria.

Os parametros necessarios para o planejamento dos graficos
CUSUM, descritos em livros de controle de qualidade, consideram apenas o
caso em que a variavel de interesse € normalmente distribuida. N&o
satisfeita essa suposicdo, caso em que a distribuicdo costuma ser
assimétrica, passa-se a utilizar um de dois recursos: 1) adaptar os
parametros do grafico ao tipo de distribuicdo que melhor se ajusta ao
conjunto de dados ou 2) aplicar uma transformacao sobre os dados originais,
e 0s parametros dos graficos passam a ser obtidos a partir dos dados

transformados.
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Segundo Montgomery (2004), essa transformagdo é uma boa
alternativa para a obtencdo de observacGes que seguem uma distribuicdo
aproximadamente normal. Como a variavel DERP, para qualquer tipo de
bactéria, costuma apresentar uma distribuicdo assimétrica, o planejamento
pode ser feito com base na distribuicdo original ou utilizando dados
transformados. A escolha de um desses recursos depende do tipo de gréfico
que vird a ser utilizado ou as limitacGes de softwares. Caso a distribuicdo
seja da familia das exponenciais, os parametros do grafico podem ser
estabelecidos com base nos modelos desenvolvidos por Hawkins & Olwell
(1998).

Esse gréfico apresenta algumas vantagens em relacdo a outros
graficos de controle, em particular, ao Diagrama de Controle, bastante
empregado na area da saude: 1) serve para registrar medidas individuais; 2)
controla 0 comportamento de uma variavel em tempo real;, 3) detecta
pequenos desvios da média; 4) sinaliza o ponto em que a alteracdo no
processo se inicia (situacéo de alerta), o que pode ocorrer muito antes de
um ponto ser registrado fora dos limites de tolerancia do gréfico (situacéao
de alarme).

Atualmente, no Hospital Universitario de Brasilia, o controle estatistico
de infeccbes por MRSA vem sendo feito com a utilizacdo dos graficos
CUSUM. A partir desse método busca-se manter niveis endémicos da
infeccao/colonizagdo por MRSA, como também evidenciar os sinais
precoces de uma possivel epidemia ou surto. A emissao de sinais de alerta
e a tomada de decisdo por medidas de contencdo baseiam-se na

interpretacdo dos registros obtidos pelos gréaficos de controle.

Vigilancia Epidemiolégica

A vigilancia epidemiologica € uma importante ferramenta da saude
publica, que pode ser definida como “um processo sistematico e continuo de

coleta, analise, interpretacdo e disseminacéo de informacéo com a finalidade
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de recomendar e adotar medidas de prevencédo e controle de problemas de
saude”. (Medronho et al. 2009,p.103)

Dentre os trabalhos pioneiros na historia da vigilancia epidemiolégica,
destaca-se o papel da Florence Nightingale (1820-1910) que descreveu
uma série de cuidados relacionados aos pacientes e ao ambiente com o
intuito de reduzir as infecgbes hospitales. Nightingale, em colaboragdo com
William Farr (1807-1883), desenvolveram registros e analises das atividades
de trabalhos relacionados com salde-doenca e mortalidade, contribuindo
para vigilancia epidemiolégica e melhorando a qualidade de assisténcia a
saude daquela época (Peixoto 2005).

Um dos pilares no controle das infec¢des hospitalares € a existéncia
de um sistema sensivel de vigilancia epidemiolégica (Wenzel 1993). Este
sistema faz parte da competéncia do Programa de Controle de Infeccéo
Hospitalar, definido pela Portaria do Ministério da Saude n° 2616, de 12 de
maio de 1998, que regulamenta as a¢cdes no controle de infeccéo hospitalar
no pais (Ministério da Saude 1998).

A deteccdo e o acompanhamento da incidéncia das infeccdes
hospitalares permitem que se identifique precocemente o aumento do
namero de casos de infecgdo hospitalar em uma determinada clinica ou
hospital. O estudo do comportamento epidemiolégico das infec¢cdes no
hospital faz-se necesséario para que sejam identificadas as situacbes de
alteracdo das ocorréncias e se estao variando dentro dos limites esperados
ou nao (Tauil, Coelho & Tauil 2006).

A ocorréncia de casos novos de uma doenca (transmissivel ou nao)
ou agravo (inusitado ou n&o), que podem ser passiveis de prevencédo e
controle, pode sinalizar que a populacdo exposta estd sob risco e pode
representar ameacas a saude e que precisam ser detectadas e controladas
ainda precocemente. Uma das possiveis explicacbes para que estas
situacbes se tornem realidades sdo as falhas na assisténcia quanto as
medidas de prevencado (Fernandes, Fernandes & Ribeiro Filho 2000). Nesta

situacao, a investigacdo epidemiologica de casos e epidemias, compulsoria
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ou ndo, constitui uma atividade obrigatéria no sistema local (Ministério da
Saude 2009).

Segundo Medronho et al. (2009, p. 115) “um surto ou uma epidemia &
a ocorréncia de um evento relacionado a saude (doenca, complicacdes da
doenca e comportamento relacionado a saude) que claramente exceda a
expectativa normal’.

Os eventos de saude sofrem variagcbes continuamente, alguns
relacionados a sazonalidade e outros ndo, por exemplo, infeccdes
hospitalares, que podem ser ocorréncias normais. Para demonstrar
diferencas significativas na ocorréncia destes agravos, em diferentes
periodos de tempos, usualmente sdo utilizadas analises estatisticas como
uma ferramenta de qualidade na vigilancia epidemiolégica (Center for

Disease Control and Prevention 1990).

Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Saude

Marcos relevantes da histéria do controle das infeccfes relacionadas
a assisténcia a saude séo representados por Holmes e Semmelweis que, no
século XVIII, identificaram que a inadequada lavagem das maos das
pessoas que assistiam as parturientes, levava a ocorréncia da febre
puerperal e, consequentemente, aumento da mortalidade (Mussi-Pinhati &
Nascimento 2001). Desde entdo, a higienizacdo das maos, assim
denominada atualmente, é considerada uma das principais medidas basicas
para o cuidado dos pacientes na interrupcédo da cadeia de transmisséo das
infeccdes.

As infeccOes relacionadas a assisténcia a saude sdo consideradas
um problema atual de saude publica no mundo e no Brasil e, desta forma,
representa um grande desafio para o sistema de saude, considerando que o
século XXI, apesar de ser um cenario com intenso avanco cientifico e
tecnoldgico, vivencia o aparecimento de novos agentes infecciosos e o

ressurgimento de infeccbes que, até ha pouco tempo, estavam controladas
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(Lima, Andradez & Haas 2007). Tais transtornos causam consequéncias
como: a) impacto humano: dano fisico e psicolégico ao paciente, sequelas
com comprometimentos funcionais de 6rgdos e até a perda da vida; b)
impacto social: prejuizos pessoais e familiares, processos legais e perda da
credibilidade dos profissionais e das instituicbes envolvidas; c) impacto
econdmico: aumento do custo hospitalar, perda de dias de trabalho, redugéo
da producéo, utilizacdo de recursos materiais e humanos qualificados em
detrimento de outras atividades da saude (Martins 2006; Rodriguez Pérez
2004).

A infeccé@o hospitalar, hoje denominada como infec¢do relacionada a
assisténcia a saude, é definida como “qualquer infecgao adquirida apos a
internacdo do paciente e que se manifesta durante a internagdo ou mesmo
apés a alta, quando puder ser relacionada com a internacdo ou
procedimentos hospitalares” (Ministério da Saude 1998).

Segundo Centers for Disease Control and Prevention (CDC), as
infeccbes relacionadas a assisténcia a saude ocorrem em pacientes
submetidos aos cuidados de saude dentro ou fora das instituicbes. Sao
decorrentes de agentes infecciosos ou de suas toxinas levando as infec¢des
sistémicas ou localizadas (Fernandes, Fernandes & Ribeiro Filho 2000;

Mckibben et al. 2005).
Infeccdo € definida como “penetracdo, multiplicacdo e/ou desenvolvimento de

um agente infeccioso em determinado hospedeiro; doenga infecciosa sdo “ as
consequéncias das lesdes causadas pelo agente e pela resposta do hospedeiro
manifestada por sintomas e sinais e por alteragdes fisiologicas, bioquimicas e

histopatoldgicas”.(Coura,2008). Ja a colonizagdo €& “a persisténcia de

bactérias em um local do corpo, sem evidencias de uma resposta do
hospedeiro” (Rabello,2009). E importante diferenciar colonizacéo e infeccéo
para compreender as consequéncias e tomadas de condutas terapéutica
que cada situacdo acarreta ao paciente.

Vérios fatores predispdem o0s pacientes a adquirir infeccbes

hospitalares, dentre eles, 0s inerentes ao proprio paciente: risco intrinseco; e
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0s procedimentos invasivos e ambiente hospitalar: risco extrinseco (Dias,
Matta & Nunes 2006; Martins 2006). Os fatores intrinsecos estao
relacionados, por exemplo, com a doenca de base, como cancer, HIV, baixa
das defesas imunoldgicas e extremos de idade do paciente. Ja os
extrinsecos sdo secundarios ao atendimento ao doente, como ventilagdo
mecanica, cateter venoso central, dentre outros.

E nas unidades de terapias intensivas onde se encontram o0s
pacientes mais graves, as vezes com infec¢cfes prévias, comprometimento
imunoldgico, com necessidade de procedimentos invasivos e, portanto, com
maior risco de infec¢Bes relacionadas a assisténcia a saude (Dias, Matta &
Nunes 2006; Leiser, Tognim & Bedendo 2007; Lima, Andradez & Haas
2007).

Corroborando com essa opinido, dados de um estudo transversal
europeu sobre infeccdo em Unidades de Terapia Intensiva, European
Prevalence of Infection in Intensive Care (EPIC), mostraram prevaléncia do
total de pacientes infectados, de 44,8%. Quinze anos depois, 0 mesmo
grupo, ampliando o estudo para 75 paises, encontrou taxa de 51% de
infecgdo. Pacientes infectados apresentam maiores comorbidades e risco
aumentado de mortalidade (25,3%), quando comparados com aqueles que
nao tinham infeccdo (11,0%) (Vincent et al. 1995; Vincent et al. 2009). A
mortalidade cresce quando o0s pacientes adquirem infeccdo apos a
internagao. Alberti et al. (2002) encontraram taxa de mortalidade de 16,9%
em pacientes nao infectados, contra 53,6% naqueles que adquiriram
infeccdo durante a internacdo. Enfatizaram, ainda, que a sepse, infeccdo na
corrente sanguinea relacionada ao cateter venoso central, esteve presente
em 28% dos pacientes internados na UTI.

Varios outros estudos reforcam que a infeccao € fator de risco para o
aumento da mortalidade, sendo a sepse merecedora de destaque dentre as
infeccdes (Angus et al. 2001; Ponce de Ledn-Rosales et al. 2000).

No Brasil, dados sobre infeccdo em UTI sdo escassos. Leiser, Tognim
& Bedendo (2007) descrevem que 25% a 35% dos pacientes admitidos em
UTI adquirem infecc&o hospitalar, sendo ela a quarta causa de mortalidade.
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Estudo prospectivo no estado de S&o Paulo relatou taxa de infeccdo
hospitalar de 66,2% e a taxa de mortalidade, em pacientes que adquiram
infeccao, correspondeu a 57,5%, enquanto que em pacientes sem infeccéao a
taxa foi de 8,3% (Lima, Andradez & Haas, 2007).

Toufen Jr et al.(2003), em UTI de Hospital de Ensino e Terciério,
encontraram uma prevaléncia de 30,6% de infec¢cdo hospitalar adquirida nas
UTI, entre pacientes em uso de antimicrobianos. Pacientes com infeccao
apresentaram uma taxa de mortalidade de 34,7%, porém, contraditoriamente
nao foi encontrada diferenca na taxa de mortalidade entre pacientes
infectados e nao infectados (p=0.088).

Pesquisa realizada em Brasilia/DF, em UTI de hospital privado,
encontrou uma densidade de incidéncia das infec¢cdes de 18,4 por 1.000
paciente-dias, sendo a pneumonia relacionada a ventilagdo mecanica, a
infeccdo mais frequente. Este estudo correlacionou, ainda, o uso crescente
de antimicrobiano com o aumento de germes multirresistentes (Santos et al.
2007).

Resisténcia Bacteriana

Desde a introdugcdo do mais antigo antimicrobiano, as sulfonamidas
em 1923, até o mais recente, registra-se um aumento da pressao seletiva
dos microorganismos causada pelo uso indiscriminado de antibiéticos, sendo
uma das principais causas do fendmeno da resisténcia bacteriana no
ambiente hospitalar (Andrade, Leopoldo & Hass 2006; Fernandes,
Fernandes & Ribeiro Filho 2000).

Uma bactéria é considerada resistente quando ela consegue crescer
in vitro em presenca da concentracao inibitéria que esta droga consegue
atingir no sangue. A resisténcia pode ser natural ou adquirida. A resisténcia
natural ou intrinseca faz parte das caracteristicas biolégicas dos

microorganismos. A resisténcia adquirida é aquela que surge em uma
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bactéria primitivamente sensivel a um determinado antimicrobiano (Tavares
2001).

Os mecanismos de aquisicdo de resisténcias sdo varios: mutacao,
transformacdo, transducdo e conjugacdo. Mais de uma modalidade de
resisténcia pode estar presente em uma mesma bactéria e, desta forma,
podem tornar-se resistentes a varios antibiéticos simultaneamente.

O uso da penicilina, ap6s sua descoberta em 1928 por Alexander
Fleming, evidenciou na prética clinica, por volta dos anos 1940-1950, que o
uso excessivo do antibiético levou a selecdo de resisténcia. Apds vinte e
cinco anos cepas de Staphylococcus aureus resistentes a penicilina ja era
um problema nos ambientes hospitalares (Alanis 2005). Ja na década de
1960, surgiu o primeiro caso de resisténcia as penicilinas B-lactamicas,
meticilina, fato comprovado com o0 surgimento de cepas de S. aureus
resistentes a meticilina (MRSA), revelando um cenério pandémico (Oliveira &
Silva 2008).Em 1997, foi descrito no Japao, o primeiro caso de uma cepa
MRSA resistente a vancomicina. E em 2002, foi relatado, nos Estados
Unidos, o primeiro isolado clinico de cepas Staphylococcus aureus resistente
a vancomicina. (Santos et al. 2007)

Com relacdo as bactérias gram-negativas, o0 quadro de
desenvolvimento resisténcia € semelhante. As bactérias Pseudomonas.
aeruginosa, Acinetobacter spp e enterobactérias vém desenvolvendo [3-
lactamase de espectro estendido, carbapenemase enzimas que inativam as
cefalosporinas de 3% e 4% geracdes e carbapenemes respectivamente,
antibioticos de ultima escolha para o tratamento de infecgcbes por estas
bactérias.

O estudo multicéntrico do SENTRY (Antimicrobial Surveillance
Program), sistema de vigilancia que monitora os patdégenos e resisténcia
antimicrobiana para infeccdes hospitalares e comunitarios no mundo,
demonstrou que a resisténcia entre bactérias gram-negativas parece ser
maior na América Latina, quando comparado com América do Norte e
Europa. No Brasil a taxa de Methicillin Resistant Staphylococcus aureus
(MRSA), conforme dados deste estudo, foi de 44% (Kuplich et al. 2011).
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Com relacdo ao Enterococo resistente a vancomicina (ERV) esta taxa foi de
7% e, para P. aeruginosa resistente aos carbapenémicos de 38% (Sader et
al. 2004).

Os microorganismos mais frequentes envolvidos em infeccdes
hospitalares em UTI sdo Staphylococcus coagulase negativo com 75%;
Staphylococcus aureus resistente a oxacilina com 35%; Enterococcus spp
resistente a vancomicina com 13%; e P. aeruginosa 12% a 16%. (Eggimann
& Pittet 2001).

As infecgbes hospitalares por microorganismos multirresistentes
agravaram a situagao levando a resultados sombrios para o futuro, uma vez
que a industria farmacéutica ndo vem acompanhando com a descoberta de
novos antibidticos que consigam debelar as infec¢cbes por Bactéria
Multirresistente (BMR) (Cepeda et al. 2005; Lima, Andradez & Haas 2007,
Martins et al. 2004; Martins 2006;).

As UTIs apresentam elevada susceptibilidade a surtos, sendo o local
de ocorréncia de cerca de 90% deles e néo é rara sua disseminacédo para o
resto do hospital, e ainda albergam as maiores taxas de resisténcia
bacteriana (Patricio 2008). Assim, sob o aspecto epidemioldgico, tanto os
pacientes colonizados como os infectados por BMR, tém potencial de
disseminacédo destas bactérias dentro das unidades de internacdo (Ribas et
al. 2009).

Para evitar a transmisséo cruzada, torna-se fundamental a adocéo de
algumas medidas de controle e prevencao: 1) identificacdo precoce de
pacientes portadores ou infectados, por meio de culturas de vigilancia; 2)
implementacdo das  precaucbes de contato para  pacientes
colonizados/infectados, que incluem acdes como higienizacdo das maos,
uso de equipamentos de protecéo individual (EPI), quarto privativo; 3)
descontaminacdo de superficies; 4) restricdo/controle do uso de
antimicrobianos; 5) educacdo dos profissionais e pacientes; 6)
implementacdo de um sistema efetivo de alerta para monitoramento das
BMR (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria 2007; Fernandes, Fernandes
& Ribeiro Filho 2000; Oliveira & Silva 2008; Siegel et al. 2007).
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Sob esta perspectiva, na compreensdao da importancia da cadeia
epidemiolégica da transmissdo das infecgBes, as intervencdes precisam
contemplar a pratica de cada profissional, institucional e nacional.

Espera-se que a utilizacdo destes mesmos graficos no controle e
monitoramento das BMR apresente 0s mesmos resultados.
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2 JUSTIFICATIVA

As infeccdes relacionadas a assisténcia a saude e a manifestacéo
preocupante de microorganismos multirresistentes, nos hospitais e na
comunidade sao problemas de alcance mundial e vém desafiando as
politicas de saude publica. Em especial, nas UTls, que sado areas de riscos,
devido a presenca de pacientes mais susceptiveis a contrair doencas.

Os graficos de controle sédo ferramentas importantes que servem para
acompanhar o comportamento de variaveis na area da saude, servindo para
0 monitoramento das ocorréncias de Bactérias multirresistentes.

Sendo assim, o tema proposto tem sua relevancia quanto ao fato de
que, os graficos CUSUM sdo procedimentos de controle estatisticos
relativamente simples e eficazes de serem utilizados na area da saude.
Principalmente no que se refere ao controle de surtos bacterianos, na UTI de
adultos do HUB, dado que interven¢des imediatas podem ser tomadas, no

qual o grafico sinaliza as situa¢cdes de alarmes.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Avaliar a eficiéncia e eficacia do grafico de controle do tipo CUSUM

como instrumento de identificacdo de surtos bacterianos multirresistentes.

3.2 Objetivos Especificos

Caracterizar e analisar a frequéncia das BMR.

Realizar andlise descritiva do tempo entre ocorréncias das BMR.
Apresentar a aplicagdo dos graficos de controle CUSUM para
BMR.

Quantificar o desempenho do grafico na identificacdo dos surtos

bacterianos.
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4 METODO

Trata-se de um estudo retrospectivo do comportamento da frequéncia
de BMR na UTI de adultos do HUB, no periodo de janeiro de 2001 a
dezembro de 2011.

4.1 Local do Estudo

O Hospital Universitario de Brasilia (HUB), vinculado a Universidade
de Brasilia, consiste em um complexo hospitalar, que presta assisténcia aos
pacientes do Sistema Unico de Salde (SUS). Atende & comunidade do
Distrito Federal nos niveis primario, secundéario e terciario, e recebe
pacientes das cidades do Distrito Federal e de varias outras Unidades da
Federacdo. E um hospital de referéncia onde se desenvolve um importante
trabalho de ensino, pesquisa e assisténcia.

Possui 289 leitos para internacdo e 121 salas de ambulatério,
distribuidas em 33 especialidades médicas. O corpo clinico é formado por
diversos profissionais da éarea de saude: servidores da Fundacgéo
Universitaria de Brasilia (FUB), professores da Universidade de Brasilia
(UnB), servidores do Ministério da Saude e profissionais contratados.

O local de estudo foi a Unidade Terapia Intensiva de Adultos do
Hospital Universitario, classificada do tipo I, UTI médico-cirargica, conforme
Portaria n° 2918, do Ministério da Saude, de 9 de junho de 1998, que conta
com seis leitos de internacéo ativos.

A escolha do local deve-se ao fato de que o Servico de Controle de
Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Saude (SCIRAS), desenvolve, desde
2003, além de suas atividades regulares (usuais), controle estatistico de
qualidade num trabalho de prevencéo e controle das infec¢cdes hospitalares

relacionados a eventos de BMR, em patrticular para Staphylococcus aureus
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resistente a meticilina (MRSA). No presente estudo sera mantida essa sigla
ja consagrada pelo uso e utilizada na literatura cientifica.

A partir de 2007 vém sendo elaborados relatérios periddicos,
contendo informacdes estatisticas, que sao disponibilizados por meio de um
mural de avisos na UTI (Anexo A). S&o realizadas também visitas semanais
com a equipe e reunides para maior aprofundamento e discussdo dos
dados.

O HUB conta com um Centro de Patologia Clinica proprio, distribuido
nos setores de Microbiologia, Hematologia, Imunologia, Hormonio e
Bioquimica, que oferece atendimento 24h a pacientes internados,
ambulatoriais e de emergéncia. O controle de qualidade é efetuado pelos

laboratorios da Sociedade Brasileira de Patologia Clinica, desde 2006.

4.2 Sistema de Vigilancia

A vigilancia na UTI é feita diariamente, pela da busca ativa de casos
de infeccdo hospitalar por meio de acompanhamento de procedimentos
invasivos-dias e monitoramento de culturas positivas. Essa atividade é
realizada por enfermeiros.

Utiliza-se como pista para busca ativa de casos de IRAS o formulario
de uso obrigatorio para prescricdo de antimicrobianos e o livro de registro
dos resultados da microbiologia do laboratorio de Patologia Clinica.

Os critérios de diagnésticos utilizados para as Infec¢des Relacionadas
a Assisténcia a Saude (IRAS) até o ano de 2010 atendiam as diretrizes da
Portaria GM n° 2616/98, além dos critérios do Center for Disease Control
and Prevention (CDC). A partir desse ano, o HUB segue os critérios de
diagnodsticos das Infeccdes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS),
preconizados pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). As
notificagbes dos indicadores infecciosos s&o enviadas via emall,
obrigatoriamente, em  ambito federal, para a Coordenacéo

Estadual/Distrital/Municipal de controle de infeccdo em formulario disponivel
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no portal da ANVISA/MS!, Os Procedimentos Operacionais Padrdo do
Servico de Controle de Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Saude (POP
SCIRAS) foram elaborados e disponibilizados pelo SCIRAS, e os formuléarios
de procedimentos-invasivos foram adaptados por meio da metodologia
NHSN (National Healthcare Safety Network), anteriormente National
Nosocomial Infection System — NNIS (Anexo B). Os casos de IRAS sao
registrados em ficha prépria para esta finalidade e arquivados no SCIRAS do
hospital (Anexo C).

Os indicadores epidemioldgicos utilizados no HUB estdo descritos a
seguir, cujas férmulas estdo no anexo D:

e Densidade de incidéncia de: IRAS, Infeccdo Priméria da Corrente
Sanguinea (IPCS) clinica ou laboratorial associada a cateter
central e Pneumonia Relacionada a ventilagdo mecéanica (PAV) na
UTI de adultos;

e Taxa de IRAS na UTI Neonatal,

e Densidade de incidéncia de: IRAS, Pneumonia e IPCS na Clinica
Médica;

e Taxa de Infeccao do Sitio Cirargico em Cirurgia Geral;

e Taxas de IRAS na Clinica Cirurgica, Pediatria Clinica, Pediatria

Cirdrgica, Maternidade, Transplante e Alojamento Conjunto
(Alcon);

e Densidade de infec¢bes/colonizagbes por BMR na UTI de adultos.

Séo elaborados relatérios mensais dos indicadores epidemioldgicos e
enviados para Coordenacédo Nacional (ANVISA), e no Distrito Federal, para
a Geréncia de Investigacdo e Prevencao das Infec¢cdes e Eventos Adversos
em Servicos de Saude (GEPEAS/DF). Semestralmente é disponibilizado um
boletim epidemioldgico a Dire¢do, aos Membros da Comissdo de Controle

"http://portal.anvisa.gov.br/wps//content/Anvisa/Inicio/Servicos+de+Saude/Assunto+de+Inter
esse/Controle+de+Infeccao+em+Servicos+ de+Saude.
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das Infeccbes Relacionadas a Assisténcia a Saude (CCIRAS) e setores
envolvidos na vigilancia.

Referente ao ultimo relatério do SCIRAS quanto aos indicadores
epidemiolégicos, do ano de 2011, foram atendidos na UTI de adultos 1.843

pacientes-dias, com densidade total das infec¢bes hospitalares de 26,58%.

4.3 Coleta de dados

Para o presente estudo foram incluidos todos os resultados positivos
de culturas para BMR, segundo critério definido no POP SCIRAS N° 4 —
HUB /2010 — quadro 1 (Anexo E) dos pacientes internados na UTI de
adultos. Exceto: o Staphylococcus .epidermidis que foi considerado
resistente a oxacilina a semelhanca considerada pelo S. aureus (Livermore
2000), a Burkholderia cepacia resistente ao aminoglicosideo e B-lactamicos
e a Stenotrophomonas maltophilia, ambas ja classificadas no género

Pseudomonas (Fernandes, Fernandes & Ribeiro Filho 2000).

Quadro 2 - Resisténcia in vitro das principais bactérias de importancia epidemiolégica as
drogas antimicrobianas

Microorganismos Multirresistentes

S. aureus com sensibilidade intermediaria ou resistente a oxacilina (SARO)*

S. aureus com sensibilidade intermediaria ou resistente & vancomicina

Enterococcus faecium ou faecalis com sensibilidade intermediaria ou resistente a
vancomicina (ERV)

Germes produtores de B-lactamase de espectro estendido (resistente a Cefalosporinas
de 3?2 e 42 geracao, aztreonam, piperacilina/tazobactam e carbapenem

Acinetobacter spp. e Pseudomonas aeruginosa resistentes a carbapenem e/ou
piperacilina/tazobactam e/ou fluoroquinolona e/ou aminoglicosidio e/ou cefepime
Enterobactérias produtoras de carbapenemases, ex: KPC

* SARO e MRSA serfo consideradas para 0 mesmo agente
Fonte: POP SCIRAS N°4-HUB/2010 (Anexo E).

Considerou-se tanto IRAS como coloniza¢do de pacientes, uma vez
que dados retrospectivos nem sempre possibilitam a distincdo entre eles, e
por julgar que pacientes colonizados possam ser provavel fonte de

transmissao cruzada.
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Dos resultados isolados multirresistentes, obtidos dos livros de
relatérios de microbiologia, foram tomados os cuidados de excluir os
duplicados, ou seja, dois ou mais isolados da mesma espécie com 0 mesmo
perfil de sensibilidade, do mesmo paciente, independentemente do sitio
isolado, no periodo estudado.

Os resultados considerados positivos com tempo <48h foram
considerados externos a UTI, porém como provavel fonte disseminadora,
segundo o POP SCIRAS N° 4 — HUB/2010 (Anexo E).

Para maior confiabilidade, os dados foram obtidos, inicialmente, a
partir do livro de registros do laboratoério de Patologia Clinica; posteriormente
conferidos com os registros de internacdo e alta da UTI, e, quando
necessario, consultado o prontuario dos pacientes.

O numero de pacientes-dia foi obtido, utilizando como fonte, os
relatérios do setor de estatistica.

Os dados coletados foram lancados em programa Excel (Anexo F).

4.4 Critérios de Excluséao

Os resultados que apareceram repetidos para um mesmo agente
etiologico de um mesmo paciente, e também aqueles que néo

correspondiam a clinica estudada.

4.5 Procedimentos Analiticos

A elaboragé@o dos graficos e analises estatisticas foram conduzidas
pela co-orientadora do trabalho.

Com vistas ao acompanhamento e controle estatistico dos Dias Entre
Resultados Positivos para BMR, na UTI do HUB, decidiu-se pela utilizacao
do Grafico CUSUM (Cumulative Sum Chart).

Etapas Operacionais de planejamento, elaboracéo e interpretacdo dos

gréficos de Controle de Somas Acumuladas (CUSUM):
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ETAPA 1 - Analise Exploratdria de Dados

Nessa etapa os dados coletados foram tratados estatisticamente,
valendo-se preliminarmente de técnicas graficas e de tabulacdo, visando a
maximizar a obtencdo de informagdes ocultas na estrutura dos valores
observados. Nessa fase os dados foram organizados, resumidos, descritos,

apresentados e interpretados.

ETAPA 2- Conversdo dos dados na variavel de interesse

Optou-se por avaliar a evolugao do comportamento da variavel “Dias
Entre Eventos” (Benneyan 1998b) que, na literatura da area de saude,
aparece como DEI (Dias Entre Infec¢des). Alguns autores denominam DEI,
exclusivamente os Dias entre Infec¢cOes Hospitalares, outros a denotam para
designar os espacamentos entre infeccbes ou colonizacbes. No presente
trabalho optou-se pela sigla DERP (Dias Entre Resultados Positivos), mais
abrangente.

Segundo Finison, Spencer & Finison (1993), essa medida fornece
uma sensibilidade maior e encoraja a construcdo de graficos em tempo real.
Os exemplos seguintes ilustram o significado da variavel “Dias Entre
Resultados Positivos”™ se um resultado positivo é registrado em 4 de
fevereiro e o seguinte, em 23 de fevereiro, entdo DERP é igual a 19. Se dois
resultados positivos ocorrem no mesmo dia, DERP € igual a zero.

Constam dessa etapa: a elaboracdo de sumarios estatisticos,
tabulacdo de dados, gréficos, e identificacdo de modelos probabilisticos da
referida variavel, com vistas a escolha do tipo de planejamento adequado do
grafico CUSUM.
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ETAPA 3 - Planejamento do Gréafico CUSUM

No presente trabalho os valores dos parametros h e k foram ajustados para
alcancar o melhor desempenho possivel na deteccdo do desvio (ARL;
menor possivel), uma vez que o ARLy pequeno (tempo curto entre alarmes
falsos) ndo prejudica tanto o processo e pode ndo causar grandes prejuizos
ao hospital (onde o custo desse tipo de alarme é considerado relativamente

baixo).

ETAPA 4 - Elaboracédo dos gréaficos

Os gréficos foram elaborados utilizando parametros adequados para
o tipo de grafico adotado e para a distribuicdo de probabilidades da variavel
DERP. Os parametros dos graficos CUSUM foram calculados com auxilio do

aplicativo geth.exe desenvolvido em 1998 por Hawkins & Olwell*:

ETAPA 5 - Interpretacéo dos graficos resultantes

Trata-se de identificar as situacdes de alerta (ponto em que a curva
muda de declividade) e de alarme (ponto registrado fora dos limites de

controle) sinalizadas nos gréficos.

4.6 Aspectos Eticos

O estudo foi realizado respeitando as recomendacdes do Conselho
Nacional de Saude, nimero 196/96 — Diretrizes e Normas Reguladoras de

Pesquisas Envolvendo Seres Humanos.

% Hawkins DM, Olwell DH. Cusum [software]. University of Minnesota. Disponivel em:
http://www.stat.umn.edu/~doug/software/software.htm.
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O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica da Faculdade de
Medicina/UnB, em 21/11/2011, sob o registro do Projeto: CEP-FM 055/2011
(Anexo G).
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5 RESULTADOS

5.1 Frequéncia das BMR

Foram analisados 1.457 exames de amostras de sangue, urina,
secrecdes e swabs de pacientes internados na UTI de adultos do HUB, no
periodo de janeiro de 2001 a dezembro 2011, dos resultados positivos para
BMR. A amostragem resultante, portanto, totalizou 453 isolados de BMR. A
tabela 1 apresenta a frequéncia por género e espécie de todos os
microorganismos encontrados. As principais bactérias identificadas foram:
Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA), Acinetobacter
baumannii, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae,
Staphylococcus epidermidis e Enterobacter sp.

Esse grupo constituiu 91,39% dos isolados (Tabela 2). Essa tabela
apresenta o grau de contribuicdo das ocorréncias de cada bactéria ao
conjunto de incidéncias por BMR na UTI de adultos do HUB. As demais:
Bacilo Gram-negativo (BGN), Stenotrophomonas maltophilia, Burkholderia
cepacia, Citrobacter freundii, Enterococcus sp, Serratia marcescens, Proteus
mirabilis e Escherichia coli, agrupadas como “Outras”, representaram
apenas 8,61% das bactérias encontradas. Assim sendo, a partir desse
ponto, passa-se a estudar apenas o comportamento das BMR mais

frequentes.
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Tabela 1 - Distribuicdo da frequéncia de BMR isoladas em pacientes da UTI de adultos do
HUB - 2001 a 2011

BMR/ano 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 Total
S.aureus 11 10 14 17 10 14 8 5 3 13 6 111
resistente a

meticilina

Acinetobacter 2 6 10 0 1 0 8 15 16 20 15 93
baumannii

Pseudomonas 3 4 8 6 1 6 8 12 4 11 12 75
aeruginosa

Klebsiella 0 0 0 1 2 2 8 9 5 13 33 73
pneumoniae

Staphylococcus 2 4 6 1 2 1 6 5 3 5 4 39
epidermidis

Enterobacter sp 0 2 2 0 2 2 1 0 4 3 7 23
Bacilo Gram 0 2 0 2 0 0 1 2 4 0 0 11
Negativo

Stenotrophomonas 0 0 0 1 0 1 0 1 1 3 0 7
malthophilia

Burkholderia 2 1 0 0 0 0 0 0 1 2 0 6
cepacia

Citrobacter sp 0 0 0 0 0 3 1 0 0 1 0 5
Enterococo sp 0 0 0 0 0 0 0 0 4 0 1 5
Serratia 0 0 0 0 0 0 1 0 1 0 0 2
marcescens

Proteus sp 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 1
Escherichia coli 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 1 2
Total 20 29 40 29 19 29 42 49 46 71 79 453

Legenda: BMR- Bactérias multirresistentes.

Destaque em vermelho indica o periodo atipico.

Observa-se que o periodo 2004—-2006 apresenta um comportamento

levemente decrescente em relacdo aos periodos anteriores e posteriores a

ele.

Tabela 2 - Distribuicdo da freqUéncia absoluta, relativa e acumulada das BMR na UTI de
adultos do HUB - 2001 a 2011

BMR Frequéncia FreqUéncia FreqlUéncia
absoluta Relativa(%) acumulada(%)

S.aureus resistente a meticilina 111 24,50 24,50
Acinetobacter baumannii 93 20,53 45,03
Pseudomonas aeruginosa 75 16,56 61,59
Klebsiella pneumoniae 73 16,11 77,70
Staphylococcus epidermidis 39 8,61 86,31
Enterobacter SP 23 5,08 91,39
Outras 39 8,61 100,00
Total 453

Legenda: BMR — Bactérias multirresistentes.

A tabela 3 apresenta a distribuicdo de frequéncia, considerando

somente as bactérias que obtiveram maior numero de resultados positivos.

As bactérias da categoria “Outras” foram desconsideradas nessa tabela.
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Tabela 3 - Distribuicdo das BMR, mais freqlientes, isoladas em pacientes da UTI de adultos
do HUB - 2001 a 2011

BMR/ano 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 Total
S.aureus 11 10 14 17 10 14 8 5 3 13 6 111
resistente a

meticilina

Acinetobacter 2 6 10 0 1 0 8 15 16 20 15 93
baumannii

Pseudomonas 3 4 8 6 1 6 8 12 4 11 12 75
aeruginosa

Klebsiella 0 0 0 1 2 2 8 9 5 13 33 73
pneumoniae

Staphylococcus 2 4 6 1 2 1 6 5 3 5 4 39
epidermidis

Enterobacter sp 0 2 2 0 2 2 1 0 4 3 7 23
Total 18 26 40 25 18 25 39 46 35 65 77 414

Legenda: Destaque em vermelho indica o periodo atipico

O MRSA apresenta frequéncias altas, relativamente estaveis, no
periodo de 2001 a 2006. Observa-se um decréscimo da frequéncia nos
altimos cinco anos, entretanto, em 2010, este comportamento nao se
verificou. J& o S. epidermidis apresenta frequéncias baixas, relativamente
estaveis, no periodo 2001 a 2006, com acréscimo a partir de 2007. Nas
bactérias gram-negativas observou-se uma inclinacdo crescente nos ultimos
cinco anos.

Aparentemente houve numero menor de resultados positivos no
periodo de 2004-2006. Optou-se por estudar melhor este periodo, o
comportamento mensal, com auxilio da variavel densidade de
infeccao/colonizagdo por BMR. As tabelas utilizadas para os célculos estédo
nos anexos H e I. Os resultados obtidos ficam evidenciados na figura 2, do

gréafico a seguir. O periodo atipico esta assinalado em vermelho.
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Figura 2 - Densidade de Infec¢&o/colonizagdo mensal, pelas BMR mais frequentes, na UTI
do HUB - 2001 a 2011
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A figura 2 deixa claro que esse periodo comega em outubro de 2004 e
termina em outubro de 2006. Portanto, a série de dados foi dividida em trés
partes: 1) janeiro/2001 a setembro/2004; 2) outubro/2004 a outubro/2006; e
3) novembro/2006 a dezembro/2011, e analisada com maior detalhamento.
A tabela 4 apresenta um conjunto de parametros estatisticos calculados com

o0 objetivo de quantificar as alteragfes observadas em cada periodo.

Tabela 4 - Sumario estatistico da densidade de infec¢éo/colonizagdo por BMR na UTI de
adultos do HUB, nos trés periodos - 2001 a 2011

Variaveis Parametros Janeiro 2001 — Outubro 2004 — S(iteDrgzberr?”l t??(?ﬁ
Setembro 2004 Qutubro 2006 2011

NuUmeros de Média 2,36 1,44 4,39
resultados positivos o o o o
para BMR DP (CV%) 1,91 (81%) 1,00 (89%) 2,56 (58%)
Pacientes-dia Média 147,02 166,04 165,73

DP (CV%) 28,72 (20%) 18,5 (11%) 13,98 (8%)
Densidade de Média 16,13 8,58 26,95

incidéncia de BMR por
1.000 pacientes-diap DP (CV%) 13,13  (81%) 5,65 (66%) 16,40 (27%)

Analisa-se na tabela 4 que no periodo atipico (2° periodo), o nimero
médio de notificagcdes de infec¢Bes/colonizagcbes por BMR diminui e o
namero médio de pacientes-dia aumenta, com relagdo ao primeiro periodo.
O que permite concluir que a densidade diminuiu em virtude do decréscimo
no numero de resultados positivos para BMR. Por outro lado, no periodo
subsequente, o nimero de pacientes-dia se manteve estavel e o nimero de

episddios triplicou. Consequentemente, a densidade também triplicou.
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Figura 3 - Gréfico da distribui¢do da freqiéncia de BMR, mais freqlientes, em pacientes em
UTI de adultos do HUB — 2001 a 2011
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Legenda : MRSA - Staphylococcus aureus resistentes a meticilina , ACIN — Acinetobacter
baumannii, PSEU — Pseudomonas aeruginosa, KLEB — Klebsiella pneumoniae (ESBL e
KPC), EPI — Staphylococcus epidermidis, EBAC — Enterobacter sp.

Observa-se na figura 3 que, exceto pelo MRSA, todos os patdégenos
apresentaram uma diminuicdo de casos positivos no periodo assinalado em
vermelho.

Ademais, identifica-se, percentualmente, que as BMR que mais
contribuiram para a menor ocorréncia conjunta do periodo atipico foram,
pela ordem: Acinetobacter baumannii, Staphylococcus epidermidis e
Pseudomonas aeruginosa.

5.2 Graficos de Controle CUSUM

Todos esses resultados introdutdrios foram obtidos com a finalidade
de subsidiar a elaboracéo dos graficos de controle CUSUM, objeto central do
presente trabalho. Os dados pertencentes ao periodo atipico foram
excluidos para obtencdo de conjuntos de dados menos heterogéneos. A

reducdo feita no numero de ocorréncias, aparece na segunda coluna,
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intitulada N (casos), da tabela 5, abaixo, que também apresenta 0 sumario

estatistico da variavel DERP.

Tabela 5 - Sumério estatistico dos DERP para as BMR mais frequentes dos pacientes da
UTI de adultos do HUB — 2001 a 2011

N (casos) - Valor 1° . 30 Valor

BMR Orig  Filtr. Media DbP minimo Quartil Mediana Quartil maximo
S.aureus resistente N
> meficiling 111  36* 50,20 59,91 o 9,75 27,00 77,50 281,00
Acinetobacter 93 83 2461 27,70 0 5,00 13,00 33,00 119,00
baumannii
Pseudomonas 75 65 40,52 36,21 1 11,00 28,00 57,50 145,00
aeruginosa
Klebsiella
oneumoniae 73 47 1564 15,60 o 4,00 10,00 25,00 73,00
Staphylococcus 39 38 1024 86,80 2 36,50 84,00 142,50 345,00
epidermidis
Enterobacter sp 23 19 121,73 191,15 5 16,75 59,00 102,25 357,00

Legenda: Orig. = dados originais, Filtr. = dados filtrados, DP = Desvio Padréo.

* O comportamento da variavel DERP para o MRSA vem sendo acompanhado desde 2003
e, atualmente, o grafico abrange apenas o periodo de 2007 a 2011 (36 casos). Essa
filtragem ocorreu em consequéncia de uma necessaria atualizacdo na média dos DERP,
causada pelo aumento dos espacamentos entre resultados positivos para MRSA nos
ultimos 5 anos. Esse procedimento é usual no controle estatistico de processos sempre que
ocorrem mudancas expressivas no comportamento médio da variavel.

Observa-se, nessa tabela, que a distancia entre a mediana e o
primeiro quartil e a mediana e o segundo quartil sdo bastante diferentes,
para todas as variaveis, o que significa que essas distribuicbes s&o
assimétricas, caracteristica bastante comum nas distribuicbes da familia das
exponenciais. Observa-se também que os desvios padrfes sdo altos e
semelhantes as médias encontradas.

O estudo do tipo de distribuicdo de probabilidade que melhor se
adapta a cada um dos conjuntos de dados foi feito com base nos
coeficientes de Anderson-Darling e o de Cramer-von Mises (CM.)

(Conover,1999). Obtiveram-se os seguintes resultados:
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Tabela 6 - Testes de ajustamento das distribuicdes dos DERP para as BMR, mais

frequentes, na UTI de adultos do HUB - 2007 a 2011

Variavel Distribuicdo  Anderson p-value CM p-value
aproximada Darling

Staphylococcus aureus Exponencial 1,086 0,082 0,152 0,136
resistente a meticilina
Acinetobacter baumannii -~ Weibull 0,506 0,211 0,075 0,232
Pseudomonas Exponencial 0,195 >0,500 0,022 >0,500
aeruginosa
Klebsiella pneumoniae Weibull 0,480 0,234 0,056 >0,250
Staphylococcus Weibull 0,382 >0,250 0,063 >0,250
epidermidis
Enterobacter SP Exponencial 0,293 >0,500 0,040 >0,500

Legenda: CM: Teste de Cramer-von Mises.

Todas as variaveis apresentam comportamentos que se aproximam

de distribuicbes da familia das exponenciais. Foi utilizada a metodologia

desenvolvida por Hawkins & Olwel (1998) para a obtencdo dos limites de

tolerancia para os gréficos de controle CUSUM.

GRAFICOS CUSUM

Uma tabela contendo os valores dos parametros utilizados e das

tolerancias admitidas para cada um dos graficos encontra-se no anexo J.

A sequéncia de graficos CUSUM, a sequir, trata dos DERP referentes

as BMR mais frequentes, segundo o niamero de ocorréncias. Graficos de

Controle CUSUM, equivalentes aos aqui apresentados, e adaptados a

ordem cronolégica das ocorréncias de cada uma das bactérias mais

freqlientes, encontram-se no anexo K.
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Figura 4 - Grafico CUSUM dos DERP referentes ao MRSA na UTI de adultos do HUB - 2007

a 2011
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Houve uma sequéncia indesejavel de resultados positivos para MRSA

em junho/julho 2010. A flecha aponta para a observacdo em que a mudanca

no processo se iniciou (sinal de alerta). O circulo vermelho indica a

sequéncia de casos que nao foi evitada.

Figura 5 - Grafico CUSUM dos DERP referentes ao Acinetobacter baumannii na UTI de

adultos do HUB - 2007 a 2011
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Nesta figura aparecem trés situacbes de alarme: abril/2007,

fevereiro/2009 e novembro/2009. As flechas indicam o inicio da alteracdo no

processo, e as circunferéncias vermelhas indicam as sequéncias de

espacamentos curtos nao controlados.

Figura 6 - Grafico CUSUM dos DERP referentes ao Pseudomonas aeruginosa na UTI de

adultos do HUB - 2003 a 2011
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Observam-se trés mudancas no comportamento da curva C-,

indicadas por flechas: em outubro de 2003, janeiro de 2008 e

outubro/novembro de 2008.
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Figura 7 - Grafico CUSUM dos DERP referentes a Klebsiella pneumoniae na UTI de adultos
do HUB - 2009 a 2011
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ARL, = 25 ocorréncias e ARL, = 1,5 ocorréncias, para valores altos e ARLy = 10 ocorréncias
e ARL, = 2,5 ocorréncias, para valores baixos.

A figura 7 apresenta dois pontos criticos: o primeiro, apontado por

uma flecha em abril de 2010 e o segundo indicado por uma flecha e uma

circunferéncia vermelha, revelando uma longa sequéncia de espacamentos

curtos entre casos positivos para Klebsiella pneumoniae, em junho/julho

2011.
Figura 8 - Grafico CUSUM dos DERP referentes ao Staphylococcus epidermidis na UTI de

adultos do HUB - 2001 a 2011
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Os casos de resultados positivos para Staphylococcus epidermidis
ocorrem com espacamentos grandes, apresentando uma média de 102 dias
entre infeccbes/colonizacbes. Dessa forma, a flecha indica o momento do
inicio da alteracé@o no processo, em dezembro de 2010.

Figura 9 - Grafico CUSUM dos DERP referentes ao Enterobacter sp na UTI de adultos do
HUB - 2002 a 2011

250 —eo—C-
—a—C+

200 Lc
A —SC

150 / \

100

AV

-50
w Ordem de Ocorréncias

'100 T —— 1/ 17/ "1 "—""17T/ "1 "1 "“"1T/ /"""T1T "1  ""1T "1 "1 1
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18

ARL, = 8 ocorréncias e ARL; = 3,0 ocorréncias, para valores altos e ARLy = 20 ocorréncias
e ARL; = 2,30 ocorréncias, para valores baixos.

A figura 9 apresenta duas situacGes criticas: uma iniciada em
setembro de 2009, apontada por uma flecha e uma circunferéncia vermelha

e a outra em agosto de 2011, apontada por uma flecha.
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6 DISCUSSAO

Os resultados do estudo revelaram que os isolados mais frequentes
das BMR foram segundo a ordem: S.aureus resistente a meticilina (24,5%),
Acinetobacter baumanii (20,53%), Pseudomonas aeruginosa (16,56%),
Klebsiella pneumoniae (16,11%), S.epidermidis (8,61%) e Enterobacter sp
(5,08%) (incluindo E. aglomerans, E. aerogenes e E. cloacae). Estes
agentes etiologicos, que fazem parte do presente trabalho, sdo similares aos
encontrados na literatura descritos por varios autores, variando apenas a
predominéancia entre eles (Andrade, Leopold & Hass 2006; Jover-Saenz et
al. 2005; Ribas et al. 2009; Vincent et al. 2009). As varia¢cdes da microbiota
hospitalar decorrem das interferéncias de alguns fatores como: perfil de
pacientes internados (trauma, clinico, imunodeprimido), patologias de base e
uso de antimicrobianos.

Os isolados citados constituem-se em uma propor¢cao acumulada de
91,39%, do total de BMR, o que justifica sua representatividade na analise
dos resultados. Os demais patégenos néo foram analisados, tendo em vista
sua baixa frequéncia; apesar disso, eles pertencem ao grupo de bactérias
gue sao clinica e epidemiologicamente monitorados pelo SCIRAS.

Dentre as acdes voltadas para o controle da ocorréncia das infeccées
cruzadas, analisou-se ndo somente os casos de IRAS, mas também os de
colonizacdo como fonte provavel para possivel disseminacdo entre
pacientes. A comparacdo desse estudo, com a maioria dos estudos
publicados na literatura, ficou limitada, pois a preocupacdo desses é com o
quadro infeccioso.

Na série temporal da distribuicdo das frequéncias no intervalo de 2001
a 2006, observa-se a predominancia do MRSA. A partir dai, revela-se
claramente a predominancia para as bactérias gram-negativas (Figura 3).
Esta mudanca é corroborada na literatura, que torna visivel a mesma

tendéncia encontrada neste estudo (Fridkin et al. 2002).
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O MRSA vem sendo continuamente monitorado pelo grafico de
CUSUM na UTI de adulto, desde 2003, e sua frequéncia se manteve em
evidéncia na linha de tempo (Turnes, Rodrigues & Silveira 2011).

No HUB, o perfil de sensibilidade das bactérias prevalentes em IRAS
analisado, no periodo de 2001 a 2005 (Matos, Nogueira & Cortes-Escalante
2006), apontou como principais agentes etioldgicos o MRSA (25,3%) e o S.
epidermidis (10,7%). Sendo este ultimo patdgeno, mais prevalente na UTI
neonatal, reforcado pelos relatos da literatura (Krediet et al. 2004). Enquanto
na UTI de adultos, esse agente ocupou o quinto lugar.

A partir de 2007, quando se implantou o sistema de retroalimentacéo
das informacées na UTI, observou-se um controle das ocorréncias do
MRSA. Apesar do controle, em 2010, houve um surto bacteriano, ndo de
infeccdo, pois todos os isolados positivos para MRSA foram de swab de
vigilancia, definidos como colonizagdo, mesmo assim houve falhas na
vigilancia do servigo. Tao importante quanto identificar a ocorréncia de casos
novos em tempo real é manter a retroalimentacdo, pois € na ponta, na
assisténcia ao paciente, onde realmente acontece a interrupcdo da
transmissao por meio de medidas preventivas eficazes. Cromer et al (2004)
utiizaram em seu estudo metodologias de retroalimentagcdo, para o
monitoramento de medidas de precaucbes de contato para MRSA. Os
resultados destas acfes demonstraram, aumento das taxas de adesdes das
equipes nas unidades de assisténcia hospitalar. Este estudo refor¢ca que o
método traz beneficio as praticas clinicas e motivagdo junto a equipe
assistencial.

O acompanhamento do perfil de sensibilidade das bactérias
responsaveis pelas IRAS do HUB vem demonstrando crescente aumento da
resisténcia do S. aureus a meticilina, variando de 60% a 70% no periodo de
2001 a 2005. Na UTI em periodo subsequente, 2005 a 2011, quando
analisado o mesmo agente, na UTI identificou-se que 53% eram MRSA
(Matos, Nogueira & Cortes-Escalante 2006; Milani 2011). Achados
semelhantes foram relatados por Fluit et al. (2001) em UTI da Europa, onde

0 MRSA esteve presente também em 39% dos casos.
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A grande preocupacdo da comunidade cientifica € com o surgimento
de S. aureus da comunidade também resistente a meticilina (ou oxacilina no
Brasil). Embora a maioria (58,4%) deste tenha relagdo com a internacao
hospitalar ou 0 acompanhamento de pacientes internados, a outra parte
parece ndo estar relacionada com assisténcia a saude (Klevens et al. 2007).

No Brasil, um estudo em duas UTIs de hospitais publicos do estado
de Sao Paulo, identificou que 46% de pacientes admitidos nestas unidades
ja estavam colonizados pelo MRSA e 52% pacientes tornaram-se portadores
dele durante o curso da internacdo (Korn et al. 2001). Outras pesquisas
registram o aumento do risco de infeccbes por MRSA em pacientes
previamente colonizados (Ribas et al. 2009; Ribeiro, Boyce & Zancanaro
2005).

A partir de 2007, o0 nosso estudo demonstra uma mudanca no padréao
microbiol6gico, com a predominancia das bactérias gram-negativas. Esta
situacdo pode ter sido influenciada pela adesdo do HUB a Central de
Regulacdo de Internacdo Hospitalar, criada em 2006, pela Secretaria de
Saude do Distrito Federal. Essa central tem como objetivo principal regular
os leitos de terapia intensiva de adultos, os leitos pediatricos e neonatais de
toda a rede publica, além de leitos conveniados da rede privada. Por meio
de um sistema informatizado, os hospitais notificam a central as
necessidades de vagas em UTI que sdo analisadas por médicos, durante as
24 horas do dia. Esta estrutura permite maior agilidade no atendimento aos
pacientes da rede de saude, porém, permite a introducdo de BMR de um
hospital para outro, como aconteceu no HUB (Secretaria de Estado de
Saude do Distrito Federal 2009).

Analisando a situacdo das bactérias gram-negativas, verificamos que
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii, Klebsiella pneumoniae
e Enterobacter sp sdo os microrganismos mais isolados em UTI do Brasil e
de diversos paises, variando apenas as frequéncias destes (Mendes et al.
2005; Neuhauser et al. 2003). Os nossos dados foram muito semelhantes.

O Acinetobacter baumannii e a Klebsiella pneumoniae vém

despontando como agentes etiologicos de pneumonias hospitalares.
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(Villegas & Hartstein 2003; Romanelli et al. 2009). Destaque deve ser dado a
Klebsiella pneumoniae, que tem apresentado nas ultimas décadas mudanca
do perfil dos mecanismos de resisténcia aos carbapenémicos, limitando as
opcdes terapéuticas e influenciando na letalidade, em vérias partes do
mundo (Daikos & Markogiannakis 2011).

Em abril de 2010, vivenciamos no DF o inicio de um surto de
enterobactérias produtoras de carbapenemases (KPC) em UTIs de adultos.
Esta situacdo gerou a recomendacdo pela Geréncia de Investigacdo e
Prevencdo das Infeccdes e Eventos Adversos em Servigos de Saude do
Distrito Federal (GEPEAS/DF) de estabelecer cultura de vigilancia para
deteccdo de pacientes colonizados, em areas criticas. Criaram-se comités
de surtos regionais que disponibilizaram protocolos de manejos de surtos de
enterobactérias produtoras de carbapenemase. Até setembro de 2011 foram
notificados 512 isolados de KPC distribuidos em 28 hospitais no DF. Destes,
68,7% tratavam-se de colonizagdo e 31,3% de pacientes com infeccéo.
(Secretaria de Estado de Saude do Distrito Federal 2011). O HUB também
vivenciou este surto, contribuindo com 37 casos de KPC, correspondente ao
periodo de abril de 2010 a janeiro de 2012, destes, 26 eram colonizados,
conforme representado na figura 3.

E fundamental que cada servico realize localmente a vigilancia
epidemioldgica dos agentes multirresistentes, para melhor conduzir medidas
profilaticas e terapéuticas.

Baseado na andlise estatistica da densidade de incidéncia (tabela 4),
foi demonstrada numericamente a elevacéo crescente, a partir de 2006, das
BMR com a predominancia das bactérias gram-negativas.

A figura 2 chama a atengcdo pelo periodo “atipico” devido a
apresentar-se abaixo da linha de tendéncia. Qual seria entdo as hipdteses
para este fato?

Algumas afirmativas podem ser feitas com relacdo a essa mudanca

no comportamento da curva das frequéncias:
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1) De que nao houve influéncia do nimero de pacientes expostos ao
risco de adquirir colonizacaol/infeccdo em todos os periodos
analisados;

2) Nao houve reducéo na coleta de culturas, visto que para MRSA
0s casos continuaram a ser identificados pela vigilancia;

3) Houve evidéncia de falhas na comunicacdo do laboratorio,
SCIRAS e da percepcado da equipe, que foi uma das causas, em
2010, da sequéncia de espagcamentos muito curtos entre
ocorréncias de MRSA, assinalada por pontos abaixo dos limites
estabelecidos no gréfico;

4) O MRSA nédo contribuiu para a reducdo da frequéncia dos
eventos, pois a predominancia era de bactérias gram-positivas
nos primeiros periodos;

5) Houve melhorias no controle do processo estatistico por meio da
implantacdo da retroalimentagcédo, a partir de 2007, quanto ao
namero de ocorréncias do MRSA na unidade;

6) A adesdo do HUB, em abril de 2007, ao sistema de regulacdo de
leitos em unidades de terapia intensiva contribuiu para a mudanca
do perfil microbiolégico local,

7) O aumento dos espacamentos entre os dias de ocorréncias pode
ter sido favorecido pela associacdo do monitoramento estatistico,
gue sinaliza visualmente para a equipe 0s sinais de alerta e pela
interacdo entre os participantes, resultando na melhor adeséo as
praticas das precaucdes padrdo na assisténcia.

Apoés a analise exploratéria dos dados, passa-se para a analise dos

graficos CUSUM. Os graficos CUSUM apresentam algumas vantagens,

como a de levar em consideracdo todas as informacgfes anteriores obtidas

no processo. Este instrumento permite uma analise sistematica dos

intervalos de tempo, assinalando quando um evento apresenta um desvio;

um alarme sera disparado para que sejam deflagradas acfes corretivas,

visando evitar possiveis surtos. O gréafico é de fécil visualizagdo para o leitor,

mesmo sendo ele leigo, deixando evidente quando 0 processo comeca a se
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deteriorar e o que ocorre quando as agdes corretivas ndo sdo acionadas.
Esta constatacdo € visivel em alguns dos gréficos analisados no presente
estudo (figuras 4 e 7).

Um dos aspectos dificeis na area da saude consiste em definir um
limite aceitdvel e inaceitavel de falhas. Estas informacBes podem ser
determinadas por meio do acompanhamento individual das variaveis no local
de estudo e definir o desempenho mais adequado para a sua realidade.
Para o estudo presente, os parametros — como a média e o desvio padréo,
para cada BMR — foram definidos, compreendendo as peculiaridades que
cada agente tem, e apresentando os diferentes limites de tolerancia e
controle, conforme detalhado (anexo J).

As situacdes de alarmes, falsos ou verdadeiros, ou seja, surtos néao
infecciosos (colonizacdes) e surtos infecciosos, sao considerados
Importantes para a implementacéo de acdes de prevencgao e controle, visto
gue nem sempre 0 aumento do numero de ocorréncias evidencia somente
casos infecciosos e, sim, uma identificacdo mais criteriosa de pacientes
colonizados resultantes do investimento e melhorias no processo de
vigilancia e monitoramento das BMR.

Para membros da familia exponencial, de parametro (nico, 0
planejamento 6timo do grafico CUSUM foi completamente delineado pela
determinacédo do parametro do processo sob controle (Média), do parametro
do processo fora de controle (Tolerancia) e do tempo limite que se estipula
para ocorréncia de um alarme falso (ARL0). Os ARLs (sigla que vem do
inglés Average Run Length) sdo medidas de desempenho dos graficos
CUSUM as quais sao determinadas, principalmente, em funcdo do numero
meédio de amostras retiradas até a sinalizacdo de um alarme. De modo geral,
é desejavel ter valores altos de ARL, quando 0 processo esta sob controle
(denominado de ARLO), e valores baixos de ARL, quando o processo esta
fora de controle (conhecido como ARL1).

O algoritmo CUSUM permite determinar o instante estimado da
alterac&o do processo, uma vez que o sinal de alarme (ponto fora dos limites
de controle) pode ocorrer bem depois da alteracdo. Essas alteragoes,
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assinaladas com flechas pretas nos graficos, geralmente antecedem uma
mudanca de estado do processo e servem, especialmente, em ambientes
hospitalares, para o balizamento de alertas antecipados, os quais podem
evitar sequéncias indesejaveis de infeccbes por MRSA ou qualquer outro
tipo de patégeno.

Considerando que os graficos CUSUM sao procedimentos de controle
estatistico de qualidade, e que podem ser adequados e adaptados as rotinas
de vigilancia a saude, cabe ressaltar algumas referéncias da literatura, entre
as quais: Correa et al. (2009); Gomes, Mingoti & Oliveira (2011); Moraes
(2011); Sanches (2000); Santos (2006).

A seguir passa-se para a analise individual dos graficos CUSUM por
bactéria multirresistente por ordem de ocorréncias. Para complementar esta
andlise, encontram-se disponiveis, no anexo K, como alternativa para os
mesmos dados avaliados, os graficos por ordem cronoldgica de eventos.

Observa-se na figura 4, referente ao MRSA, uma sequéncia
indesejavel de resultados positivos — os pontos fora dos limites de tolerancia
correspondem aos meses de junho e julho do ano de 2010 — com intervalos
de ocorréncia de 7, 7, 7, 9 e 7 dias entre resultados positivos. O inicio da
alteracdo estq assinalado por uma flecha, quando a curva muda de
declividade. Este evento poderia ter sido evitado, mas devido a falta de
notificacdo do SCIRAS e a comunicacdo com a UTI de adultos, as
intervencgbes so6 foram realizadas no decorrer do surto, este definido como
néo infeccioso.

Esta alteracdo foi considerada como alarme verdadeiro, e tem uma
importancia clinico-epidemiologica do ponto de vista da aplicacdo das
medidas de precaucdes de contato, visto que as coloniza¢des representam
um risco maior para a aquisicdo de infeccbes. Outro aspecto a ser
considerado neste gréafico é que no periodo anterior foi evidenciado um
espacamento grande de 281 dias sem ocorréncias de MRSA na unidade,
isto demonstra uma eficacia no controle do processo. Estes espacamentos
largos podem ser explicados pelas melhorias de adesdo as préticas
preventivas, além do refor¢o positivo que foi aplicado, na época, por meio de
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um contador de dias, que faz parte do processo de retroalimentacgao, iniciado
em julho de 2007, disponivel no mural para o incentivo da equipe. No
entanto, em um periodo seguinte houve um descontrole do processo, que
poderia ser explicado pela acomodacéo por parte da equipe. Sabe-se que o
MRSA é um patégeno de importancia hospitalar e que ndo é possivel sua
erradicacdo e sim seu controle para niveis endémicos. Todas estas
hipoteses levantadas s6 foram possiveis devido ao monitoramento
estatistico continuo realizado no servico.

Os gréficos elaborados para a presente pesquisa revelam bom
desempenho, ou seja, garantem, em média, de 10 a 39 observacgbes até a
ocorréncia de um alarme falso e de 2 observacdes, em média, até a
deteccao do desvio quando esse, de fato, ocorreu.

Para o grafico do Acinetobacter , figura 5, aparecem trés situacdes de
alarme, que correspondem a abril de 2007, fevereiro de 2009 e novembro de
2009. As flechas indicam o inicio da alteracdo no processo, e as
circunferéncias vermelhas as sequéncias de espacamentos curtos.
Considerando que, a partir de abril de 2007, iniciou-se a admissao de
pacientes, procedentes das diversas unidades de saude, por meio da
Central de Regulacdo de Leitos em Unidades de Terapia Intensiva no DF,
poder-se-ia inferir que o inicio do descontrole ocorreu devido a esta nova
condicdo e, consequentemente, as mudancas no perfil dos pacientes e
microbiota hospitalar. Por se tratarem de dados retrospectivos, existe uma
grande limitacdo para levantar outras hipéteses. Cabe, no entanto, refletir se
estas situacOGes poderiam ter sido evitadas caso houvesse um
monitoramento estatistico.

A segquir, analisa-se o grafico, figura 6, referente ao Pseudomonas
aeruginosa, cabe considerar que este agente é bastante comum em UTI, em
infeccdes de pneumonia associadas a ventilagcdo mecanica, pois o principal
reservatorio sdo os ambientes Umidos (Fernandes, Fernandes & Ribeiro
Filho 2000; Mendes et al. 2005; Neuhauser et al. 2003). Portanto, as
medidas de prevencao para estes pacientes colonizados/infectados por este

microorganimos, além das precauc¢des de contato, acrescem-se a: cabeceira

59



elevada entre 30° a 45° avaliacdo diaria da necessidade de sedacdo,
aspiracao das secrecdes traqueais acima do balonete do tubo endotraqueal
e higiene oral com antissépticos (Ministério da Saude 2009).

Ndo foram verificadas, no gréfico, figura 6, grandes variacdes na
declividade da curva, ou seja, eventos acima ou abaixo dos limites de
controle, no decorrer do periodo avaliado, portanto, ndo houve situagédo de
surto. Foram identificadas apenas algumas situacbes de alerta isoladas,
sinalizadas pelas flechas. Fica evidenciado que este agente, pela sua
dindmica e importancia epidemiolégica nas IRAS, sempre esteve presente
nesta unidade hospitalar.

Diferente dos agentes gram-negativos, anteriormente discutidos, o
grafico da Klebsiella pneumoniae revela outro cenario quanto as variacdes
de ocorréncias deste agente. Observam-se dois momentos de alteracao da
curva: a primeira ocorreu no més de abril de 2010, e a segunda, com uma
longa sequéncia de espacamentos curtos com intervalos de 3, 6, 0, 1, 4, 3,
10, 4, 7, 7 e 4 dias, durante os meses de junho e julho em 2011. Este
episddio ocorreu concomitantemente ao surto de carbapenémicos do tipo
KPC, em andamento no DF, durante o qual a UTI de adultos j& vinha
realizando, com bastante rigor, as culturas de vigilancia para o
acompanhamento do surto em evidéncia. Naquela época, este germe néo
estava sendo monitorado com o auxilio do grafico de CUSUM, mesmo assim
o sistema de vigilancia do SCIRAS identificou que todos o0s casos
resultavam de culturas de vigilancia, caracterizando um surto do tipo nao
infeccioso, isto é, de pacientes colonizados. O que se depreende do gréfico
€ que sua utilizacdo poderia ter sido Util para sinalizar um alerta (sinalizado
pela flecha), na medida em que surgiram as primeiras ocorréncias.

O préximo gréfico, figura 8, a ser analisado se trata do S.epidermidis,
que revela um namero de ocorréncias com grandes espacamentos, com
uma meédia de 102 dias entre infec¢des/colonizacdes. Portanto, os dois
casos em que houve mudanca de declividade na curva, podem ser

considerados um alarme. O evento seguinte, do segundo caso, poderia ter
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sido evitado, se providéncias tivessem sido tomadas quando ocorreu 0
primeiro espacamento muito abaixo da média, indicado com a flecha.

Considerando que este germe nao € um patdégeno contemplado pelas
medidas das precaucdes de contato (Siegel et al. 2007) ele também néo é
comum na unidade de estudo. Dada sua importancia clinica-epidemiol6gica
em infecgBes relacionadas a acessos venosos e feridas cirargicas, as
medidas de controle e prevencdo adotadas séo voltadas para a aplicacdo
das técnicas assépticas durante os procedimentos invasivos e antissepsia
da pele (Fernandes, Fernandes & Ribeiro Filho 2000).

Por altimo, a figura 9, referente ao grafico do Enterobacter sp, que
apresenta uma média alta de 121 dias para ocorréncia do evento, demonstra
duas situacOes criticas: uma iniciada em setembro de 2009, apontada por
uma flecha e uma circunferéncia, e a outra em agosto de 2011, apontada por
uma flecha. Estas alteracdes nao foram definidas como surto infeccioso, pois
dentre as amostras clinicas todas eram procedentes de swabs, que
caracterizaram coloniza¢cfes, mas sao importantes alertas quando se refere
as medidas de precaucfes de contato para evitar casos acima do esperado
para este microorganismo, de acordo com os parametros definidos para o
mesmo, conforme o estudo.

A percepcao da equipe quanto as ocorréncias das BMR na unidade
de estudo pode ndo possuir a sensibilidade dos modelos estatisticos, mas
podera atuar em decisbes rapidas. Por isso, a importancia de um
monitoramento diario das informacdes, como o grafico CUSUM, representa
um mecanismo mais eficiente de agir, diferente de outros modelos de
graficos de controle que trabalham, por exemplo, com referéncias mensais
de eventos da saude.

A utilizacdo dos gréficos de CUSUM, para monitorar eventos da
saude, como as ocorréncias das BMR, onde ocorrem pequenas variacoes,
apresenta vantagens na aplicacdo de acdes corretivas visando interromper a
disseminacédo destes agentes entre pacientes. Por outro lado, podem refletir
melhorias do processo, como adesdo as medidas de precaucdo padrdo e
contato, quando os espagamentos de tempo séo elevados.
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Assim como as infeccbes hospitalares, as ocorréncias de BMR muitas
vezes ndo sao previsiveis e dependem de varios fatores internos (microbiota
endogena) e externos (ambiente, equipamentos, transmissdo cruzada) aos
pacientes. A andlise do grafico do presente estudo permite que, no decorrer
do tempo, as médias de intervalos sejam readaptadas, para que 0S novos
limites superiores e inferiores sejam renovados para captar a nova situacao.
Por exemplo, mudancas no padrdo microbiolégico, assim como
implementacgé&o de sistemas de cultura de vigilancia, aumentando com isso o
namero de resultados positivos. Ou seja, assim como ja vinha sendo
aplicado para MRSA, poderéo ser estendidos aos outros germes.

O gréfico CUSUM permite uma interpretacdo simples e ajuda os
membros do SCIRAS a tomarem medidas preventivas em tempo real,
especificamente quando se evidencia aumento de casos, surtos e, também,
na situacdo inversa, ou seja, tempos prolongados sem ocorréncias do
evento, para identificacao de falhas.

Considerando que o sistema de vigilancia epidemioldgica para BMR,
depende da interacdo multidisciplinar e adeséo de todos os profissionais de
saude, caberia recomendar que este método de grafico de controle fosse
ampliado para todo o hospital, com a elaboragdao de uma proposta inicial de
criar um fluxo adequado de acdes para a execucdo do monitoramento
estatistico, no esfor¢co de melhorar a qualidade na assisténcia. Contudo, uma
dificuldade para a construcdo destes graficos requer planejamento,
conhecimento estatistico e consultoria de especialista na area de Controle
de Qualidade.

A analise feita neste trabalho restringe-se aos resultados obtidos com
os dados da BMR, da unidade em estudo, ndo pode ser generalizada para
situacbes em outros locais, mesmo que sejam ambientes hospitalares
semelhantes. Um estudo mais aprofundado sobre o assunto pode ser uma

sugestao para pesquisas futuras.

62



7 CONCLUSAO

1- De modo geral, as frequéncias de BMR, na UTI de adultos do HUB
estdo de acordo com a literatura e também s&o influenciadas de
acordo com contexto epidemiolégico local.

2- As BMRs mais prevalentes foram o Staphylococcus aureus
resistente a meticilina, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus epidermidis e
Enterobacter sp.

3- A adogdo de estratégias de retroalimentacdo, associada ao controle
estatistico, apresenta melhorias no desempenho e maior agilidade
na vigilancia.

4- A analise individual de cada BMR conduz melhor as tomadas de
decisdes, quando associadas as caracteristicas epidemiologicas
locais.

5- A utilizacéo do grafico CUSUM, desenvolvido para variaveis que tém
distribuicdo da familia das exponenciais, indica que o método pode
ser recomendado para monitoramento dos dias entre resultados
positivos para BMRs em ambiente hospitalar. Um argumento forte
para essa afirmativa baseia-se no fato de que a variavel tempo entre
eventos geralmente segue uma distribuicdo dessa familia.

6- O grafico CUSUM foi capaz de detectar precocemente o descontrole
do processo.

7- Finalmente, a grande vantagem de se utilizar tal grafico € que os
parametros s&o estabelecidos com base na distribuicdo de
probabilidade que melhor se aproxima dos dados originais obtidos
no hospital. Ficam, dessa forma, minimizadas possiveis distor¢cdes
de planejamento, as quais sao consequéncias do uso de
distribuicdes inadequadas ou dificuldades na interpretacdo dos

resultados, decorrentes da transformacéo dos dados.
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ANEXO A - FOTO DO MURAL DO MRSA NA UTI DE ADULTOS
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Legenda: SVD - Sonda vesical de demora;CVC- Cateter venoso central; VM- Ventilador
mecéanico; NPP- Nutricdo parenteral periférica.
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ANEXO C - FICHA DE NOTIFICACAO DE IRAS /SCIRAS
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DATA OO
AGENTE ETICLOGICD MATERIAL OATA DA COLETA REZULTADC
E. ANTIEICTICOTERAPLA
ANTIEFITICCE RELACICONADDS & IH DATA DE NICID
B. EVOLUGAD DO FACIENTE

Salda do paciente por [ | ARY [ ) Transferdncly | ] Cbilo dasy
ibko relacionado & 1H 2IM () KAD | ) causas

7. DXERVAGOES PERTINENTER

8. AUTENTICACAD

CATA MOME DO MEMEBERC DA CCIH RUBLICA COD0, OE CONTROLE INT.
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ANEXO D - INDICADORES EPII?EMIOLC')GICOS DO SERVICO
DE CONTROLE DE INFECCOES HOSPITALARES (SCIH)

UTILIZADOS NO HUB

Indicadores Método de Calculo Fonte de
Dados
Densidade de IRAS Numero de casos novos de IRAS, no ANVISA/2009
periodo / Pacientes-dias, no periodo X
1.000.
Densidade das Infeccbes NUmero de casos de Infec¢do Primaria da | ANVISA/2009
Primarias da Corrente Corrente Sanguinea Clinica, no periodo/
sanguinea Clinica Numero total de pacientes em uso de
cateter central-dia, no periodo X 1.000
Densidade das Infecc¢des Numero de casos de Infecgdo Primariada | ANVISA/2009
Primarias da Corrente Corrente Sanguinea Laboratorial, com
sanguinea Laboratorial com confirmacao microbiolégica, no periodo/
confirmacao microbiolégica Numero total de pacientes em uso de
cateter central-dia, no periodo X 1.000
Densidade das Pneumonias Numero de casos de Pneumonias ANVISA/2009
Associadas a Ventilagéo associadas a ventilagao mecénica, no
Mecanica periodo/Numero total de pacientes em uso
de ventilador mecéanico-dia, no periodo X
1.000
Taxa de IRAS na Unidade de | Namero de casos de IRAS, no periodo / ANVISA/2009
Terapia Neonatal Numero total de pacientes internados, no
periodo X 100
Taxa de Infec¢do do Sitio Numero de casos de infec¢do do sitio SCIH/HUB
Cirdrgico da Cirurgia Geral cirdrgico da Cirurgia Geral, no
periodo/Numero de procedimentos
cirdrgicos da Cirurgia Geral x 100
Taxa de IRAS na Clinica Numero de IRAS/nimero total de saidas x | SCIH/HUB
Cirdrgica 100
Taxa de IRAS na Pediatria Namero de IRAS/nimero total de saidas x | SCIH/HUB
Clinica 100
Taxa de IRAS na Pediatria Numero de IRAS/nimero total de saidas x | SCIH/HUB
Cirdrgica 100
Taxa de IRAS na Numero de IRAS/nimero total de saidas x | SCIH/HUB
Maternidade 100
Taxa de IRAS no Alojamento | Namero de IRAS/namero total de saidas x | SCIH/HUB
Conjunto 100
Taxa de IRAS no Transplante | Namero de IRAS/ndmero total de saidas x | SCIH/HUB
100
Densidade de infeccbes- Numero de resultados de culturas SCIH/HUB

colonizagoes de Bactérias
Multirresistentes na UTI de
adultos

positivas, identificadas no periodo/NUmero
total de pacientes-dias, no periodo X 1.000
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ANEXO E - POP SCIRAS N° 4 — HUB /2010

TITULO: PREVENCAO DE MICROORGANISMOS CODIGO
MULTIRRESISTENTES POP.SCIRAS.N°04
1. OBJETIVO

1.1. Objetivos primérios:

Definir quais sdo os microorganismos multirresistentes (MMR) de relevancia
clinica, particularmente bactérias, para o Hospital Universitario de Brasilia
(HUB);

Orientar as medidas para pesquisa de paciente colonizado e/ou infectado
por MMR.

1.2. Objetivos secundérios:

Diminuir a prevaléncia de MMR no HUB;

Prevenir a ocorréncia de surtos por estes microorganismos.

2. CAMPO DE APLICACAO
Areas de internacdo, Unidades de Terapia Intensiva de Adultos e Neonatal,
Centro de Pronto-Atendimento.

3. DEFINICAO / SIGLAS

EPI Equipamento de protecéo individual;

ERV Enterococcus faecium ou faecalis com resisténcia intermediaria ou total
a vancomicina,;

HUB Hospital Universitario de Brasilia;

MMR Microrganismos multirresistentes;

QT Quimioterapia;

SARO Staphylococcus aureus com resisténcia intermediaria ou total a
oxacilina;

SCIRAS Servico de Controle de Infeccbes Relacionadas a Assisténcia a
Saude;

VM Ventilagdo mecénica;

KPC Klebsiella produtora de carbapenemase.

4. RESPONSABILIDADES
SCIRAS implantacéo e respectivo treinamento. Demais areas aplicacao.
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5. DESCRICAO DAS RECOMENDACOES

A persisténcia dos MMR intra-hospitalares, particularmente as bactérias,
esta ligada ao ambiente de pressao seletiva induzida pelo extenso uso de
antimicrobianos e a presenca de pacientes vulneraveis a colonizacdo e a
infeccdo, especialmente aqueles com defesas prejudicadas, como o0s
submetidos a cirurgias recentes ou em uso de dispositivos invasivos.

Ja a propagacdo destas cepas resistentes no ambiente intra-hospitalar é
basicamente por contato, seja ele direto (paciente-paciente) ou indireto
(veiculado pelos profissionais de salde ou artigos hospitalares nao criticos).
Precaugfes adicionais de contato devem ser instituidas quando ocorrer
suspeita ou confirmacéo de pacientes colonizados e/ou infectados por MMR,
conforme POP.SCIRAS.03.

5.1. Defini¢des:

5.1.1. Bactérias multirresistentes: bactérias resistentes a trés ou mais
classes de antimicrobianos habitualmente sensiveis e/ou bactérias
resistentes a pelo menos um tipo de carbapenémico.

5.1.2. Bactérias pan-resistentes: resistente a todas as classes de
antimicrobianos.

5.1.3. Bactérias de resisténcia ampliada: resistente a todas as classes
de antimicrobianos testadas exceto a um tipo de antimicrobiano.

5.2. MMR de importancia epidemioldgica para vigilancia no HUB:

5.2.1. Staphylococcus aureus com resisténcia intermediaria ou total a
oxacilina (SARO);

5.2.2. Enterococcus faecium ou faecalis com resisténcia intermediaria ou
total a vancomicina (ERV);

5.2.3. Germes produtores de B-lactamase de espectro estendido (BLE);

5.2.4. Enterobactérias produtoras de carbapenemase, exemplo: KPC;

5.2.5. Acinetobacter spp e Pseudomonas aeruginosa resistentes a
carbapenémicos e/ou piperacilina/tazobactam e/ou aminoglicosidio
e/ou fluoroquinolona e/ou cefepime;

5.3. Pacientes e areas para pesquisa de MMR:

5.3.1. Todos os pacientes admitidos na Unidade de Terapia Intensiva de
adultos, exceto os pacientes cirdrgicos com tempo de internacéo
prévio menor que 48h;

5.3.2. Todos os pacientes admitidos na Unidade de Terapia Intensiva
neonatal provenientes de outros hospitais e/ou com mais de 48h
de vida;

5.3.3. Nas demais unidades de internacdo: pacientes provenientes do
Pronto-Socorro ou Pronto-Atendimento ou UTI ou outros hospitais
com internacdo prolongada (>48h) e pacientes readmitidos antes
de 30 dias ap6s a alta ou pacientes sabidamente
colonizados/infectados por MMR.
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5.4. Materiais e MMR para pesquisa na admissédo e/ou semanalmente
em situacgdes de surto (conforme determinagéo do SCIRAS)

Material MMR a ser pesquisado

Swab nasal S. aureus com sensibilidade intermediaria ou resistente a
Oxacilina (SARO)
S. aureus com sensibilidade intermediaria ou resistente a
vancomicina

Swab retal Enterococcus faecium ou faecalis com sensibilidade

OBS: Em pacientes | intermediaria ou resistente a vancomicina (ERV)

neutropénicos (apés
QT) fazer o swab das
fezes e ndo o swab
retal.

Germes produtores de B-lactamase de espectro estendido
(resistente a Cefalosporinas de 3% e 42 geracdo, aztreonam,
piperacilina/tazobactam e carbapenem

Acinetobacter spp. e Pseudomonas aeruginosa resistentes a
carbapenem e/ou piperacilina/tazobactam e/ou fluoroquinolona
e/ou aminoglicosidio e/ou cefepime

Enterobactérias produtoras de carbapenemases, ex: KPC

Secrecdo traqueal de
pacientes submetidos a
VM (>48hs).

Germes produtores de [-lactamase de espectro estendido
(resistente a Cefalosporinas de 32 e 42 geragdo, aztreonam,
piperacilina/tazobactam e carbapenem

Acinetobacter spp. e Pseudomonas aeruginosa resistentes a
carbapenem e/ou piperacilina/tazobactam e/ou fluoroquinolona
e/ou aminoglicosidio e/ou cefepime

Enterobactérias produtoras de carbapenemases, ex: KPC

OBS: Em paciente com colonizacdo e/ou infeccdo por germes Gram-
negativos multirresistentes, ndo se devem coletar os swabs semanais. Uma
vez identificada esta condicdo, ndo ha mais necessidade de novas coletas
de exames para vigilancia e o paciente devera permanecer em precaucdes
de contato até a alta da unidade.

5.5. Investigacéo de contactantes:

Quando ocorrerem casos de colonizacdo e/ou infeccdo por MMR em
pacientes que ndo estavam em precaucdes de contato, o SCIRAS solicitara
a pesquisa do agente nos demais pacientes contactantes do mesmo espaco
fisico/quarto (contato > 24h), e estes contactantes deverao permanecer em
precaucdes de contato até o resultado dos exames de vigilancia. O médico
ou enfermeiro da unidade deve instituir as precaucdes de contato nos
contactantes o mais breve possivel.

5.6. Descolonizacao de paciente com SARO:

5.6.1. Nasal: Creme de mupirocina a 2%, 3 vezes ao dia, durante 5 dias
na regiao anterior das narinas;
Cutanea: Banho diario com anti-séptico degermante (clorexidina),
durante 5 dias consecutivos com friccdo em todo o corpo
principalmente axilas, perineo e dobras cutaneas;
Controle poés-descolonizagdo: Coletar 3 swabs nasais para
culturas em dias alternados, apdés 48h do término da
descolonizacdo. Se os controles forem negativos o isolamento
sera liberado pelo SCIRAS. Caso um dos controles tenha sido

5.6.2.

5.6.3.
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positivo, 0 paciente permanecera sob precaucdes de contato e se
iniciara nova descolonizacao.

5.7. Manutencao e suspensao das precaucdes de contato
Os pacientes colonizados e /ou infectados por MMR devem permanecer em
precaucdo de contato até a alta hospitalar (exceto os pacientes com SARO
apés descolonizacdo acima e resultados negativos dos swabs de controle).
Caso o paciente seja transferido o outro setor ou o outro hospital deve ser

avisado.

6. FLUXOGRAMA DAS ATIVIDADES

Admisséo de pacientes nas
unidades conforme item 5.3

O enfermeiro e/ou médico institui
precaucdes de contato

!

O médico que admite o paciente
faz a solicitagdo dos exames
para vigilancia microbiol6gica

y

O enfermeiro da unidade
providencia a coleta dos
materiais

v

LABORATORIO DE MICROBIOLOGIA
Processa o0 material, confirma o resultado do
exame e carimba com o simbolo de BMR
guando preencher os critérios conforme o item

5.4.

v

LABORATORIO DE
MICROBIOLOGIA

Encaminha cépias do exame para a
unidade de internacgdo e para o
SCIRAS

!

UNIDADE DE INTERNA(;AO
Enfermeira e/ou médico
assistente mantém ou
suspende as precaucdes de
contato conforme o resultado
do exame

SCIRAS
Preenche formulario de
notificacdo de BMR e
supervisiona a aplicacao
das recomendacdes ou a
suspensao do isolamento
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7. ANEXOS
N&o se aplica.

8. FORMULARIOS UTILIZADOS
Solicitagéo de exames.

9. REFERENCIAS

Siegel JD, Rhinehart E, Jackson M, et al; Health Care Infection Control
Practices Advisory Commitee. 2007 Guideline for isolation precautions:
preventing transmission of infectious agents in health care settings. Atlanta
(US): Centers for Disease Control and Prevention (CDC); 2007. Disponivel
em: http://www.cdc.gov/ncidod/dhgp/pdf/isolation2007.pdf

Faculdade de Medicina da Universidade de Séo Paulo (BR), Hospital das
Clinicas. Guia de utilizagdo de anti-infecciosos e recomendacdes para
prevencéao de infec¢des hospitalares. Sdo Paulo: FMUSP; 2009 — 2011.

Secretaria de Estado de Saude do DF (BR), Nucleo de Prevencéo a Infeccéo
Hospitalar. Manual de recomendacdes de prevencdo e controle das
infeccdes em estabelecimentos de saude. Brasilia: Secretaria de Estado de
Saude; 2005. 67p.

80


http://www.cdc.gov/ncidod/dhqp/pdf/isolation2007.pdf

ANEXO F- PLANILHA DO EXCEL DO BANCO DE DADOS -
DERP

Ordem MRSA ACIN PSEU KLEB EPID| EBAC
1 54 0 149 427 200 34
2 15 139 21 113 77 357
3 5 3 47 374 17 5
4 8 0 66 46 91 616
5 12 257 188 28 44 185
6 51 9 75 20 184 414
7 0 81 186 44 16 83
8 54 0 67 72 75 188
9 44 10 62 46 100 817

10 54 6 3 38 5 8
11 126 33 11 113 77 14
12 24 50 14 9 345 9
13 0 20 16 128 260 110
14 32 0 5 1 179 108
15 1 91 28 40 212 33
16 45 51 8 2 195 236
17 41 726 16 29 55 64
18 18 452 112 52 73 71
19 0 52 123 28 56 12
20 122 3 28 67 99 25
21 25 8 144 11 35 85
22 44 5 343 226 66 54
23 29 69 76 40 14 56
24 18 55 25 62 98

25 29 26 7 3 147

26 23 104 63 35 46

27 46 94 127 39 101

28 59 37 28 36 92

29 8 12 14 8 140

30 17 32 20 34 344

31 21 3 45 3 37

32 23 14 64 0 32

33 7 16 10 21 2

34 8 16 49 25 4

35 22 35 99 73 141

36 11 13 58 58 112

37 104 5 7 45 14

38 8 27 5 13 107

39 2 0 27 13

40 39 9 9 9
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41 14 89 99 26
42 14 1 139 3
43 9 3 5 29
44 23 13 21 14
45 13 5 3 3
46 13 9 11 10
47 0 119 21 6
48 12 28 57 20
49 0 11 56 16
50 65 22 77 18
51 33 51 51 3
52 65 5 145 6
53 54 2 9 0
54 10 8 26 1
55 49 0 43 4
56 19 28 37 3
57 17 32 67 10
58 13 1 44 4
59 48 12 1 7
60 15 8 45 7
61 18 13 51 4
62 71 2 22 25
63 9 21 33 6
64 35 29 6 23
65 30 4 50 9
66 23 10 22 27
67 35 7 4 10
68 10 22 39 13
69 48 4 15 8
70 118 20 5 11
71 0 16 103 3
72 8 35 30 29
73 6 43 35

74 1 4 36

75 22 23

76 33 70

77 0 6

78 76 13

79 158 3

80 18 39

81 17 0

82 17 18

83 47 10

84 135 10

85 78 5

86 93 8

87 0 97

88 18 57

89 120 2
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90 49 19
91 7 8
92 281
93 43
94 35
95 34
96 12
97 7
98 7
99 7
100 9
101 7
102 12
103 94
104 31
105 103
106 17
107 23
108 7
109 157
110 33

Legenda: MRSA :
Acinetobacter ; PSEU: Pseudomonas; KLEB: Klebsiella; EPID: Epidermidis; EBAC:

Enterobacter.

Staphylococcus aureus

resistente a meticilina; ACIN-

83



ANEXO G- PARECER DO COMITE DE ETICA

|

UNIVERSIDADE DE BRASILIA
FACULDADE DE MEDICINA
Comité de Etica em Pasquisa em Seres Humanos

ANALISE DE PROJETO DE PESQUISA

Registro de Projeto: CEP-FM (155201 |,

Titulo: “Método estatistico para detccegiio de surtos de hacterias imnlfirresistentes em pacenives da
unidade de terapia intensiva de adultos do Tospital Universitirio de Brasilia DI

Pesquisador Responsavel: [sabeln Percira Rodrices

Documentos analisados: Folha dv rasto. carta de encamimhamento. declaracao de responsabilidade.
prowcolo de pesquisa. termo de consentimento livie e esclarecida cronograma, bibliograha pertinente
e curriculo () de pesquisador (es).

Data de entrega: 137082011,

Parecer da (a) relator (a) .

( X ) Aprovac¢io

{ ) Niao aprovacio.

Data da primceira anilise pelo CEP-FMAUNB: Y1/08 201 1

Data do parccer final do projeto pelo CEP-FV/UNI: 21 1170011

PARFECER

Com base na Resolugdo UNS/MS n® 196/96 ¢ resolucaes posteriores. que repulamentam a matéria, o
coordenagdo do Comitd de Etica em Pesquisa di Faculdade de Medicing da Universidade de Brasilia
decidiu APROVAR “ad referendum = do CLPF A conlorme parecer do (a) relator 1a), o projeto de
pesquisa acima especiiicada quanto aos seus aspeclos ¢licos
I Madificagdes no protocolo devem ser subinctidas ac CF P, assim como a nonfcacio medialg
de eventos acdversos graves:

O (s} pesquisador (es) deve (m) apresentar relatorios peritdicos do andamento da pesquisa ao

25

CEP-FM. sendo o 19 previsto para 30 de maio de 2012

Brasilia. 21 de Novembro de 201 1

Maria de Oliverra Alve,
Coordenadora do Comité de Etica em Pesquisa™~-
Faculdade de Medicina-Ting

Campus Universitario Darcy Ribeiro Asa Norte. Brasilia, DF — GEP 70810 900
Teletone/Fax (61) 3107 1918
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ANEXO H - TABELA: NUMERO

MENSAL

DE
INFECCOES/COLONIZACOES POR BMR NO PERIODO DE

2001 A 2011

Ano  Jan fev mar abr mai jun jul ago set o nov d Total
2001 1 0 3 2 2 3 1 0 1 0 5 2 20
2001 1 2 2 7 4 1 2 4 1 1 0 4 29
2003 3 1 4 4 3 3 5 1 2 5 4 5 40
2004 6 0 0 1 4 2 2 4 7 1 1 1 29
2005 1 0 2 1 1 3 4 1 1 2 3 0 19
2006 2 2 1 1 3 3 3 2 1 0 8 3 29
2007 6 3 3 4 3 4 5 1 3 3 3 4 42
2008 5 3 0 2 6 5 5 2 2 8 8 3 49
2009 O 6 5 3 1 3 1 5 7 1 11 3 46
2010 6 8 6 11 3 8 5 5 3 4 3 9 71
2011 10 3 9 9 5 12 5 3 6 7 6 4 79
Total 41 28 35 45 35 47 38 28 34 3 52 3 453

Legenda: Destaque em vermelho refere-se ao periodo atipico.
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ANEXO | - TABELA: DISTRIBUICAO MENSAL DO NUMERO
DE PACIENTES-DIA NA UTI DE ADULTOS DO HUB, JANEIRO
2001 A DEZEMBRO 2011.

jan

fev

mar

abr

mai

jun

jul

ago

set

out

nov

dez

Total

2000
2001
2002
2003
2004
2005
2006
2007
2008
2009
2010
2011

94

111
143
137
165
175
168
174
176
172
174
165

85

120
134
134
160
125
136
142
171
152
154
114

90

127
144
169
182
164
135
182
178
157
155
165

80

139
125
161
172
177
143
176
167
139
160
143

78

101
134
178
132
185
173
179
174
124
182
159

102
92

144
170
175
179
180
179
175
126
152
146

132
138
147
173
175
183
167
181
163
158
173
152

143
116
136
176
178
176
180
176
177
169
154
128

133
50

155
171
161
124
161
167
171
169
154
157

128
94

162
200
165
167
184
179
181
178
162
178

133
133
160
169
173
182
172
185
177
152
164
160

144
144
168
161
175
175
184
185
176
168
164
163

1342
1365
1752
1999
2013
2012
1983
2105
2086
1864
1948
1830

Total

22299

Legenda: Destaque em vermelho refere-se ao periodo atipico.
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ANEXO J - PARAMETROS USADOS NO PLANEJAMENTO
DOS GRAFICOS CUSUM

BMR / Variaveis QUSUM superior .CUSUM inferior
Tol.(dias) VR (k) LSC Tol.(dias) VR (k) LIC

Staphylococcus aureus 196 92,16 63,44 4 11,00  -6,00
resistente a meticilina

Acinetobacter baumannii 81 48,47 42,30 4 8,68 - 6,80
Pseudomonas aeruginosa 169 82,50 60,70 4 10,72 - 6,20
Klebsiella pneumoniae 144 39,60 15,35 4 7,40 - 6,70
Staphylococeus 196 129,30 127,27 4 32,34 -27,16
epidermidis

Enterobacter sp 225 162,40 97,50 16 37,30 - 26,90

Legenda: Tol.: Tolerancia; VR: Valor de referéncia ; LSC : Limite superior de controle; LIC:
Limite inferior de controle.
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ANEXO K - GRAFICOS CUSUM DAS BACTERIAS MAIS
FREQUENTES SEGUNDO A DATA DE OCORRENCIA

Figura 4a - CUSUM dos DERP referentes ao MRSA na UTI Adulto do HUB,
segundo a data de ocorréncia ,2007 a 2011
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Figura 5a - CUSUM dos DERP referentes ao Acinetobacter baumannii na
UTI Adulto o HUB, segunda a data de ocorréncia, 2007 a 2011.
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Figura 6a - CUSUM dos DERP referentes ao Pseudomonas aeruginosa na

UTI

Adulto do HUB,segunda a data de ocorréncia, 2003 a 2011 .
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Figura 7 a- CUSUM dos DERP referentes a Klebsiella pneumoniae na UTI

Adulto do HUB, segundo a data de ocorréncia, 2009 a 2011
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Figura 8a -CUSUM dos DERP referentes ao Staphylococcus epidermidis na

UTI Adulto do HUB, segundo a data de ocorréncia ,2001 a 2011
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Figura 9a- CUSUM dos DERP referentes ao Enterobacter sp na UTI Adulto

do HUB , segundo a data de ocorréncia ,2002 a 2011 .
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