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RESUMO

Introducdo: A sepse neonatal € uma sindrome clinica responsavel por elevada
mortalidade em recém-nascidos (RN) anualmente em varios paises. No Brasil, estima-
se que cerca de 60% da mortalidade infantil ocorra no periodo neonatal, sendo a
sepse uma das principais causas. Inumeros fatores contribuem para a alta mortalidade
relacionada a sepse neonatal, incluindo atraso na identificacdo e no tratamento do
RN, o atraso domiciliar na busca de atendimento especializado e a falta de acesso a
profissionais adequadamente treinados. Objetivo: Investigar os casos de sepse
neonatal tardia internados na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN) do
Hospital Regional Publico da Transamaz6nica (HRPT) de 2018 a 2020. Metodologia:
O estudo foi do tipo transversal, com carater descritivo, englobando RN atendidos no
HRPT. A amostra foi composta de 35 individuos, todos com sepse neonatal tardia
identificados no periodo do estudo, segundo critérios da ANVISA. Foram excluidos
recém-nascidos que evoluiram a 6bito nas primeiras 24 horas de internacdo ou antes
de 72 horas de vida, portadores de infeccdo congénita sintomatica e casos de
prontuarios com informacédo insuficiente. Resultados: a prevaléncia de SNT de
11,55%. Além disso, 16 pacientes evoluiram para 6Obito, evidenciando uma letalidade
de 47,7% na populacao total de RNs incluidos no estudo. Além disso, em analise
multivariada, houve associacéo significante entre a ocorréncia de 6bito e ventilacao
mecanica (p=0,014) e O6bito e dias de uso de ventilacdo mecéanica (p=0,04).
Concluséo: o presente estudo constatou que a sepse é uma importante causa de 6bito
em recém-nascidos internados, principalmente em prematuros. Destaca-se também

qgue o perfil microbiolégico da unidade é semelhante ao de paises pobres.

Palavras-chave: Recém-nascido, sepse neonatal, Unidade de Terapia Intensiva
Neonatal



ABSTRACT

Introduction: Neonatal sepsis is a clinical syndrome responsible for high mortality rates
in newborns (NB) annually in various countries. In Brazil, it is estimated that around
60% of infant mortality occurs in the neonatal period, with sepsis being one of the main
causes. Numerous factors contribute to the high mortality related to neonatal sepsis,
including delays in the identification and treatment of NB, delayed home seeking of
specialized care, and lack of access to adequately trained professionals. Objective: To
investigate cases of late-onset neonatal sepsis admitted to the Neonatal Intensive
Care Unit (NICU) of the Public Regional Hospital of Transamazoénica (HRPT) from
2018 to 2020. Methodology: The study was cross-sectional, with a descriptive nature,
encompassing NB treated at HRPT. The sample consisted of 35 individuals, all with
late-onset neonatal sepsis identified during the study period, according to ANVISA
criteria. Newborns who died within the first 24 hours of admission or before 72 hours
of life, those with symptomatic congenital infection, and cases with insufficient
information were excluded. Results: The prevalence of late-onset neonatal sepsis was
11.55%. Additionally, 16 patients progressed to death, showing a lethality rate of
47.7% in the total population of NB included in the study. Furthermore, in multivariate
analysis, there was a significant association between death and mechanical ventilation
(p=0.014) and death and days of mechanical ventilation use (p=0.04). Conclusion: The
present study found that sepsis is a significant cause of death in hospitalized
newborns, especially in premature infants. It is also noteworthy that the microbiological
profile of the unit is similar to that of poor countries.

Keywords: Newborn, neonatal sepsis, Neonatal Intensive Care Unit



LISTA DE TABELAS

Tabela 1 - Perfil Epidemiologico dos RN com SNT------------------ e 24
Tabela 2 - Fatores de risco relacionados a assisténcia neonatal------------------------- 25
Tabela 3 - Uso de dispositivVOS INVASIVOS----=-=-=====nmmmm e e oo 27
Tabela 4 - Positividade de hemocultura - 28
Tabela 5 - Andlise de associacao em relacao a ocorréncia de 6bito----------- --30
Tabela 6 - Andlise de Correlacdo em relacao a ocorréncia de 6bito--------------------- 31

Tabela 7 - Anélise de Regressao em relacao a ocorréncia de Obito--------------------- 31



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

ANVISA — Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
GBD - Global Burden of Disease

DMH - Doenca da Membrana Hialina

DVP - Derivacéo Ventriculo-Peritoneal

HRPT — Hospital Regional Publico da Transamazonica
IG — Idade Gestacional

IRAS - Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Saude
OMS - Organizacdo Mundial de Saude

PICC - Peripherally Inserted Central Catheter

RN — Recém-Nascido

SDR - Sindrome do Desconforto Respiratério

SNT — Sepse Neonatal Tardia

UTIN — Unidade de Terapia Intensiva Neonatal



SUMARIO

1. INTRODUGAO . ...ttt ettt ettt e st e e e ste e s eree e 8
1.1 JUSTIFICATIVA .ottt ettt st te st nae e, 9
L2 HIPOTESE ..ottt ettt e ete e eeare e 10
2. OBJIETIVOS ...ttt ettt 11
2.1 GERAL ..ottt ettt ettt e 11
2. LESPECIFICOS ... .ccoiiteceece ettt ettt ete et 11
3. REFERENCIAL TEORICO .....coviuiiieeeceeeeeeeeee et 12
T ] =1 =11 V] (07 Y 1RO 12
3. 2EPIDEMIOLOGIA ...ttt 13
3.3 FATORES DE RISCO ....ooviiiecteeeceeeeeeeete ettt saes e, 13
3. AAGENTES ETIOLOGICOS ......ovieieeeeeeeeeeeeeeeee e 14
3.5 QUADRO CLINICO ......ooieciicieeee ettt 14
I ] 017X e] N[0 153 1 [0 T 16
B7TRATAMENTO ..ottt ettt ete e e 16
3.8 PREVENGCAO. ...t 16
4, METODOLOGIA ... .ocoiieee ettt 19
A4 1TIPO DE ESTUDO ... .ccuiitiitiiee ettt 19
4.2PERIODO E LOCAL DE ESTUDO.......cccoiieieeieieeeeeee e 19
4.3 POPULACAO E AMOSTRA .....oiitiiiecieceee ettt 20
4.3.1 POPUIAGAO ..ottt e 20
G T N ¢ 110 1] - N PP 20
4.3.2.1 DefinicBes para o diagndstiCo de SEPSE .....ccoeeeeeeeeiiiiiieiiieiceee e, 21
4. 3COLETA DE DADOS......oootieieieeeeeete ettt nae e 22
4.4.1 Coletade informagdes clinicas e epidemiologicas ............coeeeeeeeennn. 22
4.4.2Variaveis eStUAATAS ........oeiivviiieiie e e 22
4. 4ANALISE DE DADOS.......oovieeieeceeeeeeee ettt aane e 23
A5ASPECTOS ETICOS. ... oottt s 23
5. RESULTADOS ...ttt ettt ettt sttt et e st s st eaeeeene e 24
B. DISCUSSAD.......ooiieeceeceeeeeeee ettt ettt ee st e st easatestesteeaene e, 32
7. CONCLUSAO. ..ottt ettt ettt ae sttt eneere s 36
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS......ci ittt 37

APENDICE A - FICHA DE COLETA DE DADOS DA PESQUISA........c.c.c.c....... 43



APENDICE B — TERMO DE COMPROMISSO DE UTILIZACAO DE DADOS

(TCUD). ottt ettt
APENDICE C - CARTA DE ACEITE DE ORIENTACAO



1. INTRODUCAO

O desenvolvimento de infecgbes, a qual se destaca a sepse neonatal, é uma
das principais preocupacdes em Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN).
Nesse aspecto, as infeccbes em neonatologia sdo motivo de estudo, prevencao e
controle em todo mundo, visto que os recém-nascidos sdo muito suscetiveis a essa
condicdo devido a diversos fatores, incluindo sistema imunolégico ainda em
desenvolvimento (DAL-BO; SILVA; SAKAE, 2012).

Nesse contexto, a sepse é definida como uma sindrome clinica em uma crianga
de 28 dias de vida ou mais jovem, que se manifesta por sinais sistémicos de infec¢cao
e/ou isolamento no sangue de um agente patogénico (SHANE; SANCHEZ; STOLL,
2017). Diferente da sepse pediatrica e em adultos, em que ha definicbes consolidadas
na literatura, ndo existe um conceito internacional unificado de sepse neonatal, além
das definicbes empregadas variarem consideravelmente, o que contribui para elevada
incidéncia e mortalidade (MCGOVERN, 2020; WYNN, 2014).

Com relacdo a epidemiologia, a sepse representa uma importante causa de
morbidade e mortalidade no periodo neonatal, com incidéncia mundial estimada em
3.000.000 de casos e 1.000.000 de mortes por ano (POPESCU et al., 2020). A
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) afirmou que mortalidade neonatal foi de 19 a
cada 1.000 nascidos vivos em 2016 (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2016).

A OMS declarou a sepse neonatal uma preocupacao global. O manejo eficaz
dessa condicdo clinica nem sempre € possivel quando os recursos sao limitados e,
além disso, 0 aumento constante da resisténcia antimicrobiana em todo o mundo
dificulta ainda mais o seu manejo (FOLGORI et al., 2017). Mesmo com toda essa
problematica, paises de baixa e média renda, como o Brasil, ainda carecem de
informacBes precisas sobre causas e consequéncias da sepse (POPESCU et al.,
2020).

A revisao sistematica de Fleischmann et al. (2021) encontrou uma incidéncia
de sepse neonatal de 2.824 casos por 100.000 nascidos vivos e uma mortalidade de
17,6%. Este mesmo estudo evidenciou que sua incidéncia ainda permanece
desconhecida na maioria dos paises, indicando a necessidade de aumentar o nimero
de estudos epidemiolégicos, harmonizar as definicbes de sepse neonatal e melhorar

a qualidade das pesquisas neste campo.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Fleischmann%20C%5BAuthor%5D

No Brasil, estima-se que cerca de 60% da mortalidade infantil ocorre no periodo
neonatal, sendo a sepse uma das principais causas. Ademais, 0s registros de sepse
neonatal como causa de 6bito somam aproximadamente 3.000 crian¢as ao ano em
todo territério brasileiro (FRANCA et al., 2017). No entanto, ainda h4 falta de dados
nacionais consolidados sobre a incidéncia de infeccdbes em unidades neonatais,
incluindo a sepse (OLIVEIRA et al., 2016).

Inimeros fatores contribuem para a alta mortalidade relacionada a sepse
neonatal, incluindo atraso na identificagéo e no tratamento dos recém-nascidos (RN),
o atraso domiciliar na busca de atendimento especializado e a falta de acesso a
profissionais adequadamente treinados (SIMONSEN; BERRY; DELAIR, 2014).

Sobre a sua classificacdo, a sepse neonatal é dividida em precoce e tardia,
conforme o periodo apds o nascimento em que 0s sinais e sintomas se manifestam
(SHANE; SANCHEZ; STOLL, 2017). Enquanto que a sepse precoce, aquela
diagnosticada antes das 72 horas de vida, é atribuida a fatores de risco relacionados
as condicdes de gestacédo e parto, as infec¢des do tipo tardia, também chamadas de
sepse neonatal tardia (SNT) estdo relacionadas a qualidade da assisténcia neonatal,
como permanéncia prolongada em UTIN, uso de dispositivos invasivos e mdltiplas
cirurgias (DONG; SPEER, 2015).

Diante dos desafios da SNT e da necessidade de mais pesquisas sobre o tema
na regido Amazonica, o presente estudo visa investigar os principais fatores de risco
relacionados ao desenvolvimento de sepse neonatal tardia e os seus desfechos, a fim

de contribuir para uma assisténcia qualificada na regido do médio Xingu.

1.1 JUSTIFICATIVA

Apesar da reducéo significativa de 2007 a 2016, a Regido Norte segue com a
maior taxa de mortalidade neonatal dentre todas as regides do Brasil, superando até
mesmo a média nacional (BERNARDINO et al., 2022). A cidade de Altamira apresenta
taxa de mortalidade infantil de 14,15, acima da média nacional de 11,20 (IBGE, 2020).
Ademais, segundo o estudo de coorte Nascer Brasil sobre a mortalidade neonatal, a
Regido Norte € a que apresenta maior propor¢ao de Obitos neonatais causados por
infecgdo (LANSKY et al., 2014).
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O estudo de Sato (2022), pioneiro sobre a tematica na regidao do medio Xingu,
afirma que ainda h&a necessidade de novas pesquisas para verificar as associacfes
observadas, a fim de ampliar o conhecimento sobre a SNT na regido. Neste cenario,
diante da caréncia de pesquisas sobre a SNT na regido, elevada taxa de mortalidade
neonatal e da necessidade de implantac&o e otimizacéo das praticas locais de manejo
da sepse neonatal, a presente pesquisa é de suma importancia para a melhoria na

qualidade da assisténcia neste local.

1.2HIPOTESE

O perfil microbiolégico da sepse neonatal tardia no Médio Xingu é semelhante

ao de paises desenvolvidos ou subdesenvolvidos?
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2 OBJETIVOS

2.10BJETIVO GERAL

Investigar os casos de sepse neonatal tardia internados na Unidade de Terapia
Intensiva Neonatal (UTIN) do Hospital Regional Publico da Transamazonica (HRPT)
de 2018 a 2020.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Determinar a prevaléncia e a letalidade de sepse neonatal tardia em recém-
nascidos (0 a 28 dias);
e Identificar fatores associados a sepse neonatal tardia;

e Identificar o perfil microbiol6gico da sepse tardia;
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 DEFINICAO

A sepse neonatal é definida como uma sindrome clinica com repercussoes
clinicas sistémicas como consequéncia da presenca de um agente patogénico, como
bactéria, virus ou fungo, em fluido estéril, no primeiro més de vida (SHANE;
SANCHEZ; STOLL, 2017).

Existe uma consideravel heterogeneidade na definicdo de sepse neonatal
(HAYES et al., 2021). Em contraste com as definicdes de sepse em adultos e criancas,
as definicbes de sepse comumente usadas em neonatologia sao variaveis e
fortemente baseadas no isolamento de patégenos do sangue e/ou na duracéo

associada do tratamento antimicrobiano prescrito (WYNN et al., 2014).

A sepse neonatal é classificada em precoce ou tardia. Considera-se sepse
neonatal precoce quando o quadro clinico surge nas primeiras 72 horas de vida, sendo
resultado de fatores de risco maternos, uma vez que 0s agentes encontrados em
culturas de sangue estdo presentes no canal de parto (CAMACHO-GONZALEZ,
SPEARMAN; STOLL, 2013; SHANE; SANCHEZ; STOLL, 2017).

A sepse neonatal tardia (SNT) se inicia apés 72 horas de vida e esta
relacionada com fatores poOs-natais, tais como recém-nascidos que necessitem de
hospitalizagdo prolongada e procedimentos invasivos, sendo que 0s agentes mais
frequentemente encontrados &o aqueles adquiridos no ambiente hospitalar
(GREENBERG et al., 2017; SHANE; SANCHEZ; STOLL, 2017).

Ha& uma divergéncia entre as classificacdes de sepse neonatal. Enquanto a
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) considera a ocorréncia de sepse
tardia apds 48 horas de vida, outros estudos multicéntricos definem como apds 72
horas de vida (ANVISA, 2013; STOLL et al., 2015).

Nesse aspecto, a SNT esta ligada as formas de contaminacdo presentes na
UTIN, oriunda da realizagdo de procedimentos invasivos como cateteres, tubo
endotraqueal, pung¢des venosas, uso de nutricdo parenteral e transmissao vertical por
meio das maos dos cuidadores e da equipe assistencial (SILVEIRA; PROCIANOQY,
2012).
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3.2 EPIDEMIOLOGIA

O estudo Global Burden of Disease (GBD) 2016/2017 estimou 1,3 milhdes de
casos incidentes anuais de sepse neonatal em todo o mundo, resultando em 203.000
de mortes atribuidas a essa patologia. De acordo com a mesma pesquisa, 0S recém-
nascidos sao afetados de forma desproporcional em paises de baixa e média renda,
com alta prevaléncia de doencas infecciosas e pouco acesso a instalacfes de saude

adequadamente equipadas.

Houve um aumento mundial na prevaléncia de sepse neonatal gram-negativa,
com uma tendéncia crescente alarmante de infeccbes multirresistentes (TSAI et al.,
2016). Ademais, com relacédo a letalidade, estima-se que globalmente 214.000 mortes
por sepse neonatal sdo atribuiveis a patégenos resistentes a cada ano. Parte dessa
problemética deriva do fato do acesso restrito a antimicrobianos em paises de baixa
e média renda (LAXMINARAYAN et al., 2016).

No Brasil, em 2015, a mortalidade neonatal surgiu como o principal componente
na ocorréncia dos 0Obitos na infancia, correspondendo a 41% dos casos (FRANCA et
al., 2017). Nesse aspecto, ha uma elevada participacdo da sepse como principal
causa de morbimortalidade no periodo neonatal, estando entre as cinco principais

causas de morte de 6bitos infantis no Brasil (BRASIL, 2018).

3.3 FATORES DE RISCO

Alguns conceitos sdo importantes quando se discute os fatores de risco para
sepse neonatal. Antes de tudo, torna-se fundamental caracterizar o conceito de
prematuridade. Bebés prematuros sdo aqueles nascidos com idade gestacional
inferior a 37 semanas e bebés nascidos a termo sdo aqueles nascidos com 37
semanas de gestacdo ou apos. Além disso, RN com baixo peso ao nascer € aquele
com peso de nascimento inferior a 2.500 gramas e muito baixo peso ao nascer inferior
a 1.500 g. O peso extremamente baixo ao nascer é usado para descrever recém-
nascidos com menos de 1.000 g (TAM; BENDEL, 2017).

A partir disso, o fator de risco mais importante para o desenvolvimento de sepse
no periodo neonatal é o nascimento prematuro e 0 baixo peso ao nascer. Bebés

prematuros com baixo peso ao nascer tém um risco de desenvolver sepse trés a dez
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vezes maior do que bebés nascidos a termo com peso normal ao nascer. Além disso,
baixos niveis de imunoglobulina G (IgG) materna transplacentaria em bebés
prematuros estéo entre os fatores de risco (SHANE; SANCHEZ; STOLL, 2017).

Além da prematuridade, outros fatores de risco bem registrados para a SNT
incluem o uso a longo prazo de intervencdes invasivas, como ventilacdo mecanica e
cateterismo intravascular; falha na alimentagéo enteral precoce com leite materno;
duracdo prolongada da nutricAo parenteral; permanéncia prolongada na UTIN;
separacdo da mae; intervengdes cirargicas; infeccfes dos tratos gastrointestinal e
geniturinario; ndo cumprimento das normas de prevencao de infeccdo hospitalar,
como a lavagem inadequada das méaos e superpopulacdo de RN na Unidade
Neonatal; e doencas respiratérias e cardiovasculares subjacentes (DOWNEY; SMITH;
BENJAMIN, 2010; HASSANI et al., 2019).

3.4 AGENTES ETIOLOGICOS

Conforme a Rede Americana de Neonatologia, 79% dos germes encontrados
na sepse neonatal tardia sdo gram-positivos, sendo que o estafilococo coagulase
negativo ocorre em 57% do total e o Staphylococcus aureus em 12%. Os germes
gram-negativos perfazem 19% do total, com a Escherichia coli sendo mais frequente
entre 0s gram-negativos. Os fungos sdo encontrados em 6% dos casos de sepse
neonatal tardia (GREENBERG et al., 2017). Os dados publicados pela Rede Brasileira
de Pesquisas Neonatais mostram resultados condizentes aos americanos quanto aos
agentes etiologicos da SNT (RUGOLO et al., 2014).

Na revisdo sistematica de Wen et al. (2021) a Klebsiella spp. foi a bactéria
gram-negativa causadora mais comum, respondendo por 38% da sepse
neonatal. Essa predominancia foi mais pronunciada em estudos de paises de baixa e

média renda na Africa, o que também é consistente com relatdrios anteriores.

3.5QUADRO CLINICO

As manifesacdes clinicas da sepse neonatal sédo bastante inespecificas, o que
torna o diandstico precoce dificil (PROCIANOY; SILVEIRA, 2020). Recém-nascidos


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7326682/#ref13
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com sepse podem ser assintomaticos e apresentar exame fisico normal (POLIN et al.,
2012).

Os sinais clinicos sado de diferentes sistemas e podem ser agrupados da
seguinte forma: apneia, dificuldade respiratoria, cianose, taquicardia ou bradicardia,
ma perfusdo ou choque, irritabilidade, letargia, hipotonia, convulsdes, distensao
abdominal, vomitos, intolerancia alimentar, residuo gastrico, hepatomegalia, ictericia
inexplicavel, instabilidade térmica e petéquias ou purpura (ANVISA, 2013).

Ademais, outras caracteristicas clinicas podem estar relacionadas ao patdogeno
infectante. Por exemplo, os estafilococos coagulase-negativa é o principal causador
da sepse tardia em paises desenvolvidos. Em termos de producdo de toxinas, sao
menos virulentos que as bactérias gram-negativas e os fungos, o que explica a menor
taxa de complicacBes decorrentes de infecgcdo em recém-nascidos pelos estafilococos
(STOLL et al., 2004).

3.6 DIAGNOSTICO

O método mais especifico para diagnostico de sepse neonatal € o isolamento
do microrganismo patogénico em uma secrecao organica ou em qualquer liquido.
Contudo, os testes microbioldgicos possuem baixa sensibilidade, o que leva os
exames laboratoriais coadjuvantes a serem 0s mais empregados para o diagndéstico
preciso de sepse neonatal (GERDES, 1991).

Quando se observa um RN pré-termo que apresente sinais clinicos suspeitos
de sepse e esta internado por um longo periodo na UTI neonatal, recomenda-se a
coleta de hemocultura, liquor e urina coletada de forma estéril para cultura (SHANE;
SANCHEZ; STOLL, 2017). A hemocultura deve ser colhida em dois sitios, pois o
agente mais frequente na SNT € o estafilococo coagulase negativo e a diferenca entre
ser contaminante ou ndo é a positividade das hemoculturas coletadas em dois sitios
(PROCIANOQY; SILVEIRA, 2020).

Dentre os exames laboratoriais complementares, o hemograma e proteina C-
reativa exibem um melhor valor preditivo negativo do que valor positivo. Porém, em
alguns casos, esses exames, juntamente com o quadro clinico, podem direcionar o
tratamento. O ponto de corte da proteina C-reativa utilizado € 10 mg/L (PROCIANOQY;
SILVEIRA, 2020).
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Apesar da eficacia dos exames laboratoriais, a observacdo clinica ainda
persiste como a forma mais rapida e pratica de diagndstico de SNT através da
identificacdo das mudancas apresentadas no RN, como vomitos, letargia, alteracdes
térmicas, mudanca de cor da pele, irritabilidade, succdo débil e bradicardia
(MOREIRA; LOPES; CARVALHO, 2004; ZEA VERA; OCHOA, 2015).

De acordo com Procianoy e Silveira (2020), o quadro clinico tem um papel
crucial no diagnostico de sepse neonatal e, depois do resultado da cultura, um dos
principais dados a orientar a necessidade de tratamento. Conforme os autores, um
paciente em bom estado geral so tera indicacao de antibioticoterapia se a hemocultura

for positiva, independentemente do resultado de exames laboratoriais.

Por outro lado, um RN com sepse clinica s6 nao terd indicacdo de
antibioticoterapia se a hemocultura for negativa e se tiver, no minimo, dois niveis
baixos de proteina C-reativa sequenciais com intervalo de 24 horas (PROCIANQY;
SILVEIRA, 2020).

3.7 TRATAMENTO

No que tange a terapéutica, a antibioticoterapia empirica é iniciada em caso
suspeito de SNT e deve levar em consideracéo os agentes etioldgicos mais provaveis.
A escolha ideal de agente antimicrobiano € a que cobre os patégenos mais comuns
sem culminar na selecdo de microrganismos levando a resisténcia. Geralmente, a
terapia de primeira linha recomendada é a penicilina semi-sintética combinada com a
aminoglicosideo (COGEN; NIZET; GALLO, 2008).

Além da seletividade do antibiético, a duragédo do tratamento € outro importante
fator para se considerar na antibioticoterapia empirica. Para cessar com a
administracdo do antibidtico é necessario que a hemocultura apresente resultados
negativos apos 48 horas e que o0 neonato ndo demonstre nenhuma evidéncia clinica
subsequente de sepse (RUSSELL; SHARLAND; HEART, 2012).

A antibioticoterapia € necessaria e inevitavel. No entanto, a prevencao do uso
de antimicrobianos em neonatos que n&o possuem sepse ou outras infeccdes
contribui substancialmente para a melhor qualidade de vida desses pacientes e ajuda

a conter a resisténcia microbiana ao tratamento antibiotico (KUPPALA et al., 2011).

3.8 PREVENCAO
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Sem duavidas, a prevencao de infeccdo relacionada a assisténcia na UTIN
também se mostra uma ferramenta importante no combate preventivo a sepse tardia.
Manuseio minimo do neonato, controle de superlotacdo na UTIN, higienizacao correta
das maos, padronizacdo do manejo dos cateteres centrais e a pratica de educacgéo
continuada dos familiares e de equipe multiprofissional para lavagem de mao com
alcool em gel podem ser medidas adotadas para minimizar os riscos de sepse
(SILVEIRA; PROCIANQY, 2012).

Episodios de SNT sdo frequentemente vistos como Infeccdo Relacionada a
Assisténcia a Saude (IRAS). Infec¢cdes da corrente sanguinea associadas a linha
central sdo as IRAS mais comuns na UTIN, devido a necessidade sustentada de
acesso vascular e internacdo prolongada. Um cateter central de insercédo periférica
(PICC) é mais comumente usado em neonatos e varias praticas baseadas em
evidéncias foram implementadas para a prevencao de infec¢do, como a criacdo de
pacotes de cuidado (MOBLEY; BIZZARRO, 2017).

Para enfrentar os desafios no manejo da SNT, intervencbes viaveis e
acessiveis sdo fundamentais para melhorar a prevencdo e controle em unidades
neonatais e prevenir a mortalidade neonatal e a resisténcia antimicrobiana emergente.
Nesse aspecto, a implantacdo de bundles de prevencao de infeccao relacionada a
assisténcia, que incluem padronizacdo e vigilancia no uso de cateteres centrais,
antibioticos e dieta enteral, tém se mostrado promissores na reducao da incidéncia de
sepse no Brasil e no mundo (RESENDE et al., 2015; BETLIN et al., 2015; PHARANDE
et al., 2018; FLIDEL-RIMON et al., 2019).

No caso dos pacotes de prevencdo, existem 5 préaticas recomendadas
importantes que exigem conformidade total: precaucdo de barreira estéril durante a
insercdo do PICC (mascara, avental estéril, luvas estéreis e campos estéreis), higiene
das maos, preparacdo da pele com um anti-séptico, troca de curativo e revisdo diaria
da necessidade de remocao (GRAHAM, 2010).

Neste sentido, a implantacao de bundles de prevencéo de infec¢éo relacionada
a assisténcia que incluam padronizacdo e vigilancia no uso de cateteres centrais,
antibiéticos e dieta enteral ttém se mostrado promissores na redu¢ao da incidéncia de
sepse no mundo (RESENDE et al., 2015; PHARANDE et al., 2018; FLIDEL-RIMON et
al., 2019).



18

Além dessas medidas, o uso racional de antibioticos, limitar o uso de
corticosterodides e de dispositivos invasivos e inicio precoce de alimentacédo enteral,
priorizando o leite materno, sdo estratégias custo-efetivas potentes para reduzir as
taxas de SNT e suas devastadoras complicagdes (SHANE; STOLL, 2014).
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4. METODOLOGIA

4.1 TIPO DE ESTUDO

O estudo se configurou como do tipo transversal, com carater observacional e

descritivo, englobando RN atendidos no HRPT.

4.2 PERIODO E LOCAL DO ESTUDO

O estudo foi realizado no HRPT, na cidade de Altamira - Pard, servico de
referéncia no atendimento ao recém-nascido de alto risco da regido do médio Xingu,

referente aos casos de SNT no periodo de janeiro de 2018 a dezembro de 2020.

A cidade de Altamira tem populacdo estimada de 115 mil habitantes, sendo
municipio polo da 102 Regional de Saude do estado do Para, que é composta por mais
8 municipios (Anapu, Brasil Novo, Medicilandia, Pacajas, Porto de Moz, Senador José
Porfirio, Uruara e Vitéria do Xingu) perfazendo uma populacdo de aproximadamente
350 mil habitantes (IBGE, 2019). Vale ressaltar que a estimativa é baseada no Censo
de 2010, portanto, anterior ao periodo de aumento populacional observado na regiao
em virtude da construgdo de uma das maiores obras de infraestrutura do pais, a usina
hidrelétrica de Belo Monte.

O HRPT é uma instituicdo do Sistema Unico de Saulde de média e alta
complexidade e oferece os servicos de atendimento de urgéncia e emergéncia, clinica
médica, pediatria geral, cardiologia, neurologia, nefrologia, hemodialise, ginecologia e
obstetricia, mastologia, cirurgia geral, cirurgia pediatrica, urologia, cirurgia vascular,
neurocirurgia, ortopedia, endoscopia, radiologia, terapia intensiva adulto, pediatrica e
neonatal e unidade de cuidados intermediarios neonatal. O servico de neonatologia
tem em média 90 internacdes por ano e dispde de 5 leitos de UTIN, 4 leitos de
cuidados intermediarios e equipe multiprofissional composta por médico pediatra e
neonatologista, enfermeira, fisioterapeuta, nutricionista, farmacéutico, assistente

social, psicéloga e terapeuta ocupacional.
4.3 POPULACAO E AMOSTRA

4.3.1 Populacéo
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A populacéo estudada foi composta de recém-nascidos (0 a 28 dias de vida)
internados na UTIN do HRPT no periodo de 01 de janeiro de 2018 a 31 de dezembro
de 2020.

Os critérios de incluséo foram: recém-nascido nascidos ou nhdo no servigo, com
diagnéstico de sepse tardia confirmada ou clinica, em qualguer momento da
internacgao.

Quanto aos critérios de exclusédo foram: recém-nascidos que evoluiram a 6bito
nas primeiras 24 horas de internacdo ou antes de 72 horas de vida, portadores de

infecc@o congénita sintomética e casos de prontuarios com informagéo insuficiente.

4.3.2 Amostra

A amostra foi de conveniéncia e incluiu todos os recém-nascidos com sepse

clinica ou sepse comprovada internados na UTIN no periodo estudado.

4.3.2.1 Defini¢cdes para o diagndstico de sepse

As definiges de sepse clinica e sepse compravada foram utilizadas conforme
os Critérios Diagnosticos de Infec¢Bes Relacionadas a Assisténcia a Saude (ANVISA,
2013).

a) Sepse Clinica: sinais clinicos associados a alteracdes laboratoriais.

e Sinais clinicos: desconforto respiratorio (dispneia, apneia, taquipneia com
FR>60 incurssbes por minuto, dessaturacdes, gemeéncia), instabilidade
hemodinamica (hipotensdo com PAS < 2x desvio padrdao para idade,
taquicardia com FC>180bpm, bradicardia com FC<100bpm, TEC< 3 seg,
oliguria); hipoatividade, letargia, intolerancia alimentar (vomitos, distensdo
abdominal, residuo gastrico anormal, recusa alimentar), instabilidade térmica,
succao deébil, hiper ou hipoglicemia, convulsdes, sangramentos.

e Alteracdes laboratoriais: leucocitose > 20 mil ou leucopenia < 5000, neutrofilos
imaturos >10%, relac&o imaturos/totais > 0,2, plaquetas < 100mil, PCR >10.
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b) Sepse Comprovada: sepse clinica com isolamento de microrganismo em cultura

(hemocultura, urocultura, liquor ou outros liquidos corporais estéreis).

4.4 COLETA DE DADOS

4.4.1 Coleta de informac®es clinicas e epidemiol6gicas

A identificacdo se deu a partir dos registros de infeccdo hospitalar neonatal do
Servico de Infeccdo Hospitalar do HRPT de janeiro de 2018 a dezembro de 2020. A
partir dessas informacdes os dados foram coletados em prontudrios fisicos da
instituicdo (HRPT). Foi utilizada ficha de coleta de dados (APENDICE A) elaborada
pelos autores da pesquisa e as informacfes tabuladas em planilha Excel para
posterior analise.

A coleta foi iniciada somente apés assinatura do Termo de Copromisso de
Utilizagdo de Dados (TCUD) (APENDICE B) e aprovacdo no Comité de Etica em

Pesquisa.
4.4.2 Variaveis estudadas
As variaveis estudadas foram divididas em variaveis perinatais e neonatais

conforme o quadro 1. As variaveis foram adaptadas da dissertacdo de mestrado de
Castro (2017).



QUADRO 1 — Variaveis do estudo

Varidveis Perinatais
Idade Materna
Tipo de parto: normal ou
cesarea
Sexo
Peso ao nascer
Idade gestacional
Adequacéo para idade
gestacional (adequado,
pequeno ou grande pela curva

de Fenton ou Intergrowth 21st)

Fonte: Autora com base em Castro, 2017

Variaveis Neonatais
Uso prévio de antibiético
Presenca de comorbidades
Presenca de malformacgéao
congeénita
Uso de cateter venoso central
e tempo de uso
Procedimento cirdrgico
Sitio da infeccéo
Uso de ventilacdo mecanica
invasiva e tempo de uso
Tempo de internacao
Tratamento da sepse
Agente etioldgico (resultado de
cultura)

Evolucéo (alta ou 6bito)

22



23

4.5 ANALISE DE DADOS

As informacdes coletadas foram inseridas no Programa Microsoft Excel (2007)
para analise descritiva dos dados ap0s representacao em tabelas e gréaficos. Média e
desvio padréo (DP) foram calculados e apresentados em graficos para analise.

A estatistica analitica foi realizada para verificar a associacdo entre as variaveis
qualitativas da amostra e a variavel obito, através do teste Qui-quadrado ou exato de
Fisher quando necessério. Na andlise de correlacdo entre Obito e variaveis
guantitativas, utilizou-se o Coeficiente de Correlacdo de Spearman e para a
verificacdo de dependéncia, a Regressao Logistica Simples. As estatisticas descritiva
e analitica, foram realizadas no software BioEstat® 5.4, considerando para a tomada

de decisdo, um nivel de significancia a = 0,05 ou 5%.

4.6 ASPECTOS ETICOS

O protocolo deste estudo seguiu as normas da resolucdo 466/2012 que
estabelece normas para pesquisa em seres humanos e foi submetido a avaliacéao ética
pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP). A pesquisa teve inicio somente apos
assinatura do Termo de Consentimento de Uso de Dados (TCUD) (APENDICE 2) e
aprovacdo no Comité de Etica.

Quanto aos beneficios da pesquisa, tem-se a visualizacdo de um cenario atual
sobre a sepse neonatal tardia no Médio Xingu, através dos resultados deste estudo,
que servirdo de base para ajudar na melhoria da satde neonatal na regiéo.

Os riscos desta pesquisa foram relacionados a quebra do sigilo de informacdes
(privacidade e do anonimato do participante da pesquisa). Entretanto, o0s
pesquisadores responsaveis se comprometeram a tomar medidas para a prevencgao
desses riscos através de: uso de codigos no uso e registro dos dados, restringir a
manipulacédo dos documentos e dados da pesquisa as pesquisadoras responsaveis e
garantir a publicacdo dos resultados sem qualquer forma e identificagdo das

participantes da pesquisa.
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5. RESULTADOS

Foram admitidos 303 RN na UTIN do HRPT de janeiro de 2018 a dezembro de
2020. Desses, 35 apresentaram SNT segundo critérios adotados pela ANVISA, o que
compBe a amostra deste estudo. A prevaléncia de SNT na populacdo estudada,
portanto, foi de 11,55%. Além disso, 16 pacientes evoluiram para oObito, evidenciando
uma letalidade de 47,7%.

As varidveis perinatais avaliadas para definir o perfil epidemiol6gico dos
pacientes foram: idade materna, tipo de parto, sexo do RN, peso ao nascer, idade

gestacional e adequacao para idade gestacional (Tabela 1).

Tabela 1. Perfil Epidemiolégico dos RN com SNT, HRPT, de 2018 a 2020

Variaveis perinatais Frequéncia % (N=35)
Tipo de parto
Normal 13 37,2%
Cesarea 22 62,8%
Sexo
Masculino 19 54,2%
Feminino 16 45,8%
Adequacéo para IG
Pequeno 2 5,7%
Adequado 32 91,4%
Grande 1 2,9%
Idade Materna
<20 anos 3 8,6%
20 a 34 anos 28 80%
>34 anos 4 11,4%
Min / Média = DP / Max 17/ 26 +7 /40
Peso ao nascer (g)
<1.000 7 20%
1.000 a 1.499 6 17,2%
1.500 a 2.499 17 48,6%
>=2.500 5 14,2%
Min / Média + DP / Max 717/ 2.025 + 766 / 3.436
Idade gestacional (sem)
<28 6 17,2%
29 a 36 19 54,3%
>37 10 28,5%
Min / Média =+ DP / Max 231/33.5+4.9/40

Fonte: Prontuério dos pacientes
Legenda: sem=semanas; |IG=idade gestacional
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A faixa etaria materna de maior proporcdo variou entre 16 e 40 anos. Com
relacdo ao tipo de parto, 62.8% corresponderam a partos cesarea e 37.2% partos
normais. Nas variaveis referentes aos RN’s nao foi observado diferencga relevante
entre as proporgdes do sexo feminino (45.8%) e masculino (54.2%). O peso ao nascer

variou entre 715g e 3.436g, com média de 2.025g.

A idade gestacional variou entre 23 e 40 semanas, com maior propor¢cao de
recém-nascidos entre 29 semanas e 35 semanas (48.6%), seguido daqueles com
idade acima de 36 semanas (31.4%). Ademais, houve predominédncia de RN'’s
adequados para a idade gestacional (91,4%).

A pesquisa avaliou fatores de risco relacionados a assisténcia neonatal, tais
como: uso de antibiéticos antes do diagndstico de SNT, presenca de comorbidades,
malformacdes, procedimentos cirdrgicos, tempo de internacdo (tabela 2), uso de

cateter central e uso de ventilacdo mecéanica (tabela 3).

Tabela 2. Fatores de risco relacionados a assisténcia neonatal, HRPT, de 2018 a 2020

Variaveis neonatais Frequéncia % (N=35)
Uso de ATB antes do diagndstico
Sim 17 48,6%
Nao 18 51,4%
Possui comorbidades
Sim 21 60%
Nao 14 40%
Possui malformacéo
Sim 20 57,2%
Nao 15 42,8%
Procedimento cirargico
Sim 22 62,8%
Nao 13 37,2%
Tempo de internagéo (dias)
<49 dias 16 45,7%
50 e 99 dias 16 45,7%
>100 dias 3 8,6%
Min / Média + DP / Max 8/53.4+£31.3/121

Fonte: Prontuérios dos pacientes
Legenda: ATB= antibiotico

Sobre o0 uso de antibiético prévio, 48,6% dos RN fizeram o uso antes do

diagnoéstico. Com relacdo a comorbidades, 60% dos recém-nascidos apresentaram
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comorbidades. A figura 1 apresenta os principais tipos de comorbidades evidenciadas,

sendo a displasia broncopulmonar a mais encontrada (30%).

Figura 1. Comorbidades associadas, HRPT, de 2018 a 2020

Displasia broncopulmonar [ 309
sorR —  2s
Sepse preoce [ 25%
DvH - [ 10%
Insuficiéncia renal _ 7%

Fonte: Prontuérios dos pacientes
Legenda: SDR=sindrome do desconforto respiratério; DMH=doeng¢a da membrana hialina

Quanto a malformacdes, 20 dos 35 recém-nascidos apresentavam
malformacdes, sendo a atresia intestinal (30%) a mais prevalente, conforme mostra a
figura 2. Por outro lado, 62,8% dos pacientes foram submetidos a procedimentos

cirdrgicos, sendo a gastrostomia o mais realizado (figura 3).

Figura 2. Malformag@es associadas, HRPT, de 2018 a 2020

Atresia intestinal - [ ——_— s0%
Atresia de esofago [ 15%
Gastrosquise [N 5%
Malformagcao cerebral [N 5%
Sindrome de Patau [ 5%
Rins policisticos [ 5%
Fenda palatina [N 5%

Fonte: Prontuérios dos pacientes



27

Figura 3. Procedimentos cirlrgicos realizados, HRPT, de 2018 a 2020

Gastrostomia [ 5%
Reconstrugéo de parede abdominal [N 5%
Esofagotomia [N 5%
Traqueostomia [N 10%
pvPp I 0%
Laparotomia exploradora [N 10%
Toracotomia [ 5%

Fonte: Prontuarios dos pacientes
Legenda: DVP=derivacao ventriculo-peritoneal

Em relacdo ao uso de dispositivos invasivos, foram analisados uso de cateter
venoso central e ventilacdo mecanica invasiva (Tabela 03). Todos os pacientes

fizeram uso de cateter venoso central.

Tabela 3. Uso de dispositivos invasivos, HRPT, de 2018 a 2020

Uso de dispositivo invasivo Frequéncia % (N=35)
Tempo de cateter venoso central
Até 20 dias 8
Acima de 20 dias 27 22,8%
Min / Média =+ DP / Max 5/31+14.5/59 77,2%
Tipo de cateter
PICC 30 85,7%
Cateter umbilical 9 25,8%
Outros 16 45,7%
Uso de ventilagdo mecanica
Sim 26 74,2%
N&o 9 25,8%
Tempo de uso de ventilagao
mecanica
Até 10 dias 5 17,8%
Acima de 10 dias 23 82,2%
Min / Média + DP / Max 4/ 21 +£25.2/121

Fonte: Prontuarios dos pacientes
Legenda: PICC=cateter central de insercao periférica
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Quanto ao tempo de uso do cateter, houve maior frequéncia de pacientes com
tempo de uso do cateter acima de 20 dias (77.2%). O tempo de uso do cateter venoso
central variou de 5 a 59 dias, com média aritmética de 14.5 dias. O tipo de cateter
mais utilizado nos casos de SNT foi o PICC (85.7%).

Sobre a ventilacdo mecéanica invasiva, esse foi um dispositivo muito utilizado
(80%). Em relac&o ao tempo de uso, 63.3% utilizaram VMI por mais de 10 dias, com

média de 25.2 dias, conforme tabela 3.

Quanto a positividade de hemoculturas, dos 30 pacientes com SNT

identificados, 57,2% apresentaram hemocultura positiva (Tabela 4).

Tabela 4. Positividade de hemocultura, HRPT, de 2018 a 2020

Resultado da hemocultura Frequéncia (%) (n=35)
Positiva 20 57,2%
Negativa 15 42,8%

Fonte: Prontuarios dos pacientes

Quanto ao agente etioldgico, o mais frequente foi a Klebsiella pneumoniae

(27%), seguido da Candida sp. (21%), conforme Figura 4.

Figura 4. Perfil Microbioldgico, HRPT, de 2018 a 2020

Klebsiella e 27%
Candida [ 219%
E.coli [ 2%
S. coagulase negativo [N 9%
S.aureus [ 9%
Pseudomonas aeruginosas [N 6%
Serratia [ 6%
Acinetobacter [N 6%

Citrobacter freundii [ 3%

Fonte: Prontuérios dos pacientes
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Em relacdo ao sitio de infeccdo, o mais frequente foi corrente sanguinea (37%),

seguida de pulmonar (30%), como mostra a figura 5.

Figura 5. Sitio de infeccdo, HRPT, de 2018 a 2020

Sanguinea

Pulmonar

Urinario

Meninges

Ferida operatéria

Abdominal

Outros

37%

30%

9%

7%

7%

7%

3%

Fonte: Prontuarios dos pacientes

Na amostra estudada, os antibiéticos mais utilizados no tratamento da sepse

foram a Oxacilina (18%), seguido da Amicacina (14%) e da cefalosporina de 32

geracéo (11%), conforme a figura 6.

Figura 6. Antibioticos, HRPT, de 2018 a 2020

Oxacilina
Amicacina
Cefalosporina 32 geragao
Meropenem
Vancomicina
Fluconazol
Cefepime
Metronidazol
Anfotericina B
Polimixina
Tazocin

Linezolida

I 3%
I 3%
I 2%

Fonte: Prontuérios dos pacientes
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Para verificar a associacdo entre o 6bito e os fatores de risco estudados, foi
realizada analise multivariada, com utilizacao de teste qui-quadrado ou teste Exato de

Fisher para as variaveis qualitativas e correlacdo de spearman para quantitativas.

Foi identificada associagéo estatisticamente significante entre a ocorréncia de

Obito e uso de ventilagdo mecéanica (p=0,014), conforme demonstrado na tabela 5.

Tabela 5. Andlise de associacdo em relacdo a ocorréncia de 6bito, HRPT, de 2018 a 2020

Obito OR Valor de p
Sim Nao
Sexo
Masculino 7 12 OR=0,45 (1C95%:0,11-1,76) 0,2509*
Feminino 9 7

Prematuridade

Sim 11 14 OR=0,78 (1C95%:0,18-3,41) 0,519**
Nao 5 5

Baixo peso

Sim 15 15 OR=4,57 (1C95%:0,45-45,8) 0,186**
Nao 1 4

Tipo de parto

Vaginal 7 6 OR=2,31 (IC95%:0,56-9,40) 0,238*
Ceséarea 9 13

Foco infeccioso

Sanguineo 9 10 OR=1,15 (1C95%:0,30-4,40) 0,830*
Outros 7 9

Procedimento

cirargico

Sim 10 12 OR=0,97 (I1C95%:0,24-3,84) 0,968*
Nao 6 7

Malformacgéo

Sim 12 8 OR=4,12 (IC95%:0,96-17,6) 0,052**
Nao 4 11

Uso de VMI

Sim 15 11 OR=11,6 (IC95%:1,26-106) 0,014**
Nao 1 8

Fonte: A pesquisa
Legenda: * Qui-quadrado; ** Teste Exato de Fisher
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Ademais, houve correlacéo significativa entre o tempo de uso de ventilacao

mecanica e 6bito (rs=0,3637) (p=0,0481), de acordo com a tabela 6.

Tabela 6. Analise de Correlacdo em relacdo a ocorréncia de 6bito, HRPT, de 2018 a 2020

Correlagéo de Spearman Referéncia (rs) Valor de p
Obito x tempo de internacéo >= 50 dias 0,0727 0,725
Obito x Peso <1000 g <1000 g 0,1667 0,3787
Obito x Peso <2500 g <2500 g 0,2683 0,1516
Obito x Tempo de uso de VMI >10 dias 0,3637 0,0481*
Obito x Tempo de uso de AVC >15 dias 0,0894 0,6383

Fonte: A pesquisa
Legenda: CVC=cateter venoso central; VMI=ventilagdo mecénica invasiva.

A tabela 07 exp0e a andlise de dependéncia entre as variaveis, através do teste
de regressao logistica. Apesar de haver associacdo estatisticamente significante entre
Obito e uso de ventilacdo mecanica (p=0,0142) e O6bito e dias de uso de VMI
(p=0,0481), ndo foi comprovada a dependéncia entre essas variaveis.

Tabela 7. Andlise de Regressédo em relagéo a ocorréncia de 6bito, HRPT, de 2018 a 2020

Regresséao logistica simples Valor de p

Variavel dependente: Y= dbito

Variavel independente X1= uso de VMI 0,142
Variavel independente X2= dias de uso de VMI 0,171

Fonte: a pesquisa
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6. DISCUSSAO

Esta pesquisa evidenciou uma prevaléncia de SNT de 11,55%. Além disso, 16
pacientes evoluiram para o6bito, evidenciando uma letalidade de 47,7% na populagéo
total de RNs incluidos no estudo. Nota-se uma alta taxa de letalidade que pode ser
explicada devido a inclusdo na amostra de pacientes como malformacdes graves e
potencialmente letais, como a sindrome e Patau, porém a associacao entre a variavel

Obito e malformacdes ndo foram estatisticamente significantes (p=0,052).

A pesquisa de Moni et al. (2020), um estudo transversal realizado na UTIN em
um hospital terciario da india com uma amostra de 118 neonatos, encontrou uma
letalidade de SNT de 34,74%. Apesar de resultados quase semelhantes com relacao
a letalidade, cabe ressaltar que o numero de pacientes deste trabalho é cerca de

quatro vezes menor que do estudo indiano.

O estudo de Herbozo et al. (2021), que avaliou os casos de STN entre 0s anos
de 2015 a 2019 em uma UTIN no Peru, encontrou uma incidéncia de sepse de inicio
tardio de 7,4% dos pacientes (n=204), sendo que esse numero foi maior nos recém-
nascidos de muito baixo peso. Esta mesma pesquisa afirma que o avanco na medicina

intensiva neonatal pode acarretar uma maior incidéncia de sepse neonatal tardia.

No estudo retrospectivo realizado na Africa, a incidéncia de SNT foi de 7% e a
mortalidade de 21,2% (GEZMU et al., 2021). No Reino Unido, grupo de pesquisadores
realizou analise retrospectiva de dados sobre infeccdo neonatal da Rede neonlN, e
encontraram incidéncia global de SNT de 1,79% (CAILES et al., 2018).

Em nivel nacional, no estudo brasileiro de Alves et al (2018), dos 745 6bitos,
229 (30,7%) apresentaram sepse, com coeficiente de mortalidade neonatal de 7,5 por
mil nascidos vivos. Na pesquisa, a sepse esteve envolvida em 2,3 mortes por 1.000
nascidos vivos. O trabalho de Resende et al (2015), encontrou incidéncia de 20,3%

(n=112) em um Hospital Universitario em Minas Gerais.

Milton et al. (2022), através de seu estudo prospectivo multicéntrico realizado
em paises em desenvolvimento, destacou em seus resultados que a taxa de
mortalidade entre neonatos com sepse em paises de baixa e média renda é alta. O

mesmo autor afirma que é necessaria uma identificacdo mais eficiente e eficaz desses
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casos para direcionar intervencdes que reduzam esse numero. Devido ao numero
limitante da amostra deste estudo, além da metodologia aplicada, ndo foi possivel
calcular o indice de mortalidade e incidéncia de casos de SNT, porém o indice de
letalidade deste estudo é significativo.

Quanto as variaveis perinatais, ndo se observou na presente pesquisa
diferenca relevante entre o sexo. Por outro lado, a média da idade gestacional
encontrada neste estudo foi de 33,5. Resultado quase similar ao encontrado no estudo
de caso-controle de Kung et al. (2016), realizado em uma UTIN em Taiwan com 164

neonatos com sepse tardia, que encontrou uma média de 31,1 de idade gestacional.

Cerca de 85,8% do recém-nascidos da amostra deste estudo apresentavam
baixo peso. Dado semelhante ao encontrado na pesquisa de Nyma et al. (2020),
estudo realizado em hospitais terciarios na india, em que a maioria dos RNs da
pesquisa possuiam peso menor que 2,5 kg. De fato, dentre os fatores de risco mais
importante para o desenvolvimento de sepse esta a prematuridade e o baixo peso ao
nascer (SHANE; SANCHEZ; STOLL, 2017). Logo, os resultados desta pesquisa estao

de acordo com as literaturas.

E sabidamente descrito em literatura que a realizacdo de procedimentos
invasivos esta entre os fatores de risco mais importante para SNT (HASSANI et al.,
2019). Todos os individuos do estudo receberam cateterizacdo venosa central. O tipo
mais predominante na amostra foi o PICC, com um tempo de uso médio de 31 dias.
Na pesquisa de Freitas et al. (2012), verificou-se o surgimento de SNT nos RN que
utilizaram PICC por mais de 11 dias do que naqueles sem PICC. Logo, ha amostra

deste estudo, evidenciou-se uso prologando de cateter venoso central.

Sobre a ventilacdo mecanica, neste estudo, 74,2% utilizaram ventilacao
mecanica invasiva, com a maioria utilizando por um tempo acima de 20 dias (82,2%).
No estudo de coorte realizado com 296 RN com SNT confirmada, a porcentagem de
pacientes que utilizaram a VMI foi apenas de 20,9% (BERARDI et al., 2019). O estudo
de Freitas et al. (2012) salientou que o uso prolongado de VMI esta relacionado com
0 surgimento de sepse tardia, além de evidenciar também que pacientes com SNT
que estdo em ventilagdo mecénica permaneceram mais tempo neste suporte em

relacdo aos RN que n&do desenvolveram sepse. Nesse sentido, concluimos que o tanto
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0 uso de ventilacdo mecanica quanto o tempo de uso na unidade estudada foram
elevados em relacédo aos dados da literatura.

No estudo de caso-controle de Romanelli et al. (2013), ha maior risco de sepse
tardia laboratorialmente confirmada em recém-nascidos submetidos a cirurgia, com
destaque para aqueles que realizam procedimentos no trato gastrointestinal (TGI), a
qual estdo mais suscetiveis a desenvolver sepse. Fato evidenciado nesta amostra,
em que 22 pacientes foram submetidos a procedimentos cirlrgicos, com destaque
importante para as realizadas no TGlI.

E evidente que o surgimento de STN é maior nos neonatos que necessitam de
procedimentos invasivos, resultando em prolongamento da internacdo hospitalar e
surgimento de maiores complicacdes (WYNN et al., 2014). Nesta amostra, 0 tempo
médio de internacdo foi de 53,4 dias e cerca de 60% dos RN evoluiram com a
presenca de comorbidades, sendo a displasia broncopulmonar a mais prevalente.

Quanto ao perfil microbiolégico encontrado na Unidade, o agente etiolégico
mais encontrado foi a Klebsiella pneumoniae, seguida de infec¢ao fangica causada
por Candida sp. Sem duvidas, hd uma prevaléncia maior de germes gram-negativos
em paises de baixa e média renda (WEN et al., 2021). Diferente de resultados
encontrados em outros estudos, em que a maioria dos casos de STN sédo causados
por germes gram-positivos (FREITAS et al., 2019; RESENDE et al., 2015), sendo o
estafilococo coagulase negativo o mais prevalente, concluimos que nosso perfil
microbiolégico € semelhante aos de paises em extrema pobreza.

A prevaléncia de fungos em nosso perfil chama atencéo, pois no estudo
realizado pela Rede Neonatal Norueguesa de 2009 a 2018, com RN prematuros, a
SNT fungica foi rara. Ja no estudo multicéntrico na China com 1133 RNs o género
Candida sp. ocupou o segundo lugar de prevaléncia, achado semelhante ao desta
pesquisa (JIANG et al., 2020).

O antibiético mais usado conforme o resultado desta pesquisa foi a oxacilina
(18%) seguida de amicacina (14%). Ressalta-se, portanto, que antibioticoterapia
utilizado em nosso servico esta condizente com a recomendacgéo da OMS de associar
oxacilina e amicacina como primeira opc¢ao na terapéutica de STN (MEDEIROS et al.
2019).

Com relacédo aos fatores de risco associado a Obito, houve associagcao
significativa entre uso de trés ou mais dispositivos invasivos e obito (p<0,001), além

de uso de ventilagdo mecéanica e obito (p=0,014), igualmente foi encontrado na
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pesquisa de Leal et al. (2012), um estudo de coorte realizado no México, em que
ventilacdo mecanica invasiva foi associada a mortalidade em pacientes com sepse

neonatal.
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7. CONCLUSAO

O presente estudo constatou que a sepse é uma importante causa de 6bito em
recém-nascidos internados, principalmente em prematuros. Logo, é evidente que haja
um fortalecimento de todos os niveis de atencdo a saude, principalmente no que diz
respeito ao cuidado da saude materna, a fim de evitar nascimentos prematuros e
reducdo de casos de STN e consequente Obito.

Identificou-se que o perfil microbioldgico da SNT nesta UTIN foi semelhante ao
de paises pobres, ressaltando a importancia de melhorias em nosso servico. Por outro
lado, verificou-se que a antibioticoterapia mais utilizada esta de acordo com o
preconizado em diversas literaturas, o que reforca que apesar das problematicas, as
praticas de uso racional de antibiéticos foram um ponto positivo dentro da unidade.

Uma menor capacidade de leitos no servi¢o contribuiu significantemente para
uma amostra limitada nesta pesquisa. Embora seja um estudo de carater descritivo
referente a uma UTIN especifica, a pesquisa acrescenta informacdes relevantes sobre
a sepse neonatal tardia na regido que servirdo para aprimorar a assisténcia a saude

neste local a qual ainda carece de melhorias.
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APENDICE A

UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARA
CAMPUS UNIVERSITARIO DE ALTAMIRA

PROJETO: Uma série de casos: A sepse neonatal tardia na Unidade de Terapia

Intensiva Neonatal do Hospital Regional Publico do Médio Xingu.
Ficha de coleta de dados da pesquisa

1)Variaveis Perinatais:
1.1) Idade Materna: anos 1.2) Numero de gestacoes:

NUmero de partos:

1.3) Local de Parto/Municipio: () domicilio () hospital

1.4) Namero de consultas de Pré-natal: () Sem informacao

1.5) Presenca de Rotura Prematura de Membranas Ovulares: () Sim () N&o () Sem
informacéao

1.6) Tipo de parto: () Normal () Cesarea

1.7) Sexo: () Feminino () Masculino (') Indeterminado

1.8) Peso ao nascer(g):

1.9) Idade Gestacional:_ semanas_____ dias

1.10) Adequacéo para idade gestacional baseada na curva de Fenton (33 semanas):
() Adequado () Pequeno () Grande;

1.11) APGAR de 5° minuto:

2)Variaveis Neonatais:
2.1) Tempo total de internacéo: dia(s)
2.2) Uso de Antibidtico (ATB) antes do diagnéstico: () Nao; () Sim, se sim Qual(is)/

Tempo de uso? (

) Sem Informacéo;
2.3) Possui presenca de Comorbidades: () Nao () Sim, se sim marque as alternativas:
() Sindrome do Desconforto Respiratério do Recém-Nascido(SDR); () Persisténcia
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de Canal Arterial(PCA) com diagnaostico ecocardiografico; () Enterocolite Necrosante,
de acordo com os critérios de Walsh & Kliegmann; ( ) Displasia Broncopulmonar
(dependéncia de oxigénio com 36 semanas de idade pds-conceptual); () Hemorragia
Peri-intraventricular (HPIV), de acordo com Papile;

2.4) Uso de Cateter Venoso Central: ( ) Nado () Sim, se sim por Qual o tempo de

uso (dias) Local de insercéo: Tipo de Cateter

utilizado: ( )PICC () Duplo lumen () Intracath () cateter umbilical venoso () Sem
Informacao;

2.5) Realizou algum procedimento cirdrgico: () Drenagem de térax () Laparotomia (
) Toracotomia () Drenagem de abscesso () Correcdo de gastrosquise () Derivacao
Ventriculo-peritoneal (DVP) ()

2.6) Ocorreu uso de Ventilagcdo Mecanica Invasiva: () Nao () Sim, se sim por Quanto

Tempo(dias)?

2.7) Resultado de Cultura: () hemocultura () Negativa. ( ) Positiva. Qual agente

etioldgico? () urocultura () Negativa. ()

Positiva. Qual agente etioldgico? ()

Liqguor () Negativa. ( ) Positiva. Qual agente etiolégico?

()outro: ( )Negativa.
( )Positiva. Qual agente etiolégico?
() Sem Informagéo
2.8) Antibiético(s) usados no tratamento da
sepse: Tempo de

tratamento: (dias)

2.9) Localizacdo da infeccao: ( )pulmonar ( )urinaria ( )enterocolite ( )meningite (
)partes-moles ( )ferida operatéria () insercao de cateter ( )corrente sanguinea ()
desconhecido

2.10) Presenca de Malformacéo () sim ( ) nao

2.11) Evolucéo do(a) paciente: () Alta; () Obito;

Responséavel pelo preenchimento da ficha:

Diada Coleta: /[ Numero do prontuario:
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APENDICE B

Universidade Federal do Para

Campus Altamira
Termo de Compromisso de Utilizacdo de Dados (TCUD)

Eu, Ana Beatriz Costa da Silva, da Universidade Federal do Para, do curso de
medicina, no ambito do projeto de pesquisa intitulado “Uma série de casos: A sepse
neonatal tardia na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal do Hospital Regional
Publico do Médio Xingu”, comprometo-me com a utilizacdo dos dados contidos no
Servico de Arquivo Médico e Estatistica do Hospital Regional Publico da Amazénia, a
fim de obtencdo dos objetivos previstos, e somente apds receber a aprovacdo do
sistema CEP/CONEP. Comprometo-me a manter a confidencialidade dos dados
coletados nos prontuarios, bem como com a privacidade de seus conteudos.
Esclareco que os dados a serem coletados se referem aos casos de sepse neonatal
tardia internados na UTI Neonatal, no periodo de 01/01/2018 a 31/12/2020. Declaro
entender que é minha a responsabilidade de cuidar da integridade das informacdes e
de garantir a confidencialidade dos dados e a privacidade dos individuos que terdo
suas informacfes acessadas. Também é minha a responsabilidade de ndo repassar
os dados coletados ou o0 banco de dados em sua integra, ou parte dele, a pessoas
nao envolvidas na equipe da pesquisa. Por fim, comprometo-me com a guarda,
cuidado e utilizacdo das informagcbes apenas para cumprimento dos objetivos
previstos nesta pesquisa aqui referida. Qualquer outra pesquisa em que eu precise

coletar informacdes serdo submetidas a apreciacdo do CEP/ENSP.

Altamira, 05 de junho de 2023

G_,MMC-&O. &\w

Pesquisadora: Ana Beatriz,Costa da Silva

- { P JJ\‘ k‘}

T

Orientadora: Diana Albugquerque Sato
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APENDICE C

SERVICO PUBLICO FEDERAL
UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARA
PRO-REITORIA DE ENSINO DE GRADUACAO
COORDENACAO DO CURSO DE MEDICINA — FAMED

CARTA DE ACEITE DE ORIENTACAO

Eu, DIANA ALBUQUERQUE SATO, docente da Faculdade de Medicina, Campus
Altamira-PA, da Universidade Federal do Para (UFPA), comprometo-me a orientar o
Trabalho de Concluséo de Curso, intitulado: “UM RETRATO DA SEPSE NEONATAL

TARDIA NO MEDIO XINGU”, desenvolvido pela discente:

1) 201876740019 / ANA BEATRIZ COSTA DA SILVA
(Matricula) (Nome do discente)

Altamira, 05 de Junho de 2023.

Prof¢ Me. Diana Albuquerque Sato



