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                                Os objetivos dessa Conferência são:

1) descrição da epidemiologia e fatores de risco para bacilos gram negativos (gram negative bacilli-GNB) multirrresistente (multidrug-resistant-MDR) 
2) discussão do papel da prevenção da infecção e controle e gerenciamento antimicrobiano na prevenção das infecções com MDR-GNB 
          3) discussão das estratégias emergenciais para prevenir infecções com MDR-GNB Referência-1.
O paradigma que vamos abordar é a idéia de que podemos impedir as infecções com MDR-GNB, usando antibióticos sabiamente. Eu faço diferença entre infecções endêmicas e surtos.

1) Descrição da epidemiologia e fatores de risco para bacilos gram negativos (gram negative bacilli-GNB) multirrresistentes (multidrug-resistant-MDR)
Fazendo a revisão da literatura para essa Apresentação, fiquei surpresa com a Epidemiologia dos bacilos gram negativos que mostra grande variabilidade no mundo quanto às características dos pacientes. Há muita evidência que os bebes adquirem a sua flora do seu ambiente em que estão sendo cuidados e podem ocorrer padrões diferentes pela transferência de bebês de outras UTIs neonatais. As taxas de resistência aos gram negativos podem variar secundário às políticas do uso de antimicrobianos e o rigor na prevenção e controle da infecção. Referência 2-Artigo Livre. 
Olhando esse gráfico, apenas para dar uma idéia, a barra em azul é Staphylococcus coagulase negativo: é a causa mais comum de infecção no mundo inteiro As barras menores todas representam outros gram negativos e as taxas de alguns países em desenvolvimento são bastante altas, o que sugere que surtos de gram negativos multirresistentes estão associados com taxas elevadíssimos de óbito nas UTI Neonatais. Referência 3-Artigo Livre! 
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                                                                                                             Referência 3

Principais patógenos causadores da sepse neonatal de início tardio e sua incidência por áreas geográficas.
O estudo de vigilância prospectivo de GNB nos Estados Unidos com 4 UTI Neonatais, de 2009-2012 (mais de 6 000 bebês registrados) mostrou que 3% das crianças tem infecções por GNB associadas ao ambiente onde foram atendidas (188/6184), sendo que 14,5% foram bebês <1000gramas (78/539), uma população que devemos focar.
Quanto à distribuição das infecções: 45,3% tiveram infecção no trato urinário; 31,3% infecção generalizada; 9,3% infecção na pele e tecidos moles, incluindo sítios cirúrgicos; 5,1% no trato respiratório; 0,5% no sistema nervoso central.

Quero enfocar que a literatura dizia, antes do estudo, que as infecções no trato respiratório seriam a primeira infecção causada por gram negativo e não foi o que vimos. Isto volta aos problemas quanto à definição do caso de pneumonia associada ao ventilador e pneumonia nessa população e frequente tratamento da colonização de culturas de tubo endotraqueais. Também poucos bebês tiveram infecção no sistema nervoso central causada por gram negativo. Outro ponto que queria compartilhar com vocês são os episódios de infecção geral, 74% são por gram positivo, 22% por gram negativo e 3% por Candida spp (uma taxa muito baixa). Referência 4
Os tipos de organismos isolados: 30,4% por E.coli., 23,0% por Klebsiella pneumoniae e depois uma mistura dos outros, como podemos ver no gráfico a seguir (Referência 4). Os perfis variam de UTI para UTI. A sua UTI pode ter um perfil diferente desse.
 Tipos de Gram Negativos Isolados
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                                                                                                                       Referência 4
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Vinte e três por cento (23%) dos gram negativos resistentes a ≥ 1 agente antimicrobiano é influenciada pela pressão seletiva.  Antibióticos que cobrem gram negativos como gentamicina, piperacilina, cefalosporina de 3ª geração, carbapenêmico tem influência na resistência. A gentamicina sem dúvida foi o agente que mais causava resistência a esses microrganismo. No Centro 3, quase 15% tiveram resistência a cefalosporina de 3ª geração e ao cefepime (4ª geração). Entretanto, vejam que no Centro 3 a terapia empírica para sepse de início tardio era cefepime. Observem então o que estava ocorrendo aqui é que havia uma pressão seletiva na flora daquelas Unidades. Em contraste, nos Centros 1, 2 e 4, no protocolo de sepse de início tardio usavam gentamicina e também estavam colocando muita pressão na flora (21,5 %, 15,1% e 12,5% eram resistente à gentamicina). Essas diferenças na terapia empírica podem causar pressão na flora de microrganismos que causam infecções invasivas. Referencia 4. 
                                                                                                                     Referência 4


Aqui o estudo da Itália que durou de 2009 a 2014. Vou focar um pouquinho na definição de casos. Não há uma definição de multirresistência aceita mundialmente e mesmo nos EUA não temos uma definição única para todos os Centros e isso resulta numa dificuldade de comparação de diferentes UTIS tanto Neonatais como de Adultos. No presente estudo italiano, a multirresistência foi definida como resistência ≥ 3 dos seguintes: amoxaclina/clavulanato, cefalosporina de 3ª e 4ª geração, monobactams, aminoglicosídeos, carbapenêmicos. Identificaram 28% de colonizados com GNB MDR, havendo aumento de 20,6% para 35,9% durante um período de 5 anos. Portanto, um aumento alarmante! Referência 5. 
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                                                                                                                         Referência 5

Eu queria compartilhar nossa definição baseada na nossa epidemiologia local.  Assim definimos MDR-GNB: 
-resistente aos carbapenêmicos (imipenem ou meropemem), ou
-susceptível apenas a 1 antibiótico, excluindo polimixina ou tigeciclina).

No nosso laboratório temos um sistema automatizado pelo qual: 

-Betalactamase de espectro extendido (não fazemos teste para o SBL)
-Resistente a ceftriaxona: E. coli e Klebsiella spp, 

-Resistente  a cefepime: Enterobacteriacea (Serratia, Proteus, Enterobacter, Citrobacter, etc)

Vou voltar um pouquinho à Resistência aos Carbapenêmicos: 

Falamos muito no gerenciamento de antibióticos e podemos dizer que todos os gram negativos nessa lista que vai de Klebsiella pneumonia a Acinetobacter baumanii, podem se tornar resistentes aos carbapenêmicos. A K.pneumonia aqui em Nova York é o microrganismo mais resistente aos carbapenêmicos. Referência 6. 
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Nessa tela a seguir vemos que diferentes UTI Neonatais tem diferentes GNB. Observamos que nessa UTI do outro lado do mundo a Serratia  marcescens  foi o GNB mais frequentemente resistente a carbapenêmico (16,4%). Vejam a Burholderia cepacia, um microrganismo  fora do comum resistente ao carbapenêmico. Se eu vir esse microrganismo na minha UTI Neonatal imediatamente vou pensar em algum problema, como por exemplo, a infusão de um medicamento contaminado, pois jamais vemos esses microrganismos. Olhando essa Epidemiologia, os gram negativos raros estão associados com surtos. Referência 7- Artigo Livre!

Diferentes UTIS Neonatais tem Diferentes Bacilos Gram Negativos
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                                                                                                                      Referência 7

Passamos agora a fatores de risco modificáveis e não modificáveis na MDR-GNB

Entre os não modificáveis estão o baixo peso ao nascer, prematuridade, pequenos para a idade gestacional. 

A outra questão que queria  mencionar são aqueles bebês  colonizados por MDR-GNB especialmente no trato gastrintestinal. Há práticas de cuidados que se associam a esse problema, como estadia prolongada na UTI, prévia  exposição a antibiótico, dispositivos invasivos principalmente os de acesso central, forma e tipo de alimentação, nutrição parenteral prolongada. Há questões também do ambiente que temos problemas, como o excesso de população, pouco  pessoal e práticas de limpeza. Lidar com o excesso de população na UTI é muito difícil, pois sei que é difícil negar a internação de um bebê que necessita da UTI Neonatal. Ás vezes colocamos gêmeos no mesmo berço. O problema é que não podemos prever os partos. Infelizmente a população de internação na UTI Neonatal está aumentando, não somente aqui conversando com os colegas, como também nos EUA. Também há falta de pessoas aptas para os cuidados (Referência 6 ; Referência 8- Artigo Livre!). 
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                                                                                                               Referências 6  e 8


Interessei-me  muito para o papel do trato gastrintestinal. Há 10 anos fizemos esse estudo: fizemos o swab retal  e ao vermos  esses isolados,  não nos surpreendeu que fosse o mesmo organismo pela eletroforese de gel (capta o DNA dos microorganismos e corta com uma endonuclease que faz  grandes bandas de DNA que passa mais lentamente pelo gel e fica no topo e as menores vão mais rapidamente para baixo). Interessamos-nos para saber se podemos usar a flora do trato gastrintestinal  para  prever a susceptibilidade à gentamicina nos  isolados do sangue. Referência 9. 
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                                                                                                                       Referência 9
Fizemos um segundo estudo  que retrospectivamente tratamos  todos os  bebês  para colonização do trato gastrintestinal  e observamos durante a internação na UTI  neonatal para ver se eles tinham infecção sanguínea; são bebês abaixo de  1500g;  durante esse período do estudo tivemos  59% de infecções por gam negativo, 58% -59% foram precedidos por uma cultura de vigilância que  tinha a mesma susceptibilidade a gentamicina e nós sabemos  que há um intervalo muito curto só de 6 dias, alguns bebês  só de 1 dia e concluímos que embora esse fosse um fato  interessante  do ponto de vista fisiopatológico, não nos ajudou em termos de  fator de risco modificável. Referência 10- Artigo Livre! 
Colonização do trato gastrintestinal concordante com isolados sanguíneos nos bebês <1500g
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Referência 10

Resultados adversos associados com infecções por MDR-GNB


Os bebês resistentes a carbapenêmicos tem maior probabilidade de  disfunção persistente de órgãos, novos focos de infecção e isto deve indicar que não estão com  tratamento adequado,  maior duração de internação, maior duração de ventilação mecânica  e maior taxa de mortalidade. Referência 6. Referência 11.
[image: image26.png]3M™ Cledn-Trace™ Hyaibne| management System, [Hygiene.
Managenjent Guide for [Environmental Surfaces. April 2013.





                                                                                                             Referências 6 e 11

Como me expressei antes, estamos nos envolvendo com alguns Centros na índia e na África onde as taxas de infecção por gram negativo reportadas tem a ver com problemas relacionados à infraestrutura, excesso de população,  recursos limitados e impossibilidade de  isolar os germens, controle de infecção e políticas de gerencialmente  e vigilância limitados.

2) Discussão do papel da prevenção da infecção e controle e gerenciamento antimicrobiano na prevenção das infecções com MDR-GNB


                       Papel de prevenção de infecção e vigilância 

O PARADIGMA: Temos que  prevenir todas as infecções relacionadas ao atendimento. Temos as estratégias de bundle, mas quero falar também sobre o suporte e mudanças culturas e comportamentais. Voltamos ao que foi dito por Jain Luck ontem; temos que pensar além daquilo que lemos, além do que a literatura  nos diz e ensina também como implementar uma cultura de mudanças onde vamos abraçar esses princípios. Portanto, para mim como tenho feito prevenção e controle  há muito tempo, percebo que  as lideranças, desde a mais superior, estão todos engajados  no controle de  infecção. Honestamente   a coisa certa a fazer eles sabem. Isto é devido às exigência regulatórias que temos agora nessa área nos EUA.  Você pode ser penalizado nos EUA se tiver  uma taxa alta de infecção e isto resulta em perda de muito dinheiro e então as lideranças dos Hospitais se envolveram por várias razões e fracamente não me importo quais, apenas quero saber que estão envolvidos e que  isso seja uma meta de segurança para os pacientes. Médicos, enfermagem, pacientes e família sabem disso. 

Falamos A HIGIENE DAS MÃOS, estratégias de bundle na inserção de cateter central e sua manutenção. Depois vou focar na limpeza do ambiente: identificação de responsabilidades, monitorização da efetividade da limpeza de equipamentos compartilhados no cuidado aos pacientes, via teste de ATP e detecção de equipamento “órfão” (aquele equipamento que “não é de ninguém” para a sua limpeza)

Com certeza já viram essa imagem que fala por mais de mil palavras. É a medida mais simples e importante no controle da transmissão do MDR-BNG. Veja as mãos ANTES e DEPOIS da higienização. Dou  vidrinhos de PurellR (álcool gel)) na Unidade. Lá no nosso Centro as pessoas esquecem-se de fazer isso. 
Uma imagem é mais importante do que 1000 palavras!
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                                     Quando devemos fazer a higienização das mãos?
As mãos tem que ser higienizadas SEMPRE!
                            -antes e após o contato com os pacientes
                            -antes e após procedimento invasivos

                          -após o contato com sangue, fluidos corporais e membranas mucosas.

           -após contato com o cuidado do paciente e item do ambiente
                            -APÓS REMOÇÃO DAS LUVAS
                     -quando se mover de uma atividade suja (contaminada) para outra atividade no mesmo paciente

Vejam as taxas de adesão à higienização das mãos. Estamos espetacularmente bem entre 95-98% (linha vermelha) e a linha azul é a redução microrganismos 

multirresistentes. Sinceramente não acreditei nessas taxas tão elevadas de higienização das mãos na nossa Unidade.
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Vocês já sabem que o comportamento das pessoas muda quando estão sendo observadas. Apesar de termos um sistema robusto de articulação na higienização das mãos,  todos os profissionais sabem que estão sendo observados. Fizemos um projeto em que todos que trabalhassem na Pediatria fossem para UTI de Adultos  e as pessoas daquela UTI fossem para a UTI Pediátrica  e fariam a observação da higienização da mãos. Assim ninguém se conhecia a e as taxas caíram para 75% de higienização das mãos. Essa é a dificuldade que temos na analise da higienização das mãos. Portanto precisamos trabalhar todos juntos para educar as pessoas e não é fácil. É um trabalho muito complicado e constante.
Agora ou falar rapidamente sobre as Estratégias Agrupadas para o Acesso Central

Esse é um grupo de intervenção que quando implementado reduziu as infecções de corrente sanguínea. Sabemos que temos que fazer  tudo isto. Não pode ficar selecionando quais você deve implementar. Para isso  fizemos um carrinho de acesso central, pois era  difícil para os médicos que fazem o procedimento  ter acesso, inicialmente a tudo: higienização das mãos  antes e após a palpação do local, da inserção do acesso, precauções de barreira máxima, ou seja,   vestimentas totalmente esterilizadas, álcool  ou clorexidina na desinfecção da pele, uso de curativo  esterilizado ou transparente. 
Se você  tiver de usar luvas por causa de sangramento você precisa trocar o curativo em 48 horas.

A única exceção na UTI Neonatal são as tentativas múltiplas. Tentamos deixas os  nossos colega  ficarem mais conscientes  das tentativas múltiplas. Se alguém  está tentando pela terceira vez o acesso, é porque o profissional está sob fadiga, e o bebê está sob  fadiga também, as barreiras  devem ter sido movimentadas. Então precisamos nos concentrar nisso. A lista de check up  de manutenção do acesso central   é mais para a enfermagem: higienização antes e após trabalhar no acesso, ou mudança de curativos. Todos os dias a Gerente de Enfermagem avalia todos os acessos centrais, porque percebemos que os locais dos curativos saem do lugar e pelo fato  das enfermeiras estarem ocupadas, o curativo não era trocado na hora certa. Isso ajudou muito.                    Padronizamos as trocas de curativos semanalmente. Temos uma Equipe de 2 pessoas para curativos na UTI Neonatal.


A higienização  é um desafio. Estamos sempre reforçando as mensagens e diariamente nos  checklist à beira do leito as equipe são instruídas a perguntar  se o bebê realmente precisa desse acesso Existem dados que as taxas de  CLABSis (central line- associated bloodtream infections- Infecção sanguínea associada a cateter central) estão sendo reduzidas nos EUA, mas não chegaram à zero.
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Nos últimos 18-24 meses fizemos  uma análise de causa raiz para cada uma dessas infecções na UTI e queria  compartilhar com vocês, pois pode ser útil.

Se tiver um bebê com hemocultura positiva, é feita uma revisão do caso, para ver  se essa infecção pode estar associada ao acesso venoso central, com base na definição  que sei que vocês tem aqui no Brasil também. É conhecido por “ Keepsafe” que é um relatório eletrônico com várias perguntas que precisam ser respondidas. 

A Equipe de Enfermagem da UTI monta uma Equipe multidisciplinar incluindo aqueles responsáveis pela inserção ou manutenção dos cateteres centrais para  discutir a infecção no acesso central na semana. 

A mudança de cultura que temos é: NÃO SE CULPA NINGUÉM! Tentamos aprender com o que ocorreu. Muitas vezes o pessoal da enfermagem não tem coragem de falar sobre as suas preocupações Trabalho com a enfermagem para levar suas preocupações até o último  nível de hierarquia. É claro que a mudança de cultura não se muda de um dia para outro, mas vemos claramente mudanças, principalmente nas infecções pelo  acesso venoso central. Ás vezes há motivos claros porque essas infecções ocorreram e disseminamos isso na UTI Neonatal e para todos os Departamentos. Todas as infecções de acesso central são discutidas, reunimos todos os achados do ano e essa discussão é para aprendermos. Estou muito feliz porque as pessoas sentem mais responsáveis.

Outra mudança de cultura que está melhorando mais lentamente é o trabalho que realizamos com a Equipe de Limpeza. Chamamos essas pessoas de Profissionais de Serviços Ambientais. Começamos uma campanha dizendo para essas pessoas que fazem parte de um Equipe de Prevenção e Controle de Infecções e desenvolvemos  uma série educacional em 5 partes que era compulsória a participação. Fizemos uma coisa divertida, com prêmios, café, bolo. Apresentamos um caso e discutimos sobre a importância diária, a importância da limpeza de superfície. Ou seja, damos a oportunidade a essas pessoas, respondendo a questionário onde poderiam colocar sobre suas dificuldades. Identificamos  dados que as taxas de  CLABSI estão sendo reduzidas nos EUA, mas não chegaram à zero, como já nos referimos. Tínhamos  vários equipamentos que não eram de responsabilidade delas e identificamos os que chamamos de “equipamentos órfãos”, identificando as pessoas responsáveis. 

Outra coisa que implementamos foi a monitorizacão da eficácia da limpeza pelo teste de ATP (Adenosine Triphosphate (ATP) Luminescence Technology). São testes muito caros mas são muito úteis: faço um swab simples da superfície e nesse swab você vai ter uma florescência  da enzima, a luciferase e essa se liga a um ATP que possa haver na superfície. Esta tecnologia mede a quantidade de matéria orgânica

em uma superfície. A seguir você faz a inserção do swab nesse dispositivo e sai uma leitura  chamada de Unidade Luz Relativa. Se estiver  abaixo de 150 é considerado OK. Assim fizemos uma  correlação com essa Unidade Relativa de Luz (URL)com a carga microbiana. Quanto mais alta essa URL significa que a  superfície não foi limpa e tem microrganismos lá. É uma forma visível de mostrar que a área não foi limpa e muito eficaz para enfatizar  a questão da limpeza para esses funcionários. Referência 12; Referência 13; Referência  14. 
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                                                                                                                  Referência 14
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                                                                                                                     Referência 15

Quanto à prevenção da transmissão
 
A coisa mais importante de todas. Fazemos ma parceria  com o laboratório e se houver um microorganismo muito resistente telefonamos para a prevenção de infecções e a UTI Neonatal  é alertada  e o bebê é posto em isolamento. 
Um bebê  com cultura positiva pode ser uma pontinha do iceberg de um surto iminente.

Fazemos  uma cultura de vigilância de todos os RN  no local, fazemos  avaliação em áreas isoladas se houver um resultado positivo e  expandimos para uma área  geográfica maior. 

Não recomendo fazer culturas para gam negativas  multirresistentes de forma rotineira, pois não vale a pena. Quando você identifica um bebê infectado,  normalmente o risco é maior. 

Quando o bebê é isolado, esse isolamento é até a alta, pois ele pode ter esse microrganismo em outro local  que não foram feitas culturas e as cultura não são perfeitas. É claro que existem dados   que mostram que contato de isolamento reduz a transmissão. TENTAMOS  USAR SALAS COM APENAS UM PACIENTE (só temos uma Sala). 

Quando temos vários bebês colocamos uma fita azul  na área de isolamento do bebê e na área onde as pessoas precisam usar o jaleco e luvas para o manuseio do bebê. Por que? Muitas vezes  na área de isolamento, as enfermeiras estão trabalhando no computador e não usa jaleco e luva naquela área e gostam muito desse  isolamento com fita azul. 

Para as subespecialidades cirúrgicas é muito bom, pois é um lembrete visual para que eles saibam que precisam usar luvas e jalecos nessa área.


Outra coisa que fizemos foi realizar vídeos de demonstração como colocar os  jaleco e as luvas  Quando temos um surto pedimos as pessoas para assistir a esses vídeos Não pedimos aos visitantes para colocar jalecos e luvas, a não ser que o bebê faça parte de uma gestação múltipla,  porque achamos que os pais não entram em contato com outros bebês  e só enfatizamos a higienização das mãos.
Quanto os surtos de MDR-GNB (GRAM NEGATIVOS MULTIRRESISTENTES)
 
Esses estão associados com múltiplas fontes de transmissão entre pacientes (infelizmente é muito comum) como transmissão pelos profissionais da saúde devido à higienização inadequada das mãos, unhas artificiais (as profissionais de saúde NUNCA devem usar unhas artificiais). Publicamos um artigo  sobre superinfecção ligado  a um surto de infecção por Pseudomona, onde abordamos sobre o ambiente contaminado, assim como o equipamento e medicamentos. Referência 16; Referência 17- Artigo Integral!

Temos um checklist para o surto e envolve múltiplas intervenções. Imediatamente alertamos as  lideranças (os liderem preferem ouvir as coisas de nós e não o que lêem nos Jornais). Envio uma lista dos bebês para a lideranças para planejarmos quais  recém-nascidos serão isolados, assim como para a enfermagem designada para o cuidado desses recém-nascidos. Não se esqueça de fazer uma cobertura cruzada com a enfermagem. Para os médicos, examinar por último os recém-nascidos isolados. Aumentar a vigilância da higienização das mãos, aumento da limpeza dos equipamentos (uso do  sistema  ATP) e culturas de vigilância.
3) discussão da  estratégias emergenciais para prevenir infecções com MDR-GNB
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Não existe fórmula mágica, infelizmente.
A primeira coisa é REAVALIAÇÃO daquilo que investimos. Recentemente nós passamos por um surto muito longo de MARSA e o nosso Departamento de Saúde nos perguntou se nós não tínhamos  informações a respeito de NÃO USAR NADA ABAIXO DOS COTOVELOS. Sim, as pessoas não podiam usar nada  abaixo dos cotovelos. Ao entrar na área de isolamento as pessoas tinham que arregaçar as mangas e verificar  se alguém não estava usando anéis e relógios. Essa  não é uma política comum no nosso Serviço. Nós acostumamos permitir anéis, relógios. Não há  surtos associados à aliança de casamento, por exemplo. Agora se eu fizer uma cultua da aliança vou encontrar muito microrganismo, mas não  estão associados a surtos e então agora estamos discutindo isso. A literatura sugere que  devemos oferecer lavandeira de jalecos. Algumas Instituições baniram o uso de jalecos. É muito difícil para os médicos não terem bolsos.  Ganchos para tirar  o jaleco: acreditem se quiser, não temos ganchos na nossa UIT Neonatal onde possam ser colocados os jalecos.
Outras considerações: celulares, estetoscópios (devem ser individualizados para cada bebê), não é permitido unhas artificiais há mais de uma década, como já nos referimos. Você pode usar esmalte, mas a unha não pode estar quebrada. Eu pergunto: quem vai andar por aí olhando a unha de todo mundo?  Conseguir monitorar isso é muito difícil. Quando há  um surto, perguntamos  ao Grupo de Saúde e Segurança para fazer  observações  das mãos e unhas, não somente a higienização.


Voltando  à questão sobre alimentação enteral:  o meu Diretor passou 4 anos trabalhando com a sua Equipe e as Equipe Neonatais tem muita experiência. Há uma grande  parte  de percepção de autonomia dos médico (“eu sempre fiz assim, os  bebês estão ótimos e então ou continuar fazendo assim”). Leite materno é muito importantes. Fazer um esquema de alimentação enteral a que todos tem aderência é difícil. É muito importante para o médicos e principalmente aqueles que tem a Nutrição como subespecialidade aceitar o esquema. A Equipe de Enfermagem também precisa de aceitar o esquema. Quando o bebê está  com 60-80ml/kg via oral, pensar na remoção do acesso venoso central. Há necessidade de  envolver a família para que eles entendam. Temos que ter medidas que avaliem as consequências adversas que não podem ocorrer.Avaliar taxas de crescimento, estadia hospitalar, infecções.

Quanto ao microbioma intestinal 

A literatura pergunta se dá para tratar o microbioma intestinal. Dizemos que os gram negativos gastrintestinais se tornam os microrganismos na corrente sanguínea. É um complexa população. Existem centenas e centenas de populações bacterianas, muitas das quais não dá para fazer cultura, mas dá para detectar através do DNA e RNA.


O microbioma é muito importante, pois  é um órgão essencial para os bebês, ajuda a fazer oferta de nutrientes,  contribui para o desenvolvimento do sistema imunológico inato e os bebes de parto normal e a termo tem um microbioma dominado por anaeróbios e tem E.coli e  bífidosbactérias e lactobacilos, mas vários processos alteram os microbioma, como cesariana,  uso de  antibióticos, prolongamento de internações, alimentação com fórmula, ocorrendo assim populações de microrganismos patogênicos. 
A literatura sugere em  média até 14 dias de vida  para que o bebê adquira a flora patogênica da UTI Neonatal. Referência 18; Referência 19: Referência 20-Artigo Livre!
A UTI NEONATAL acaba se tornando uma comunidade de flora de microbioma. Parte disto está no ambiente, parte disso está nas mãos dos profissionais de saúde e colonizando os bebês com gram negativos, Staphilococus coagulase negativo e isto pode comprometer a integridade epitelial do intestino. Referência 21; Referência 22; Referência 23. 
O uso de antibióticos altera substancialmente o microbioma intestinal neonatal. Referência 24-Artigo Livre!
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                                                                                                                     Referência 24
O tratamento com antibióticos altera significativamente o desenvolvimento prematuro da microbiota intestinal infantil. A riqueza (superior) e composição (inferior) das espécies da microbiota intestinal infantil dos pré-termo dos 3 indivíduos com amostras analisadas diretamente antes e depois dos tratamentos antibióticos descritos

para (A) meropenem, (B) vancomicina e meropenem e (C) ticarcilina-clavulanato. As barras vermelhas (esquerda) representam a riqueza de espécies para o exemplo individual. As barras pretas (à direita) representam a riqueza média de espécies para bebês prematuros com a mesma idade e sem tratamento com antibióticos. As barras de erro representam um desvio padrão.


Então pensamos numa estratégia para  tratar o microbioma intestinal. Vamos imaginar que você pudesse dar uma flora ao bebê que fizesse  com que o microbioma do prematuro ficasse igual ao microbioma do bebê a termo e fizesse uma profilaxia e junto com o antibiótico monitorasse o microbioma. Isso seria muito interessante. 

É aqui que entram os probióticos com uma lógica teórica de que  eles trazem uma microbioma intestinal normal. Isso faz sentido. Com o probiótico evita-se  a translocação bacteriana, possibilita a competição com microrganismos potencialmente patogênicos,  além de oferecer microorganismos que produzem bacteriocinas e  antibióticos contra outras bactérias com  melhorar da produção de IgA  e  resposta das mucosas, além de   modular as reações do hospedeiro e melhorar a maturação intestinal. Referência 2; Referência 25. 
Como já referimos em Conferências anteriores, infelizmente a metanálise não mostrou redução significativa da sepse tardia com o uso de probióticos. Como dito antes,  há muita heterogeneidade nos ensaios (cepas diferentes, doses diferentes, sequencias diferentes e preocupação quanto à segurança, pois os bebês podem ter infecção na corrente sanguínea ocasionada por  esse microrganismos, mas estamos nessa direção e acha muito, muito empolgante mesmo.
Outro pensamento de conclusão são os  quartos únicos. 

Nos EUA quando você for construir um Hospital novo você precisa de quartos para um único paciente. A grande maioria das UTI Neonatais dos EUA não tem quartos individualizados. Avaliaram  a incidência de infecção por gram negativos  multirresistentes  e apesar do que já foi feito, mesmo assim ainda podemos ver aqui muitos gram negativos multirresistentes. Com a nova UTI Neonatal, o resultado é muito bom. Os quartos individuais podem acabar a com a transmissão da infecção por gram negativos multirresistentes (verde é a transmissão e o vermelho são os gram-negativos).Referência 26.
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                                                                                                                 Referência 26
Ocorrência de bactérias resistentes a MDR (cada uma contada uma vez por paciente) entre janeiro de 2002 e março de 2013, com indicação das principais

medidas de controle de infecção que foram tomadas na UTI. Fechamento da UTI I: entre janeiro e maio de 2003, para limpeza e desinfecção completa; Fechamento II da UTI:fechamento temporário de novas internações devido a um surto de A. baumannii resistente a vários medicamentos. Depois que todas as camas se tornaram disponíveis

através das altas, a Unidade, incluindo o equipamento, foi descontaminada com peróxido de hidrogênio vaporizado; nova UTI aberta com quartos individualizados (Referência 26)
O Projeto de UTI de quarto individual contribuiu significativamente para a redução da transmissão cruzada de bactérias MRD


Uma das coisas que estou enfatizando nessa Conferência é que apesar de nos interessarmos por tecnologias, não estou dizendo que é fácil construir quartos individuais, mas se vocês tiveram a oportunidade de construírem uma UTI Neonatal nova, compartilhem esses dados com a liderança, pois isso vai acabar economizando muito dinheiro no longo prazo.

              Então os gram negativos multirresistentes estão associados ao aumento de morbidade e mortalidade e são mais comuns em ambientes de menos recursos, devido a surtos e clusters. Isso sugere para mim que as estratégias de prevenção de infecções e estratégias de gerenciamento de uso de antibióticos podem reduzir surtos causados por gram negativos e o trabalho de prevenção de infecções é um trabalho de equipe e deve envolver todas as partes interessadas. Estou realmente interessada em estratégias futuras que podem envolver o tratamento do microbioma.
QUESTIONAMENTOS? PEGUNTAS? PREOCUPAÇOES?
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Como você aborda os terceirizados que vão a UTI Neonatal (cardiologistas, cirurgiões, radiologistas, etc) quanto à higienização das mãos no sentido de convencê-los do risco de infecção

Para os que não fazem parte da Unidade é difícil e é uma questão universal. Pedimos a Enfermagem que sejam os protetores dos bebês, mas devido à hierarquia é difícil. Se o profissional chega ao paciente e a enfermagem diz que ele não lavou a mãe e ele responde que vai fazê-lo, tudo bem. Caso contrário, repetindo duas vezes, esse profissional é identificado pela Chefia e fica um dia afastado sem remuneração (risos na platéia). É muito eficaz essa estratégia.

O isolamento é até a alta. Por quanto tempo é necessário o isolamento ou necessita de um certificado que ele não mais está colonizado.

Eles perdem a colonização por gram-negativo rapidamente, mas não zera. No nosso estudo de alta, o número avaliado foi pequeno, infelizmente e então não posso dar muitos dados. O que fazemos quando os bebês são reospitalizados: eles não podem voltar para UTI Neonatal. Vão para a UTI Pediátrica e ficam em precaução de contato. E verificamos se estão negativos. Já fazemos isso há 5 anos. Na literatura de adulto, o paciente pode ter o multirresistente até 1 ano na pós a alta.

Troca de curativos dos cateteres central:  qual é o antisséptico usado e periodicidade
Trocamos os curativos semanalmente. Temos um grupo da Enfermagem treinada que faz a troca de curativos. A implementação é difícil. Datamos e sabemos assim quando trocar os curativos. Usamos álcool no local de inserção até 30 semanas de idade gestacional pós-natal ou 28 dias de vida. Preocupa-me a clorexidina na pele. Não usamos curativos impregnados de clorexidina, pois tivemos dermatite muito importante no local, Interessante que na UTI Pediátrica podemos até usar sem grandes problemas. O importante é a padronização com pessoas envolvidas nesse Serviço.
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Nota do Editor do site, Dr. Paulo R. Margotto. Consultem também! Aqui e Agora!
Drs. Paulo R Margotto e Manoel de Carvalho (Rio, 2017)
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PROTEGENDO O CÉREBRO DO RECÉM- NASCIDO: COQUETÉIS E GELO (Protecting the newborn brain: Cocktails and Ice)
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Da Rede Brasileira de Pesquisas Neonatais Afiliadas Vermont Oxford Network DADOS NEONATAIS DA UNIDADE DE NEONATOLOGIA DO HMIB/SES/DF/2019




 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/20007" \o "Rede Vermont_Oxford_Unid_Neonat_HMIB_2019" 


Marta David Rocha de Moura e Equipe Neonatal do HMIB/ES/DF
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Sepse neonatal tardia: recentes avanços





Late-onset neonatal sepsis: recent developments.
Dong Y, Speer CP. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed. 2015 May;100(3):F257-63. doi: 10.1136/archdischild-2014-306213. Epub 2014 Nov 25. Review. PMID: 25425653.  Free PMC Article. Similar articles. Artigo Livre!

Apresentação: Betânia Amâncio (R2 Pediatria), Naiara Viudes (R2 Pediatria). 
Coordenação: Paulo R. Margotto
O artigo define sepse tardia ocorrendo > 3 dias de vida. Precisamos ter interesse na prevenção da infecção nosocomial e mudar de comportamento, ser modelo na sua Unidade (fazer corretamente a desinfecção das mãos, respeitar as normas, nutrição enteral precoce, menos dias de cateter central). 
A sepse tardia, mesmo com hemocultura negativa,  associa-se ao deficiente desenvolvimento motor aos 12 meses de idade corrigida (2,5 vezes mais) mediada pela lesão da substância branca (leucomalácia periventricular focal, necrose difusa ou ambas). Há evidências, principalmente em estudos com animais, de que a endotoxina leva à lesão na substância branca, provavelmente por um efeito direto na mielinização periventricular das células gliais ou devido a efeito no endotélio vascular, com impacto secundário nas células gliais. 

Entre os fatores de risco, se destacam o retardo do início da dieta enteral com leite humano (se não alcançar a dieta plena em 14 dias, aumenta o risco de sepse em 3,7 vezes!), uso prolongado de antibioticoterapia empírica (para cada dia do uso do antibiótico, a chance de sepse tardia ou enterocolite necrosante ou morte a odds ratio aumenta significativamente), uso prolongado de ventilação mecânica e de cateter central.

 O uso de probióticos não tem comprovação (diferentes cepas, qual dose? qual duração?), assim como o uso de imunoglobulina (esta deve ser abandonada no tratamento da sepse tardia, assim como já o foi na profilaxia da sepse). 

A melhor estratégia é a PREVENÇÃO: o uso do leite humano, de preferência leite crú da própria mãe, é uma medida promissora que efetivamente previne a sepse tardia. Precisamos ter interesse na prevenção da infecção nosocomial e mudar de comportamento, ser modelo na nossa Unidade (fazer corretamente a desinfecção das mãos, respeitar as Normas e Protocolos estabelecidos, iniciar a nutrição enteral precoce, menos dias de cateter e uso racional de antibióticos). 

Reduzindo as taxas de infecção neonatal, com certeza estaremos contribuindo com o melhor neurodesenvolvimento das crianças muito prematuras. 

Duração da Terapia Antibiótica Empírica Inicial e Resultados em Bebês de Muito Baixo Peso ao Nascer



 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/18955" \o "Antibiotico empírico-2019" 


Duration of Initial Empirical Antibiotic Therapy and Outcomes in Very Low Birth Weight Infants. Ting JY, Roberts A, Sherlock R, Ojah C, Cieslak Z, Dunn M, Barrington K, Yoon EW, Shah PS; Canadian Neonatal Network Investigators. Pediatrics. 2019 Mar;143(3). pii: e20182286. doi: 10.1542/peds.2018-2286. PMID: 30819968. Similar articles.

Realizado por Paulo R. Margotto.

A antibioticoterapia empírica prolongada (>3 dias) no recém-nascido não infectado associa-se significativamente a enterocolite necrosante, displasia broncopulmonar, hemorragia intraventricular, sepse tardia, leucomalácia periventricular, retinopatia da prematuridade. As taxas atuais de prescrição de antibióticos na UTI Neonatal são inaceitavelmente altas. Os profissionais devem obter culturas apropriadas e iniciar antibioticoterapia empírico por um período mínimo de 24 a 48 horas antes da sepse pode ser confiavelmente excluída. Esta é a abordagem na expressiva maioria das UTI Neonatais com a antibioticoterapia empírica, a maioria da qual é desnecessária. Segundo, muitos bebês com bom estado recebem antibioticoterapia empírica inicial. Intervenções que são projetadas para mudar fundamentalmente o comportamento do médico na forma de prescrever são necessárias para ajudar a orientar a segurança e a observação seletiva sem antibióticos para certas populações, como prematuros de baixo risco que nascem por cesariana por indicações maternas sem trabalho de parto ou bebês de boa aparência que são expostos a corioamnionite.

Editorial: Manejo antibiótico na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal: Lições Do Oxigênio



 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/18962" \o "Antibioticoterapia empirica-Editorial-2019" 



Antibiotic Stewardship in the Neonatal Intensive Care Unit: Lessons From Oxygen. Cantey JBa, Hersh ALb. Pediatrics. 2019 Mar;143(3). pii: e20183902. doi: 10.1542/peds.2018-3902. No abstract available. PMID: 30819970. Similar articles.

Realizado por Paulo R. Margotto.

A  Antibioticoterapia empírica prolongada (>3 dias) no recém-nascido não infectado associa-se significativamente a enterocolite necrosante, displasia broncopulmonar, hemorragia intraventricular, sepse tardia, leucomalácia periventricular, retinopatia da prematuridade. As taxas atuais de prescrição de antibióticos na UTI Neonatal são inaceitavelmente altas. Os profissionais devem obter culturas apropriadas e iniciar antibioticoterapia empírico por um período mínimo de 24 a 48 horas antes da sepse pode ser confiavelmente excluída. Esta é a abordagem na expressiva maioria das UTI Neonatais com a antibioticoterapia empírica, a maioria da qual é desnecessária. Segundo, muitos bebês com bom estado recebem antibioticoterapia empírica inicial. Intervenções que são projetadas para mudar fundamentalmente o comportamento do médico na forma de prescrever são necessárias para ajudar a orientar a segurança e a observação seletiva sem antibióticos para certas populações, como prematuros de baixo risco que nascem por cesariana por indicações maternas sem trabalho de parto ou bebês de boa aparência que são expostos a corioamnionite.
Exposição precoce ao antibiótico e desfechos adversos nos pré-termo de muito baixo peso ao nascer



 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/18092" \o "Antibiotic_precoce_efeitos_adversos_2018" 


Early Antibiotic Exposure and Adverse Outcomes in Preterm, Very Low Birth Weight Infants.
Cantey JB, Pyle AK, Wozniak PS, Hynan LS, Sánchez PJ.J Pediatr. 2018 Aug 29. pii: S0022-3476(18)30941-7. doi: 10.1016/j.jpeds.2018.07.036. [Epub ahead of print]PMID: 30172430.Similar articles
Apresentação:Joaquim Nicolau do Nascimento. Coordenação: Paulo R. Margotto

O estudo compreendeu 374 RN ≤32 sem de idade gestacional que receberam antibiótico nos primeiros 14 dias:18% desenvolveram o desfecho composto de sepse tardia, enterocolite necrosante (ECN) ou morte após 14 dias de idade. Cada dia adicional de antibioticoterapia foi associado a um aumento de 24% no risco de sepse tardia, ECN ou morte. Esta associação foi evidente mesmo após o ajuste para a gravidade da doença usando o escore CRIB II, um preditor validado de mortalidade nesta população (OR, 1,24; IC95%, 1,17-1,31). Bebês expostos a antibióticos sofrem uma perda de diversidade em seu microbioma bacteriano intestinal com um aumento na concentração de proteobactérias. Nos links trouxemos também repercussões da antibioticoterapia neonatal na infância: maior ocorrência de asma e cólica. Há agora evidências, tanto em ratos como em humanos que existe uma janela crítica precoce na qual os efeitos da disbiose intestinal mais influenciam no desenvolvimento imune
Influência do leite da própria mãe e diferentes proporções de fórmula sobre a microbiota intestinal em recém-nascidos muito prematuros



 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/19415" \o "Microbioma-intest-LM-Form-2019" 


Influence of own mother’s milk and different proportions of formula on intestinal microbiota of very preterm newborns.Zanella A, Silveira RC, Roesch LFW, Corso AL, Dobbler PT, Mai V, Procianoy RS.PLoS One. 2019 May 20;14(5):e0217296. doi: 10.1371/journal.pone.0217296. eCollection 2019.PMID: 31107919. Free Article.Similar articles. Artigo Livre!

Apresentação:Maria Eduarda Canellas de Castro R4 Neonatologia HMIB.

Coordenação: Carlos A. Zaconeta

· Muitos estudos têm focado na questão da amamentação, particularmente em relação à microbiota dos recém-nascidos, para identificar seus benefícios para o desenvolvimento e a prevenção de doenças ao longo da vida.

· Considerando a importância do tema, este estudo teve como objetivo descrever a microbiota intestinal de recém-nascidos pré-termo de acordo com seus hábitos nutricionais estabelecendo modificações da microbiota intestinal de acordo com o tipo de dieta enteral administrada.

· Com base nestes dados, percebe-se que as diferenças globais da comunidade microbiana são encontradas entre os tipos de dietas administradas a prematuros, mostrando que a maior riqueza microbiana foi encontrada naqueles que receberam leite materno exclusivo em comparação àqueles que receberam diferentes proporções de fórmula.
Tratamento antifúngico e resultado em recém-nascidos com muito baixo peso: um estudo observacional de base populacional da Rede Neonatal Alemã



Antifungal Treatment and Outcome in Very Low Birth Weight Infants: A Population-based Observational Study of the German Neonatal Network. Fortmann I, Hartz A, Paul P, Pulzer F, Müller A, Böttger R, Proquitté H, Dawczynski K, Simon A, Rupp J, Herting E, Göpel W, Härtel C; German Neonatal Network.Pediatr Infect Dis J. 2018 Nov;37(11):1165-1171. doi: 10.1097/INF.0000000000002001.PMID: 29601449.Similar articles.
Apresentação: Gustavo Borela Valente –  R3 Neonatologia HMIB.  Coordenação: Nathália Bardal.


A incidência de sepse fúngica nos prematuros em diferentes países e instituições é variável entre 0-28% em recém nascidos com peso de nascimento < 1000 g. 

O presente estudo da rede alemã de Neonatologia (54 UTIs Neonatais entre 2009 a 2015, 16 anos! 13.343 recém-nascidos [RN] com peso <1550g, com idade gestacional   de 22 sem a 36 sem 6dias) teve como objetivo determinar resultados a curto e longo prazo em recém-nascido  pré-termo  de muito baixo peso (RNPT MBP) em uso de profilaxia antifúngica empírica independentemente da evidência de infecção fúngica. a indicação de terapia com drogas antifúngicas foi empírica em mais de 95 % de todos tratamentos! RN expostos a terapia antifúngica nasceram mais frequentemente com corioamnionite e foram  mais expostos a antibióticos pré-natais. RN expostos a terapia antifúngica foram caracterizados pela maior necessidade de medidas invasivas, bem como tratamento com inotrópicos, além de maior taxa de uso de antibióticos (100 vs 81,1%; p<0,001) incluindo antibióticos de terceira linha como carbapenêmicos (67,4% vs 18%; p<0,001). Após o ajuste para variáveis confundidoras, os fatores de riscos independentes para exposição para terapia antifúngica foram: uso de corticoide pós-natal, ventilação mecânica, necessidade de cirurgia abdominal e exposição à carbapenêmicos. A profilaxia com fluconazol ocorreu em 10,3 % (n=1345) dos prematuros muito baixo (12,2 % destes tiveram que trocar para dose de tratamento (9,1% fluconazol e 2,5% anfotericina lipossomal). 

Após o ajuste para variáveis confundidoras, houve significativa associação com a terapia antifúngica com displasia broncopulmonar (OR ajustado 1,9), retinopatia da prematuridade que necessita de intervenção (OR ajustado 1,69, cirurgia para enterocolite e/ou perfuração intestinal focal (OR ajustada 2,12), e desfecho combinado com alguma complicação severa (OR ajustada 1,33), mas não houve associação com mortalidade (OR 0,9 , IC 95%, IC 0,61-1,22, p=0,41- veja que no intervalo de confiança contem a unidade!).Na análise de subgrupo de RN com idade gestacional < 26 semanas em que a exposição à terapia antifúngica foi 16% houve associação significativa  com displasia broncopulmonar (OR 1,88) e cirurgia para enterocolite e/ou perfuração intestinal focal (OR 1,92). Após o ajuste para os fatores de risco para desfecho neurológico a longo prazo incluindo sepse e hemorragia intracerebral como complicações do prematuro, a terapia antifúngica permaneceu significativamente como fator de risco para paralisia cerebral (OR 2,79), e QI<85 (OR 2,07). 

Estudo recente de Aliaga et al mostrou declínio da incidência de sepse fúngica em prematuros quando o espectro antibiótico utilizado era restrito. Estudos tem mostrado que a implementação de boas práticas clínicas tem potencial para melhoras os desfechos  dos prematuros muito baixo peso. O diagnóstico e tratamento de infecções fúngicas suspeitas ou confirmadas precisam estar integrados com esforços da vigilância. o fluconazol inibe o citocromo P450, especialmente CYP3A4 e CYP2C9, o que deixa as crianças expostas mais vulneráveis a interações com drogas. Por outro lado, infecção / inflamação são gatilhos conhecidos para geração de enzimas reativas de oxigênio e permanece especulativa se a inflamação subjacente ou a terapia antifúngica contribuem para o estresse oxidativo que podem levar aos  resultados adversos relatados com a terapia antifúngica.

Na Unidade de Neonatologia do HMIB, estamos usando profilaxia antifúngica com fluconazol, seguindo as recomendações da Latin America Invasive Mycosis Network, uma vez que a incidência de candidíase invasiva, de janeiro a abril de 2018  esteve em 11%! (antes, 2016-2017: <=5%). Há Serviços neonatais que usam a profilaxia sem conhecimento das suas taxas de candidíase invasiva, tornando a profilaxia de risco para morbidades, como displasia broncopulmonar, retinopatia da prematuridade e inclusive, enterocolite necrosante!´Torna-se importante a vigilância constante, a detecção de quebras de barreiras, o controle rigoroso do uso (racional) de antibióticos,, assim como o seu tempo de uso, menor tempo de ventilação e de nutrição parenteral. É um trabalho de toda a Equipe no resgate das menores taxas de candidíase! 

Se em uso de fluconazol profilático e com a manutenção persistente da vigilância constante e sua taxa de infecção por candidíase estiver ≤5%, a lógica do raciocínio é a sua suspensão pelos seus riscos
Probióticos: existe espaço para eles na UTI Neonatal?




Paulo R. Margotto


1o Simpósio Internacional de Neonatologia do Distrito Federal. 1o Simpósio Internacional de Neonatologia do HMIB “Dr. Paulo R. Margotto” 25 a 27 de outubro de 2018

Não temos usado probióticos nos recém-nascidos pré-termos de risco para enterocolite necrosante, tal como a expressiva maioria dos Centros Neonatais do Brasil, apesar dos resultados favoráveis das metanálises.

Acreditamos que seria inoportuna comparar o uso de probióticos a estratégias solidamente estabelecidas como o  uso de surfactante e corticosteróides antenatais, como  proposto pelo australiano Tarnow-Mordi W em recente Editorial publicado online no Journal of Pediatrics (2014).
Ainda há incertezas não totalmente resolvidas, como: clareza nas preparações dos probióticos, diversas espécies com diferentes efeitos, dosagem, vivos ou atenuados, falta de regulação federal dos probióticos como aditivos alimentares ou droga, número insuficiente  de recém-nascidos<1000g para a avaliação (maior risco de enterocolite necrosante), menor taxa de uso de leite humano nos estudos   e o desconhecimento de efeitos a longo prazo da alteração da microbiota intestinal.

Usamos precocemente na nossa Unidade colostro e leite da própria mãe  o mais precoce possível para estes recém-nascidos de risco, (iniciando nas primeiras 24 se possível) evidência sólida de que estamos promovendo  o crescimento das bifidobactérias (inibe o crescimento de coliformes e outros organismos potencialmente  patogênicos).

A administração de probióticos nesses pacientes pode influenciar a longo prazo do padrão bacteriano.
PORTANTO....

A Epidemiologia dos bacilos gram negativos mostra grande variabilidade no mundo quanto às características dos pacientes. Estudo de 6000 bebes em 4 UTIs americanas mostrou que 3% das crianças tem infecções por gram negativos associadas  ao ambiente, sendo que 14,5% fora bebês <1000g. Mais interessante foi que 45,3% tiveram infecção no trato urinário! Cinqüenta por cento foram por E.coli e Klebsiela. Vinte e três por cento dos gram negativos resistentes a ≥ 1 agente antimicrobiano é influenciada pela pressão seletiva. 

A gentamicina sem dúvida foi o agente que mais causava resistência a esses microrganismos. 

Os bebês colonizados por gram negativos multirresistentes do trato gastrintestinal se devem a: estadia prolongada na UTI, prévia exposição a antibiótico, dispositivos invasivos principalmente os de acesso central, forma e tipo de alimentação, nutrição parenteral prolongada. 

Quanto à prevenção da infecção e vigilância: a medida mais simples e importante no controle da transmissão da infecção por gram negativo multirresistente é a HIGIENIZAÇÃO DAS MÃOS! (antes e após o contato com os pacientes, antes e após procedimento invasivos, após o contato com sangue, fluidos corporais e membranas mucosas; após contato com o cuidado do paciente e item do ambiente, APÓS REMOÇÃO DAS LUVAS E quando se mover de uma atividade suja (contaminada) para outra atividade no mesmo paciente. 

Quanto a Estratégias Agrupadas para o Acesso Central, é importante a implantação de um grupo de intervenção (houve redução de infecções sanguíneas com o cateter central), uma Equipe (2 pessoas) de rocas de curativos semanalmente. Se tiver um bebê com hemocultura positiva, é feita uma revisão do caso, para ver se essa infecção pode estar associada ao acesso venoso central (é conhecido por “Keepsafe” que é um relatório eletrônico com várias perguntas que precisam ser respondidas). A Equipe de Enfermagem da UTI monta uma Equipe multidisciplinar incluindo aqueles responsáveis pela inserção ou manutenção dos cateteres centrais para discutir a infecção no acesso central na semana. NÃO SE CULPA NINGUÉM! Tenta-se aprender com o que ocorreu. Outra mudança de cultura que está melhorando lentamente é o trabalho que realizamos com a Equipe de Limpeza (chamamos essas pessoas de Profissionais de Serviços Ambientais). Eles são envolvidos em atividade educacionais, participam da discussão de casos, onde é enfocada a importância da limpeza de superfícies. 

Quanto à prevenção da transmissão: um bebê com cultura positiva pode ser uma pontinha do iceberg de um surto iminente. O isolamento do bebê infectado ocorre até a alta e se retornar ao Hospital, não é reinternado na UTI Neonatal. Quanto aos surtos por esses microrganismos gram negativos multirresistentes: NUNCA USAR UNHAS ARTIFICIAIS E QUEBRADAS (NEVER!). Muitas Unidades Neonatais baniram o uso e jalecos. 

Quanto ao MICROBIOMA: em média de 14 dias o bebê já adquiriu a flora patogênica da UTI Neonatal; entre os fatores que alteram o microbioma do bebê estão o uso de antibióticos, internação prolongada, uso de fórmulas na dieta. Os probióticos podem vir a ser uma idéia interessante. No momento os probióticos não mostraram redução significativa da sepse tardia com o uso de probióticos (cepas diferentes, doses diferentes, seqüência diferentes e preocupação quanto à segurança, pois os bebês podem ter infecção na corrente sanguínea ocasionada por esses microrganismos. 

Finalmente um fator importante que diminui significativamente com transmissão cruzada de bactérias gram negativas multirresistentes foi a criação de quartos individualizados. Ao construir uma nova UTI Neonatal, conscientizar nossos gestores da importância dos quartos individualizados. 

Na Unidade de Neonatologia do HMIB/SES, integrada à Rede Vermont Oxford, os dados de 2019 mostram que Sepse ou Meningite comprovada após 3 dias de vida ocorreu em 12,9%. O agente mais frequente foi a Klebsiela (29,4%) e a sepse fúngica ocorreu em 2,3%.

Portanto, os gram negativos multirresistentes estão associados ao aumento de morbidade e mortalidade e são mais comuns em ambientes de menos recursos, devido a surtos e clusters. Isso sugere para mim que as estratégias de prevenção de infecções e estratégias de gerenciamento de uso de antibióticos podem reduzir surtos causados por gram negativos e o trabalho de prevenção de infecções é um trabalho de equipe e deve envolver todas as partes interessadas. Estou realmente interessada em estratégias futuras que podem envolver o tratamento do microbioma. 
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                UTI NEONATAL DO HOSPITAL SANTA LÚCIA, BRASÍLIA
Paulo R. Margotto
Brasília, 2 de novembro de 2019

O PERCENTUAL DE USO DE ANTIBIÓTICOS NOS RECEM-NASCIDOS DE MUITO BAIXO PESO


 NAS PRIMEIRAS 72 HORAS DE VIDA, NA REDE DE PESQUISA NEONATAL BRASILEIRA 


É DE 70%,


 DOS QUAIS 25% TEM INFECÇÃO COMPROVADA!














