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Resumo

Introducao: as hemoculturas séo consideradas o padrédo-ouro para
detectarinfec¢des de corrente sanguinea. Objetivo: descrever os re-
sultados das hemoculturas coletadas durante um ano de seguimento
em um hospital pediatrico. Métodos: conduzimos um estudo trans-
versal em um hospital tercidrio pediatrico do estado do Rio de Janeiro,
realizando uma analise descritiva sobre a taxa de positividade e con-
taminagdo das amostras e das bactérias multirresistentes encontra-
das. Resultados: no ano de 2016, foram coletadas 2.668 hemocul-
turas, das quais 1.445 (54,2%) das enfermarias de pediatria, 949 (35,6%)
oriundas da unidade de terapia intensiva pediatrica e 274 (10,3%) da
unidade de terapia intensiva neonatal. Cento e sete hemoculturas fo-
ram positivas (4% do total), sendo o percentual de positividade maior
na unidade de terapia intensiva pedidtrica (46/949; 4,8%) [IC 95% de
0,4581 a 3,7163] quando comparada ao encontrado (41/1.445; 2,8%)
nas enfermarias de pediatria (p = 0,0101) e na unidade de terapia in-
tensiva neonatal (20/274; 7,3%) [IC 95% de 1,7902 a 8,2775] também
comparada as enfermarias de pediatria (p = 0,0002). Do total de iso-
lados positivos, 33/107 (30,8%) apresentaram perfil de multirresistén-
cia e, entre estes, o Staphylococcus aureus resistente a meticilina foi o
mais frequentemente isolado (27/33; 81,8%). O Staphylococcus aureus
resistente a meticilina foi o agente mais isolado tanto na unidade de
terapia intensiva pedidtrica quanto na unidade de terapia intensiva
neonatal com 27 e 12 isolados, respectivamente. Em 151 (5,7%) amos-
tras foram encontrados trés ou mais germes, ou germes classificados
como contaminantes de pele. Conclusées: concluimos que a po-
sitividade global das hemoculturas foi baixa, sendo verificada maior
proporcdo de amostras positivas nas unidades criticas.
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Abstract

Introduction: blood cultures are the golden standard to detect
bloodstream infections. Objective: to describe results of blood cul-
tures collected during one year of follow-up in a pediatric hospital.
Methods: we carried out a cross-sectional, retrospective study at
a tertiary pediatric hospital in the state of Rio de Janeiro, Brazil, per-
forming a descriptive analysis about positive and contaminated rate
of samples, and multi-drug resistant (MDR) bacteria found. Results:
in the year of 2016, 2,668 blood cultures were collected, being 1,445
(54.2%) collected from pediatric wards, 949 (35.6%) from pediatric in-
tensive care unit (PICU) and 274 (10.3%) from neonatal intensive care
unit (NICU). One hundred and seven blood cultures were positive (4%
of total), with a positive rate higher in PICU (46/949 - 4.8%) [95% Cl —
04581 t0 3.7163] when compared to (41/1,445 — 2.8%) pediatric wards
(p=0.0101), and NICU (20/274 — 7.3%) [95% CI 1.7902 to 8.2775] also
when compared with pediatric wards (p = 0.0002). Thirty-three positive
samples (30.8% of total) presented a multi-drug resistant (MDR) profile
and among them, MRSA was the most frequently isolated agent (27/33
—81.8%). MRSA was the most common MDR bacteria isolated in both
PICU and NICU, with 27 and 12 isolates, respectively. In one hundred
and fifty-one (5.7%) samples, three or more germs, or agents classified
as contaminating skin germs, were found. Conclusions: we conclude
that the global rate of positive blood cultures was low, with a higher
rate of positive samples verified in the critical units.
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INTRODUCAO

A hemocultura ¢ um dos exames mais comuns na pra-
tica pediatrica, sendo considerado o teste ideal e padrao-
-ouro para o diagnéstico de infeccao de corrente sangui-
nea e bacteremia."? O exame ¢ usado frequentemente
pelos clinicos para guiar as decisdes terapéuticas, prin-
cipalmente em rela¢do a identificacdo do agente causa-
dor, permitindo assim a instituicao de antibioticoterapia
adequada o mais precocemente possivel, o que pode di-
minuir o tempo de internacao e os coeficientes de leta-
lidade, sendo que a promocao de boas praticas na coleta
de sangue e a solicitacao de hemocultura deve ser reser-
vada a situagdes de clinica evidente ou fatores de risco,
sejam eles da propria crianga, sejam fatores maternos.>*>

As infec¢des primadrias de corrente sanguinea sao
aquelas infeccoes de consequéncias sistémicas graves,
bacteremia ou sepse, sem foco primdrio identificavel.
A infec¢do de corrente sanguinea secundaria é, por sua
vez, a ocorréncia de hemocultura positiva ou sinais cli-
nicos de sepse, na presenca de sinais de infec¢ao em ou-
tro sitio.!

Varios aspectos influenciam na positividade do exame,
como técnica no momento da coleta, volume de sangue
coletado, nimero de amostras coletadas, transporte das
amostras até a chegada ao laboratério, tecnologia empre-
gada na identificacdo dos agentes infecciosos e processa-
mento interno no laboratério de microbiologia.> Dessa
forma, a possibilidade tanto de falso-positivos quanto
de falso-negativos pode ser um dificultador para a in-
terpretacao dos resultados obtidos.>¢”

O isolamento de germes considerados contaminan-
tes de pele é outro aspecto bastante comum tanto em
neonatologia quanto na pediatria, o que dificulta a cor-
relacdo com a clinica dos pacientes e a tomada de de-
cisdo. Sao considerados como contaminantes de pele:
Corynebacterium spp (excluindo o C. diphtheriae);
Bacillus spp (excluindo B. anthracis); Propionibacterium
spp; Staphylococcus coagulase negativa; Streptococcus
do grupo viridans; Aerococcus spp; e Micrococcus spp.!
Destes agentes, o S. coagulase negativo é frequentemen-
te reportado como agente mais comum isolado em he-
moculturas.®® A contaminacao de hemoculturas pode
prolongar a permanéncia hospitalar entre 1 e 5,4 dias,
ocasionando custos financeiros adicionais e prejuizos
para os sistemas de satide.'!!

Os germes da pele estao ao redor dos cateteres em toda
a superficie que circunda os orificios em que sdo inseri-
dos os dispositivos, e essa flora extraluminal é, normal-
mente, a que mais é conduzida até a corrente sangui-
nea. Com isso, 45% das bactérias carregadas sao levadas

através das maos dos profissionais para a corrente san-
guinea.'"'? Qutro estudo sugere, ainda, que a contami-
nacao das amostras (ou falso-positivos) teve alguma re-
lacdo com a idade dos pacientes e, possivelmente, com as
dificuldades técnicas para a coleta da amostra de sangue,
ja que os resultados falso-positivos foram encontrados
apenas em menores de um ano de idade dentro da po-
pulacao pediétrica analisada.'

Outro aspecto ainda nao esclarecido totalmente em pe-
diatria e neonatologia é a taxa aceitavel de contamina-
¢do em hemoculturas pediatricas. Em adultos, esse valor
usualmente é convencionado em até 3% das amostras.>'

Considerando tais aspectos, o objetivo deste trabalho
é descrever o resultado das hemoculturas coletadas em
um hospital pediatrico, durante um ano de seguimento
e identificar os principais agentes infecciosos encontra-
dos e a taxa de contaminagao das amostras.

METODOS
A seguir apresentaremos detalhadamente os métodos
empregados no estudo.

CENARIO/POPULACAO DE ESTUDO

Realizamos um estudo descritivo, retrospectivo a res-
peito do perfil de hemoculturas coletadas em um hos-
pital pediatrico do estado do Rio de Janeiro. O hospital
Prontobaby é uma entidade privada, localizada na Zona
Norte do Municipio do Rio de Janeiro e dispde de 135
leitos, sendo 34 destinados a terapia intensiva pediatri-
ca e dez a unidade de tratamento intensivo (UTI) neo-
natal. Atualmente, é o maior hospital exclusivamente
pediatrico do estado. Todos os pacientes internados sao
referidos da prépria emergéncia ou de outras unidades
(publicas e/ou privadas).

CRITERIOS DE INCLUSAO/EXCLUSAO

Foram incluidas no estudo todas as hemoculturas cole-
tadas no hospital, em todos os setores, entre 1° de janeiro
e 31 de dezembro de 2016. Foram excluidas da analise
hemoculturas sem resultados disponiveis.

COLETA/PROCESSAMENTO DE AMOSTRAS

A técnica de coleta de hemocultura na instituicdo ¢ pa-
dronizada e consiste de desinfeccao da pele por 20 a 30
segundos antes da coleta das culturas, com clorexidina
alcoolico ou alcool a 70%. Apds a secagem espontanea
da pele, o sangue coletado através de escalpe estéril foi
inoculado nos frascos de hemocultura padronizados no
hospital (PROBAC®) e incubados a 37 °C por cinco dias.

A solicitagao das amostras ficou a cargo dos
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médicos-assistentes, conforme suspeita clinica, sendo
o processamento das amostras realizado pela equipe do
laboratério de microbiologia do hospital. A identificacao
dos germes e determinacdo da concentra¢do inibitdria
minima (CIM) dos agentes encontrados foram obtidos
através da utilizacdo do aparelho MicroScan autoScan-4
Siemens®. Em algumas situacoes, nas quais o método se-
miautomatizado nao foi capaz de realizar a identificacao
dos patogenos, foi realizado o processamento manual das
culturas e andlise do perfil de sensibilidade antimicro-
biana por meio do teste de disco-difusao, conforme os
padroes descritos pelo Clinical and Laboratory Standard
Institute (CLSI) para o ano de 2016."°

VARIAVEIS DE ANALISE

Foram analisadas variaveis como setor da coleta, nome
do agente isolado, perfil de resisténcia dos isolados, pro-
porcao de hemoculturas positivas conforme o setor, taxa
de contaminacao das amostras.

DEFINICAO DE CONTAMINACAO DAS AMOSTRAS/
MULTIRRESISTENCIA DAS AMOSTRAS

O isolamento de trés ou mais germes diferentes na
hemocultura foi considerado como contaminacao da
amostra. Outros germes também foram classificados
como contaminantes: Corynebacterium spp (excluido
C. diphtheriae), Bacillus spp (excluido o B. anthracis),
Propionibacterium spp, Streptococcus do grupo viridans,
Aerococcus spp e Micrococcus spp.! O S. coagulase ne-
gativo foi classificado como contaminante, caso isolado
em amostra Unica de hemocultura.

A definicao de multirresisténcia obedeceu ao critério
estabelecido por Siegel e colaboradores.'®

ANALISE DE DADOS

Uma anélise descritiva foi realizada em relacao aos
agentes isolados nas hemoculturas e outras variaveis
descritas anteriormente. A propor¢ao de contaminagao

das hemoculturas foi calculada através de porcentagem
simples (nimero de hemoculturas contaminadas/total
de hemoculturas coletadas). Utilizamos o teste qui-qua-
drado para comparar proporcoes e o teste t de Student
para comparagao de médias, quando necessario. Um va-
lor de p (< 0,05) foi considerado como estatisticamente
significativo.

ASPECTOS ETICOS

O projeto foi submetido a Plataforma Brasil e aprova-
do pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal Fluminense, sob o parecer 2.280.097 de 17 de
setembro de 2017 e Certificado de Apresentacao para
Apreciacdo Etica 69901017.9.0000.5243.

RESULTADOS

Foram coletadas 2.679 hemoculturas, sendo 11 (0,4 %)
amostras excluidas por falta de resultados disponiveis.
A tabela 1 mostra a positividade de amostras, conforme
o setor de internacao, e o quantitativo de amostras con-
sideradas como contaminacoes.

A comparacdo estatistica do percentual de positivi-
dade entre os setores mostrou resultados diferentes
conforme o local de coleta, sendo (20/274; 7,3%) [IC
95% de 1,7902 a 8,2775, p=0,0002] na UTI neonatal e
(46/949; 4,8%) [1C 95% de 0,4581 a 3,7163, p=0,0101]
na UTI pediatrica, quando comparadas ao encontrado
(41/1.445; 2,8%) nas enfermarias de pediatria.

Também foram notadas propor¢oes de contamina-
cao diferentes na UTI pediatrica (85/949; 9%) [IC 95%
de 4,0565 a 8,1310, p < 0,001] e UTI neonatal (23/274;
8,4%) [IC 95% de 2,4822 a 9,3612, p < 0,001] quando
comparadas as amostras coletadas nas enfermarias de
pediatria (43/1.445; 3%).

Em relagdo aos germes mais comumente isolados nas
culturas positivas, foi identificado o Staphylococcus
aureus resistente a meticilina (MRSA) como o mais fre-
quente tanto na UTI pedidtrica quanto na UTI neonatal,

Tabela 1 - Quantitativo de hemoculturas coletadas quanto a positividade e contamina¢ao das amostras (Prontobaby -

Hospital da Crianca, janeiro-dezembro de 2016)

HMC negativas HMC positivas HMC contaminadas Total

Setor
n (%) n (%) n (%) n
Enfgrmgnas/quartos de 1361 (942) 41 (28) 43 (3,0) 1.445
pediatria
UTI pedidtrica 818 (86,2) 46 (4,8) 85(9,0) 949
UTI neonatal 231(84,3) 20(7,3) 23(84) 274
Total 2410(90,3) 107 (4,0) 151 (5,7) 2.668
4 Silva/Silva/Fonseca/Gongalves/Gomes/Teixeira
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com 12 e 7 isolados, respectivamente. Nao foram isola-
dos no periodo hemoculturas com Acinetobacter spp,
enterobactérias resistentes a carbapenémicos ou ente-
rococos resistentes a vancomicina em nenhum dos se-
tores estudados. Houve somente trés isolados (0,1%) de
germes produtores de betalactamase de espectro esten-
dido e um isolado (0,04%) de Pseudomonas aeruginosa
resistente a carbapenémicos.

DISCUSSAO

Um desafio didrio para as institui¢des de saide que
prestam atendimento pediatrico e neonatal é correla-
cionar adequadamente os resultados encontrados nas
hemoculturas com o quadro clinico do paciente. Nesse
contexto, faz-se necessario conhecer a epidemiologia das
infec¢des de corrente sanguinea em hospitais pediatri-
cos, de modo a identificar os germes mais prevalentes
em cada unidade e, através do conhecimento gerado,
instituir medidas necessarias para a reducao da taxa de
contaminacao das amostras.

A positividade de hemoculturas em pediatria, varia
bastante conforme o cendrio estudado. Em nossa ca-
suistica encontramos um valor geral de 4% do total de
amostras coletadas. Tais valores sao semelhantes aos en-
contrados por Crichton e colaboradores (2,1%) em coleta
de 7.427 hemoculturas, durante trés anos de seguimen-
to, em hospital peditrico na Africa do Sul.'” Por outro
lado, Labi ef al. relataram uma positividade de 23,16%
em 15.683 hemoculturas coletadas em um hospital de
Gana, das quais foram excluidas da analise as realizadas
em neonatos.® Estudo semelhante, realizado uma tinica
institui¢do pediatrica na Turquia, reportou uma posi-
tividade de 29,47% nas 7.040 hemoculturas coletadas.’

A despeito da positividade global ter sido baixa em
nossa institui¢ao, encontramos valores significantemen-
te maiores nas unidades criticas como a UTI neonatal
e pediatrica quando comparadas as enfermarias de pe-
diatria. Este achado pode ser explicado pelo fato de as
criangas internadas nesses setores terem a probabilidade
maior de apresentar quadros clinicos de maior gravida-
de, como sepse, pneumonias graves e bacteremias, que
justificariam o encontro desses valores.

No nosso estudo, foi utilizado um método de semiau-
tomacao para identificagdo das amostras, o que também
pode ter influenciado nos resultados com menores taxas
de positividade. O emprego de sistemas de automacao
para identificagdo de positividade de amostras — como
0 BACTEC® (Becton-Dickinson, EUA), BACT/ALERT®
(Biomérieux, Franca) e similares — permite uma ana-
lise inicial do material, com possibilidade de decisao

terapéutica que possa guiar o tratamento empirico an-
timicrobiano em até 12 horas ap6s a coleta de hemo-
culturas.? A utilizagao do sistema BACTEC 9240° para
identificacao de hemoculturas positivas em pacientes
pediatricos com suspeita de sepse encontrou uma posi-
tividade de 36% contra 24% dos métodos convencionais
em 100 casos suspeitos.’* Em outro estudo realizado em
101 recém-nascidos com suspeita de sepse neonatal, a
identificacdo de patogenos ocorreu em 45,5% dos casos,
com a utilizacao do sistema BACT/ALERT® 3D compa-
rado com 18,8% quando se utilizou o método manual
(p <0,0001).”

Outro topico bastante debatido na literatura é a con-
duta a ser tomada quando sao identificados germes como
0 S. coagulase negativo. Em virtude de serem considera-
dos como bactérias contaminantes de pele, a presenca de
isolado tinico ndo permitiria atestar com certeza a causa
da infeccao.! No entanto, dificilmente as institui¢cdes de
satide conseguem adotar a pratica de coletar um niimero
maior de amostras de hemoculturas na suspeita de infec-
¢coes de corrente sanguinea, ou infeccoes de foco indeter-
minado, o que deixa o clinico em uma situacao confli-
tante em relagdo a tomada de decisdao por ocasido do en-
contro desse germe em amostra tinica de hemocultura.
Em neonatologia, 0 S. coagulase negativo ¢ agente comum
de infecc¢oes de corrente sanguinea e no estudo de Labi e
colaboradores foi o agente mais frequentemente isolado
tanto nos casos de sepse de inicio precoce (59,1%) quanto
nos casos de inicio tardio (52,8%), de um total de 8.025
hemoculturas coletadas, em um hospital de Gana.® Em
nosso trabalho, optamos por considerar as amostras tini-
cas de S. coagulase negativo como germes contaminantes
de pele, conforme o padronizado na literatura mundial.!
Porém, é possivel que algum caso isolado, o agente pu-
desse ser efetivamente causador de infecgao de corrente
sanguinea e ndo apenas contaminante.

Encontramos em nosso estudo, uma proporcao global
de contaminacdo das amostras de 5,7%, valor maior que
0s 3% usualmente recomendados como toleraveis para
adultos.>'* Apesar disso, nao ha ainda definicao de quais
valores seriam especificos para pediatria e neonatologia
e se esses valores variam ou nao de acordo com o setor
estudado. Por exemplo, Crichton e colaboradores encon-
traram uma proporg¢ao de contaminagao de 10,5% em
hemoculturas coletadas em um hospital pedidtrico com
enfermarias, UTI neonatal, enfermaria canguru e leitos
de observacao em emergéncia pedidtrica."” Em outro es-
tudo de Murni e cols., realizado na Indonésia para iden-
tificar a proporcao de contaminacao de hemoculturas
coletadas em enfermarias pedidtricas e UTI pediatrica,
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encontrou-se um valor de 4,1% nas 1.293 amostras.®

A propor¢ao de contamina¢do das amostras em nos-
so trabalho, a exemplo da positividade, também variou
conforme o setor, sendo maior estatisticamente nas UTIs
pedidtrica e neonatal, quando comparadas a taxa encon-
trada nas enfermarias. Provavelmente os resultados po-
dem ser atribuidos a maior dificuldade técnica na rea-
lizacao dos exames nos pacientes criticos, o que pode-
ria contribuir para o percentual mais alto nessas taxas.

Uma limitagao de nosso trabalho foi ter realizado o es-
tudo em institui¢dao tnica, o que representa um perfil
epidemioldgico local. No entanto, o hospital de estudo é,
atualmente, o maior hospital exclusivamente pediatrico
do estado do Rio de Janeiro e recebe pacientes de diferen-
tes instituicoes de satide, ndo s6 da regido metropolitana
mas também de outras regioes do estado, o que pode re-
presentar realidade semelhante de outros hospitais.

A despeito do MRSA ter sido isolado como o germe
mais frequente tanto na UTI pediatrica quanto na UTI
neonatal, ndo detectamos positividade para germes con-
siderados como criticos pela Organizacao Mundial da
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