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CARACTERISTICAS CLINICAS E
EPIDEMIOLOGICAS DE DOENTES
Com Cateter Venoso Central
Colonizado por Leveduras
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Almir GERMANO, Terezinha SVIDZINSKI

RESUMO

Dentro das complicagdes atribuidas ao uso de cateteres venosos centrais (CVC), a infecgdo da
corrente sanguinea (ICS) merece destaque. Os objetivos deste estudo foram analisar caracteris-
ticas clinicas e epidemiologicas de doentes adultos que utilizaram CVC; conhecer o indice de
colonizagdo por leveduras e a associar factores de risco para ICS. Foram pesquisadas leveduras
em 156 CVCretirados de 91 doentes internados no Hospital Universitario Regional de Maringa,
entre Fevereiro e Agosto de 2008. Leveduras foram encontradas em 10,9% dos CVC, removidos
de 15 doentes, dos quais trés tiveram infecgdo hospitalar fatal, por levedura, relacionada ao cateter.
No grupo dos doentes que tiveram os cateteres colonizados houve predominio do género mascu-
lino; a mediana da idade 66 anos e a média do tempo de permanéncia hospitalar 15 dias, maior
que a dos ndo colonizados (p =0,003). A taxa de letalidade foi significativamente maior nesse
grupo do que no dos doentes com cateteres nao colonizados (p=0,01). Nutri¢do parenteral total
¢ hemodialise foram factores de risco significativamente mais frequentes neste grupo (p=0,002
¢ 0,001, respectivamente). A espécie de levedura mais encontrada foi Candida parapsilosis.
Entre os cateteres colonizados houve predominio do usado para infusgo, duplo-liimen e o local
de maior insergdo foi a veia subclavia direita. Concluindo, o indice de colonizagdo dos CVC
por leveduras foi 10,9% e 20% desses resultaram em infec¢o. Esses dados aliados a taxa de
letalidade maior nos doentes que tinham CVC colonizados por leveduras merecem atengdo
tendo em vista o crescente niimero de infecgdes fungicas hospitalares.

SUMMARY

CLINICAL AND EPIDEMIOLOGICAL CHARACTERISTICS OF PATIENTS
With Central Venous Catheter Colonized by Yeasts
Among others complications due central venous catheters (CVCs), the blood infection
(BI) deserves particular attention. The purposes of this study were to analyze the clinical
and epidemiological characteristics of adult patients using CVC; to know the yeast
colonization index; and to link it to risk factors for BI. Yeasts were investigated in 156
CVCs removed from 91 patients of the Regional University Hospital of Maringa from
February to August, 2008. Yeast colonization was detected in 10.89% of the catheters,
which were removed from 15 patients, three of them had a fatal hospital yeast infection
due to catheter. There was a preponderance of male subjects; median age was 66 years
and the mean hospitalization time was 15 days, greater than that of the non-colonized
(p = 0.003). The mortality rate was significantly greater in this group than among those
with non-colonized catheters (p = 0.01). Total parenteral nutrition and hemodialysis
were the risk factors significantly more frequent in this group (p = 0.002 and 0.001,
respectively). The most frequently found yeast was Candida parapsilosis. Among the
colonized catheters those of double-lumen for infusion predominated and the site of
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insertion was the right subclavian vein. In conclusion the colonization by yeasts rate of
CVC was 10.89% and 20% of them resulted in infection. These results add to higher
mortality in patients who CVC was colonized by yeasts deserve attention considering the

increasing of the hospital fungal infections

INTRODUCAO

Cateter venoso central (CVC) é um dispositivo
extremamente utilizado na pratica médica rotineira com
multiplos propositos. Entretanto ¢ inegavel que seu uso
aumenta a probabilidade de complicacg¢des como trombose,
pneumotorax, hematoma e infecgdes'2. Embora existam
muitos estudos sobre infec¢do da corrente sanguinea
(ICS) de origem fungica relacionada ao CVC, a taxa de
colonizagdo de CVC por leveduras ndo ¢ conhecida.

A incidéncia de infecgdes flingicas sistémicas tem
aumentado dramaticamente nos ultimos 20 anos devido
ao aumento no niumero de doentes graves®. Nos Estados
Unidos, entre 1979 e 2001, houve um aumento de 207%
nas ICS causadas por fungos e Candida foi o principal
género envolvido*. Entre as infecgdes hospitalares, 8% tem
sido atribuido ao género Candida aumentando para 12%
em doentes de unidade de terapia intensiva’.

Apos a implantagao do cateter, nas primeiras 24 a 48
horas, ha formagdo de fibrina ao seu redor propiciando
a colonizag@0 por micro-organismos que permanecem
aderidos, na forma de biofilmes e, representam fonte
importante de infec¢do. A infeccdo sistémica relacionada
ao CVC pode resultar da migragdo dos micro-organismos
a partir do local de inser¢éo para sitios ndo colonizados®.

Estudos realizados em hospitais brasileiros confirmam
o aumento das ICS por leveduras e a modificagdo na
distribuicdo dos agentes etiologicos™. Ha evidéncias de
que o Brasil esteja enfrentando os mesmos problemas de
paises desenvolvidos; que medidas de precaugéo precisam
ser implementadas e que, portanto seria interessante
ampliar os conhecimentos sobre a colonizagdo prévia de
CVC por leveduras bem como a associacdo com outros
factores predisponentes.

O presente estudo tem como objetivo determinar a
taxa de colonizagdo por leveduras em CVC e analisar
caracteristicas clinicas e epidemiologicas dos respectivos
doentes, enfatizando outros factores que poderiam
potencializar o risco de ICS.

MATERIAL E METODOS

Este ¢ um estudo prospectivo, baseado em variaveis
obtidas de informacg¢des clinicas. Foi aprovado pelo
Comité Permanente de Etica em Pesquisa Envolvendo
Seres Humanos (COPEP) da Universidade Estadual de
Maringa (UEM), mediante o parecer nimero 329/2008.

Foram avaliados dados clinicos ¢ epidemiologicos
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de todos os doentes internados no Hospital Universitario
Regional de Maringa que tiveram CVC removidos no
periodo de Fevereiro a Agosto de 2008.

O Hospital Universitario Regional de Maringa (HUM)
estd situado na cidade de Maringa, regido Noroeste do
Parana. Tem capacidade para 123 camas, incluindo clinica
médica, cirurgica, pediatria, ortopedia, ginecologia e
obstetricia, unidades de terapia intensiva (UTI) adulto,
pediatrica e neonatal, unidades semi-intensivas, servigo de
pronto atendimento e emergéncia de adultos e pediatria. O
hospital ¢ uma instituicdo de carater publico e credenciado
no Sistema Unico de Satde, prioriza as atividades de ensino
e pesquisa e serve de campo de ensino e aperfeicoamento
para académicos de graduagdo e pos-graduagado dos varios
cursos da UEM.

Foram incluidos todos os doentes internados na
UTT adulto e enfermarias da clinica médica e da clinica
cirurgica, cujos CVC foram retirados, no periodo de estudo
por motivo de melhora clinica, troca do dispositivo ou
obito. Doentes cujo tempo de permanéncia do CVC foi
menor que 24 horas nao foram incluidos no estudo.

Os dados recolhidos foram baseados em uma ficha
padrdo. Registraram-se dados demograficos, como idade,
tempo de permanéncia hospitalar (TPH), género, condigdes
clinicas, condi¢des associadas, setor de internagao, tipo
de cateter, nimero de limen dos cateteres de infusdo e
local de inser¢do. Foi ainda registrado o desfecho do caso
(alta, 6bito ou transferéncia de hospital). Os dados foram
obtidos por intermédio da analise dos prontuarios médicos
no proprio setor e, durante o periodo de internagdo. A
presenca de leveduras foi confirmada pelo laudo emitido
pelo laboratoério.

A obtencao das amostras de CVC foi de responsabilidade
da equipe de enfermagem. O momento e o motivo da
retirada dos cateteres seguiram o critério da equipe médica
do setor, ou a rotina do Servigo de Controle de Infecgao
Hospitalar (SCIH). O procedimento de retirada do CVC
seguiu os mesmos cuidados de anti-sepsia da pele que
circunda o local de inser¢@o, com o proposito de evitar a
contaminag@o com a microbiota da pele. A seguir o CVC
foi removido assepticamente e cortado 5 cm da ponta distal
com uma tesoura esterilizada.

A ponta cortada do CVC foi colocada imediatamente
em um tubo esterilizado contendo Sabouraud Dextrose
Caldo acrescido de cloranfenicol 0,02%. As amostras
foram analisadas no Laboratério de Ensino e Pesquisa em
Analises Clinicas (LEPAC) da Universidade Estadual de
Maringa, divisdo de Micologia Médica. Os tubos foram
agitados vigorosamente em vortex por 40 segundos e
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incubados por 48 horas, a 35° C. Apos incubagdo, os
tubos foram centrifugados a 2500g por 10 minutos e 100
pL do sedimento foram semeados, com alca de Drigalsky
e, cultivado em placas com o meio seletivo diferencial
CHROMagar Candida, incubado por até cinco dias a
35°C. As colonias crescidas foram identificadas segundo
os métodos classicos: micromorfologia em Agar fuba com
tween 80, producdo de tubo germinativo, auxanograma e
zimograma'®,

Analise estatistica

A andlise dos dados foi feita mediante aplicagdo
do Pacote Estatistico SPSS. Todas as varidveis com
menos de seis registros foram excluidos da analise.
Variaveis categdricas foram analisadas através do teste
Qui-Quadrado. Foi aplicada a Analise Multivariada -
Componentes Principais para verificar as mais relevantes.
Os calculos de Medida de Tendéncia Central foram
calculados utilizando o MSExcel, foi escolhida a mediana
ao invés da média para calcular a idade; pois o coeficiente
de variagdo foi maior que 20% significando que os dados
eram dispersos. Nos testes estatisticos foi considerado
valores de p < 0,05 como significativos.

RESULTADOS

No periodo avaliado foram removidos 156 CVC de 91
doentes, destes 17 estavam colonizados por leveduras e 139
nao colonizados, fornecendo uma taxa de colonizagao de

Quadro 1 - Dados demogrdficos dos 91 doentes internados no Hospital
Universitario Regional de Maringad - Parand, dos quais foram avaliadas as

pontas de cateter venoso central quanto a colonizagdo por leveduras.

Variaveis Nimero %
Idade (anos)

14<x <29 18 19,78
20<x<44 11 12,10
44<x <59 15 16,48
59<x <74 24 26,37
74<x <89 23 25,27
Permanéncia hospitalar (dias)

1<x<10 25 27,48
11<x <20 25 27,48
21<x <30 13 14,28
31<x <40 14 15,38
>41 14 15,38
Género

Masculino 62 68,13
Feminino 29 31,87
Doencas de base

Hipertensao arterial sistémica 27 20,00
Diabetes mellitus 17 12,60
Doenga pulmonar obstrutiva cronica 14 10,37
Insuficiéncia cardiaca congestiva 10 7,41
Hepatopatia cronica 09 6,67
Neoplasias 08 5,92
Acidente vascular cerebral 07 5,18
Insuficiéncia renal cronica 05 3,70
Outras 38 28,15

10,9 %. As espécies de leveduras identificadas foram: C.
parapsilosis (N =6), C. albicans (N=4), C. krusei (N =2),
ja C. tropicalis, C. parapsilosis, C. glabrata, Cryptococcus
neoformans e Saccharomyces cerevisiae foram isoladas
em um CVC cada.

Dos 91 doentes avaliados, 84 (92,31%) estavam
internados na UTT adulto e sete (7,69%) nas enfermarias,
sendo quatro na clinica médica e trés na clinica cirurgica.

Os dados demograficos dos doentes sdo mostrados no
quadro 1. A maioria era do género masculino (68,13%),
com relagdo homem: mulher de 2,14/1. A idade desses
doentes variou de 14 a 89 anos e a mediana foi 66 anos;
15 dias foi a média do TPH. Das doengas de base, a mais
comum foi hipertensdo arterial sistémica seguida de
diabetes mellitus e doenca pulmonar obstrutiva crénica. Os
17 CVC colonizados por leveduras foram removidos de 15
doentes, sendo que 13 estavam internados na UTI adulto e
dois na clinica médica. Dois doentes da UTI adulto tiveram
dois cateteres positivos durante a mesma internagao.

Cateter de infusdo foi o tipo predominante (81,40%);
em relacdo ao numero de lumen, a preferéncia foi pela
utilizacdo de duplo-lumen (53,55%) e local de maior
inserc¢do foi a veia subclavia direita (45,51%) (Quadro 2).

No estudo, foram levantadas diversas variaveis
consideradas factores de risco para o desenvolvimento de
ICS. Conforme o quadro 3, entre as condi¢des associadas,
as mais frequentes foram o uso de antibidticos (94,50%),
ventilacdo mecénica (83,51%), uso de tubo orotraqueal
(80,22%) e cirurgia prévia (39,56%). Estatisticamente
significativo foi o uso de cateter pulmonar (p = 0,01) e
altamente significativo a nutri¢do parenteral total (p =
0,002) e hemodialise (p = 0,001).

Dos 15 doentes que tiveram CVC colonizados, trés
desenvolveram infeccdo hospitalar relacionada ao CVC,
conforme os critérios da metodologia do sistema NNISS
(National Nosocomial Infections Surveillance System)
sistema nacional de vigilancia de infec¢des hospitalares
e os trés foram a 6bito (100%). Entre os achados desses
doentes destaca-se que todos apresentaram sinais
flogisticos na inser¢do do cateter e sinais clinicos de
infeccdo; e identificagdo da mesma levedura na ponta do
cateter e na corrente sanguinea. As leveduras isoladas
da hemocultura desses doentes foram C. tropicalis, C.
parapsilosis € C. albicans respectivamente.

Com relagdo ao desfecho, dos 91 doentes, cinco
foram transferidos, 37 receberam alta e 49 foram a 6bito,
apresentando indice de letalidade geral de 53,85%. Dos 15
doentes cujos CVC estavam colonizados por leveduras, 11
foram a obito, fornecendo um indice de letalidade nesse
grupo de 73,30%. Enquanto dos 76 doentes cujos CVC nao
estavam colonizados, 38 foram a obito. A letalidade, nesse
grupo, foi de 50,00% portanto, houve diferenga estatistica
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Quadro 2 — Distribui¢do de frequéncias e percentagens dos CVC colonizados e ndo colonizados conforme o tipo de cateter, numero de limen dos
CVC de infusdo e local de insergdo.

Tipo de cateter

Infusdo 15 88,24 112 80,60 127 81,40
Hemodialise 1 5,88 15 10,80 16 10,26
Swan-Gans 1 5,88 12 8,60 13 8,34

N° de limen (CVC de infusio)

Unico-limen 2 13,33 25 22,32 27 21,25
Duplo-lumen 9 60,00 59 52,68 68 53,55
Triplo-limen 4 26,67 28 25,00 32 25,20

Local de insercio

Jugular interna direita 6 35,30 37 26,62 43 27,56
Jugular interna esquerda 1 5,88 17 12,23 18 11,54
Subclavia esquerda 1 5,88 22 15,83 23 14,74
Subclavia direita 8 47,06 63 45,32 71 45,51
Femural direita 1 5,88 0 0,00 1 0,65

Quadro 3 — Distribuicdo de frequéncias e percentagens das condigdes associadas aos pacientes internados no Hospital Universitdrio de Maringa -

Parana, com CVC colonizados e ndo colonizados.

Hemodialise 07 46,66 08 10,52 15 16,48 0,001
Nutri¢o parenteral total 07 46,66 10 13,15 17 18,68 0,002
Cateter pulmonar 10 66,66 24 31,57 34 37,36 0,010
Traqueostomia 02 13,33 21 27,63 23 2527 0,240
Antibidticos 15 100,00 71 93,42 86 94,50 0,310
Tubo orotraqueal 11 73,33 62 81,57 73 80,22 0,460
Ventilagdo mecanica 12 80,00 64 8421 76 83,51 0,680
Transfusdo sanguinea 05 33,33 23 30,26 28 30,77 0,810
Cirurgia prévia 06 40,00 30 3947 36 39,56 0,970

*Qs valores de p sdo referentes a comparag@o da variavel entre os dois grupos de doentes

Quadro 4 — Distribuicdo de frequéncias e percentagens dos desfechos associados aos doentess com cateteres colonizados e ndo colonizados.

Alta 3 20,00 34 44,73 37 40,65
Obito 11 73,30 38 50,00 49 53,85
Transferéncia 1 6,70 4 5,27 5 5,50

Total 15 100,00 76 100,00 91 100,00
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significativa (p = 0,01) em relacdo a maior taxa de
letalidade no grupo dos doentes com CVC colonizados
(Quadro 4).

DISCUSSAO

Este estudo revelou uma taxa de colonizagdo de CVC
por leveduras de 10,9%, além disso, os doentes de onde
os mesmos foram retirados somam uma série de outros
factores de risco para ICS. Os CVC sdo dispositivos
médicos invasivos empregados para manutengdo da vida de
doentes e sdo utilizados com multiplos propdsitos, fazendo
parte da pratica rotineira de qualquer hospital. Embora a
relagdo risco/beneficio seja satisfatoria, uma variedade de
complicac¢des tem sido relacionada ao seu uso. Dentro
das complicacgdes, ha uma que merece destaque, pela
gravidade, ¢ a infec¢do relacionada ao cateter''">, A
colonizagdo do CVC ¢ um dos factores predisponentes a
ICS, pois serve como porta de entrada do micro-organismo
para a corrente sanguinea. A contaminagdo do CVC, via
externa, pode ocorrer diretamente por agentes existentes
na pele, no local de insercao ou através de manipulacc¢des
inadequadas das solugdes infundidas's.

A maioria (95,5%) dos doentes avaliados estava
internada na UTI, o que era esperado uma vez que essa ¢
uma unidade hospitalar que concentra doentes dependentes
de monitorizacdo de fungdes vitais ¢ infusdo de varias
medicacg¢oes, necessitando, portanto do uso de cateteres.

Quanto ao TPH, a média foi de 15 dias, mas no
grupo dos doentes que tiveram CVC colonizados esse
periodo foi maior (dados ndo mostrados). Esse facto
reforca e justifica porque a candidemia é uma complicagdo
infecciosa encontrada em doentes internados por periodos
prolongados™.

Entre as condicdes clinicas vivenciadas pelos doentes
avaliados, as mais frequentes foram: hipertensio arterial
sistémica, diabetes mellitus e doenca pulmonar obstrutiva
cronica, que justamente correspondem aos principais
agravos da populacdo adulta brasileira, especialmente a
atendida em servigos terciarios.

Entre os CVC colonizados, houve predominio do
cateter de infusdo (88,24%), este além de ser o tipo mais
usado ¢ o mais manipulado, o que aumenta a chance de
colonizagdo. Cateteres de duplo-lumen foram os mais
utilizados no periodo avaliado e, consequentemente
foram os que tiveram maior taxa de colonizacdo. A
escolha do nimero de limen deve ser criteriosa e,
contabilizar a gravidade do doente, quantidade de
medicacgdes, dependéncia de transfusdo sanguinea e
suporte nutricional. Infelizmente, os doentes mais graves
usam mais frequentemente cateteres de multilumens e, por
conseguinte sdo os que oferecem maior risco de infec¢ao
devido a maior manipulagao.

O principal local de inser¢do dos cateteres avaliados
foi a veia subcléavia direita (47,06%), diferente de outros
autores que referem o local de inser¢do mais utilizado a
veia jugular interna direita'®, essa parece uma questdo de
preferéncia de cada servico.

Concordando com outros autores'>!’, os factores
de risco para ICS associados ao uso de CVC foram
antibiodticos, hemodialise, nutri¢ao parenteral total e cateter
pulmonar (Quadro 3).

Vem sendo relatado aumento crescente de ICS
causadas por fungos. Destas infecgdes 80% sdo devidas a
espécies de leveduras do género Candida e, a frequéncia
de espécies ndo-albicans vem aumentando. Essa
ocorréncia provavelmente estd relacionada com as
espécies encontradas como colonizagao. Nossos achados
dao suporte a tendéncia de aumento das espécies C. ndo-
albicans, considerando as 11 das 17 leveduras isoladas
(64,90%).

C. parapsilosis, a mais frequente neste estudo, ¢
considerada um agente exdgeno, ¢ a espécie do género
Candida mais prevalente na colonizagdo da pele,
principalmente em méos de profissionais da satde!® e esta
associada a nutrigdo parenteral total'*. Assim como tem
sido isolada em solugdes glicosadas de uso hospitalar'?,
além de ser conhecida pela capacidade de produzir
biofilme's"°. E uma das espécies mais emergentes em
candidemia?, geralmente associado a utilizagdo de CVC.
Apesar de ser mais comum em criangas, principalmente
prematuros internados em UTI, foi também a espécie
mais isolada em CVC de adultos.

C. albicans sempre foi e ainda ¢ a espécie de levedura
mais frequente em candidemias no mundo todo?!,
refor¢ando a relag@o entre colonizacgdo prévia e risco de
infecgdo.

Com relagdo ao desfecho, o indice de letalidade geral
entre os doentes avaliados foi 53,85% e, significativamente
maior no grupo dos doentes com cateteres colonizados
por leveduras. Esse achado confirma que a colonizagao ¢é
um dos factores predisponentes mais importantes para as
ICS, por fungos, em hospitais. Considerar que sdo micro-
organismos oportunistas e, que ocorrem de modo geral,
tardiamente, na segunda ou terceira linha de incidéncia, ou
seja, o primeiro episodio de sépsie costuma ser controlado
com um antibidtico de primeira linha, o segundo exige
antibidticos mais potentes e o terceiro em ndo respondendo
a antibioticoterapia chama a atengdo para a etiologia
fangica. Corrobora essa idéia o facto de as leveduras
serem isoladas em maior TPH, mesmo em condi¢des de
colonizacao.

E verdade que um achado de colonizagdo nio implica
na obrigatoriedade de infeccdo, porém nao deve ser
subestimado, pois trés doentes (20%) de nossa casuistica
tiveram ICS relacionada ao CVC, confirmada segundo a
metodologia NNISS. Esse achado estd de acordo com a
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literatura?? e, confirma a relevancia do conhecimento sobre
a colonizagdo de CVC por leveduras. Esse dado deveria
ser incluido nas acc¢des de vigilancia e ser considerado
na implementacdo de acgdes preventivas, corroborando
outras iniciativas referentes a preocupacdo com medidas
que visam minimizar a disseminagao de micro-organismos
com potencial patogénico.

CONCLUSOES

Podemos concluir que a taxa de colonizagdo de CVC
por leveduras ¢ alta, que esse achado esta associado a maior
morbidade, pois indicadores importantes como o tempo
de permanéncia hospitalar e a taxa de letalidade foram
significativamente maiores no grupo de doentes cujos
cateteres estavam colonizados. Nossos dados sugerem o
sinergismo dos multiplos factores predisponentes a ICS
que os doentes criticos estdo expostos. Assim reforca-se a
necessidade de adocao de medidas preventivas uma vez que
as taxas de colonizagao estao mais associadas com factores
controldveis, como a lavagem das maos, do que as variaveis
de dificil controlo como a utilizagdo de antibidticos ou de
procedimentos invasivos.
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