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RESUMO

A sépsis ¢ uma patologia frequente no periodo neonatal, sendo o baixo peso ao nascer o factor
de risco isolado mais importante. Com o objectivo de determinar a prevaléncia de infecgdo noso-
comial nos recém-nascidos de muito baixo peso (RNMBP), conhecer a flora microbiana e a mor-
talidade destes doentes, os autores analisaram retrospectivamente os processos clinicos dos
RNMBP internados na Unidade de Cuidados Intensivos Neonatais (UCIN) do Hospital de S. Jodo
nos anos de 1993 ¢ 1994, Dos 1091 recém-nascidos internados nestes 2 anos, 112 eram RNMBP
(10%). Destes, 48 tiveram sépsis - 31 (28%) sépsis confirmada ¢ 17 (15%) sépsis provavel. Os
agentes mais frequentemente encontrados foram o Estafilococo epidermidis (44%) e a Klebsiella
pneumoniae (21%). Faleceram 13 doentes (27%) sendo a infeccdo causa de morte em 9 (19%). Os
nossos resultados confirmam a importancia da infecgdo neonatal nosocomial o que deve implicar
o cumprimento rigoroso das normas de assépsia € uma politica de antibidticos adequada.

SUMMARY

Sepsis in New-Borns with Very Low Birth Weight

Sepsis is a common pathology during the neonatal period. Low-birth weight is the most
important isolated risk factor. With the purpose of determining the prevalence of nosocomial
infection in new-borns of very low birth weight (VLBW), finding the microbial flora and the mor-
tality of these patients, the authors retrospectively analysed the clinical processes of the hospitali-
zed VLBW in the Neonatal Intensive Care Unit (NICU) in S. Jodo Hospital in 1993 and 1994. Of
the 1091 new-borns admitted to the hospital in these two years, 112 were VLBW (10%). Of these,
48 had sepsis - 31 (28%) confirmed sepsis and 17 (15%) probable sepsis. The agents most com-
monly found were Staphylococcus epidermidis (44%) and Klebsiella pneumoniae (21%). Thirteen
patients (27%) died, with infection as the cause of death in nine (19%). Our results confirm the
importance of nosocomial neonatal infection, which should involve the strict observance of the
assepsia norms and a proper policy of antibiotics.

INTRODUCAO

A sépsis ocorre em cerca de 1/1000 nos recém-nasci-
dos de termo, incidéncia esta que sobe para 160/1000 nos
recém-nascidos de muito baixo peso (RNMBP). A mor-
talidade oscila entre 10% a 50% sendo mais elevada nos
RNMBP e também na sépsis devida a Estreptococo do
grupo B. O conhecimento da epidemiologia das diferen-
tes Unidades de Cuidados Intensivos Neonatais (UCIN) é
importante na prevengdo e tratamento desta patologia’.

O baixo peso ¢ isoladamente a varidvel mais impor-
tante na predisposigio para a sépsis?.

O objectivo deste estudo foi o de: 1-Determinar a pre-
valéncia de infecgio nosocomial nos RNMBP hospitali-
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zados na UCIN nos anos de 1993 e 1994; 2-Conhecer a
flora microbiana e a mortalidade destes RNMBP.

MATERIAL E METODOS

Dos 1091 processos clinicos dos recém-nascidos hospi-
talizados nos anos de 1993 e 1994 no nosso servigo,
foram selecionados os referentes a RNMBP, correspon-
dendo a 112 casos (10%). Destes foram analisados 48
com o diagnéstico de sépsis neonatal. Definimos sépsis
confirmada quando a hemocultura era positiva € sépsis
provavel sempre que os sinais clinicos de infecgdo se
associavam a alteracdes hematoldgicas e/ou elevagio dos
reagentes de fase aguda.
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Os doentes foram caracterizados em relagdo a: idade ges-
tacional, peso de nascimento, necessidade de ventilagdo
mecénica e utilizagdo de alimentagdo parentérica. Foram
analisados os resultados analiticos e os agentes infecciosos
encontrados nas hemoculturas, o tipo da terapéutica antibi-
otica, bem como a mortalidade durante o internamento.

Os resultados das caracteristicas clinicas dos doentes
sdo expressos em média + desvio padrio e as frequénci-
as em percentagens.

RESULTADOS

Dos 1091 recém-nascidos internados na UCIN do Hospi-
tal de S. Jodo nos anos de 1993-1994, 112 (10%) eram
RNMBP. Destes, 48 tiveram sépsis (43%), sendo 31 (28%)
sépsis confirmada e 17 (15%) sépsis provavel. Das sépsis
confirmadas 3 foram precoces ocorrendo nas primeiras 72
horas de vida e 28 foram tardias - Fig.! e Quadro 1.

n=112

n=1091

SEPSIS

48
(42,9%)

Fig. I — Sépsis nos recém nascidos de muito baixo peso
(RNMBP) internados na Unidade de Cuidados Intensivos Neo-
natais do H. S. Jodo em 1993-1994.

O peso destes recém-nascidos foi de 1216 * 210 (650 -
1480) gramas, a idade gestacional de 31,4 + 2,4 (24 - 36)
semanas e a idade de diagnoéstico de 10,2 + 8 (1 - 37) dias
de vida.

Dos 48 doentes com sépsis, 42 foram submetidos a
ventilagdo mecinica (88%) e 34 receberam alimentagdo
parentérica (71%).

Os agentes mais frequentemente encontrados nas hemo-
culturas foram o Estafilococo epidermidis (44%) e a Klebsi-
ella pneumoniae (21%). Em 3 casos o agente foi a Candida
albicans e em outros 3 a Pseudomonas aeruginosa — Fig. 2.

Nas sépsis precoce os agentes encontrados foram em 2
deles o Estafilococo epidermidis e no outro a Klebsiella
pneumoniae.

Registaram-se em 6 e 1 doentes respectivamente 2 e 3
hemoculturas positivas. Este ultimo teve um internamento
prolongado, tendo sido submetido a 3 intervengdes cirtir-
gicas como complicagdo de enterocolite necrosante.

Faleceram 13 (27%) recém-nascidos dos quais 9 (19%)
com sépsis.

Dos falecidos no decurso da infecgdo, 3 tiveram sépsis
por Candida albicans, 3 por Estafilococo coagulase negati-
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Fig. 2 — Agentes infecciosos identificados nas hemoculturas.
E.C.N. - Estafilococo coagulase negativo; K.p. — Klebsiella
pneumoniae; C.a. — Candida albicans; Pseudomonas aeruginosa

vo, 2 por Klebsiella pneumoniae e 1 por Pseudomonas
aeruginosa. Os 3 recém-nascidos que tiveram sépsis por
Candida albicans faleceram ( doentes n° 8, 19, 24), dois
receberam terapéutica com Anfotericina B, enquanto que
no outro caso o resultado da hemocultura foi conhecido
apenas ap6s a morte (doente n® 24). Dois deles tinham um
peso de nascimento inferior a 1000 gramas e o outro foi o
doente ja referido com internamento de 90 dias e sujeito a
3 intervengdes cirirgicas (doente n° 8). O tempo de tera-
péutica antibidtica foi superior a 3 semanas nestes 3 casos.

Os antibidticos utilizados no inicio da terapéutica
foram na maioria dos casos a associagdo de ampicilina
com gentamicina, sendo posteriormente modificada con-
soante o agente encontrado na hemocultura e a sua sensi-
bilidade aos antibidticos — Quadro 1.

DISCUSSAO

Os resultados deste estudo confirmam a elevada inci-
déncia de sépsis no RNMBP, que foi de 28% na sépsis
confirmada e 15% na sépsis provavel. Este valor ¢ superi-
or aos 16% descrito na literatura internacional para gran-
des centros de referéncia, sendo provavelmente resultante
do modo como definimos sépsis confirmada 3-3.

A prevaléncia de infec¢do nosocomial, que por defini-
¢do ¢é adquirida em meio hospitalar, foi nestes recém-nas-
cidos de muito baixo peso de 25%, o que corresponde ao
numero de casos de sépsis tardias.

A sépsis neste grupo é uma patologia grave, tendo
ocorrido a morte em 19% dos casos, valor que é seme-
lhante ao encontrado na literatura3-3,

E de realgar a elevada incidéncia de hemoculturas
positivas na nossa casuistica (70%). A articulagdo do
neonatologista e do patologista clinico ¢ fundamental
para antecipar os resultados.

A associagdo de ampicilina com gentamicina, que foi a
mais frequentemente utilizada, antes dos resultados das
hemoculturas e dos testes de sensibilidade aos antibidti-
cos, parece ser pouco eficaz na sépsis nosocomial pela



SEPSIS NO RECEM-NASCIDO DE MUITO BAIXO PESO

Quadro 1 — Doentes com Sépsis Confirmada : agentes microbianos, antibidticos utilizados, complicagdes associadas e resultados.

N° doente Agente microbiano Complicagio Antibiético utilizado Resultado
associada (dia ocorréncia)

1 Klebsiella pneumoniae NEC-Peritonite Cefota+Amica+Metronid Falecido (D 9)

2 Pseudomonas aeruginosa (1) Ceftazidima+Amica+Vanco (1) Alta (D 93)

Citrobacter freundi (2) Aztreonam+Piperacilina (2)

3 Citrobacter freundi Ceftazidima+Amica Transferido (D11)
4* Estafilococo epidermidis Exsang+Hipotensdo Cefota+Vanco Falecido (D 10)
5* Estafilococo epidermidis Ceftazidima+Ampi Transferido (D12)

6 Estafilococo epidermidis NEC Cefota+Vanco+Metronid,dp Ceftazi-  Falecido (D 16)

dima+Amica+Vanco
7 Escherechia coli (1) Ceftazidima+ Amica+Vanco (1) Transferido (D48)
Estafilococo epidermidis (2) Imipenem+Amica (2)

8 Klebsiella pneumoniae (1) NEC Ceftazidima+Amica+Metronid (1) Falecido (D 90)
Estafilococo epidermidis (2) 3 CIRURGIAS Ceftazidima+Amica+Vanco (2)
Candida albicans (3) Ceftazidima+Vanco+Anfoter B (3)

9 Pseudomonas aeruginosa Ceftazidima+Amica+Vanco Falecido (D7)

10 Estafilococo epidermidis Amica+Vanco Alta (D75)

11 Pseudomonas aeruginosa Ceftazidima+Amica Alta (D 45)

12 Estafilococo epidermidis Cefota+Vanco Alta (D 43)

13 Estafilococo epidermidis Cefotat+Vanco Alta (D 40)

14 Estafilococo epidermidis Ceftazidima+Amica Alta (D 37)

15 Acinetobacter calcoaceticus(1) AmpitGenta (1) Alta (D37)

Estafilococo epidermidis (2) Cefota+Amica (2)
16 Estafilococo epidermidis (1) Cefota+Amica+Vanco (1) Alta (D20)
Estafilococo aureus (2) Cefota+Amica+Vanco (2)

17 Estafilococo epidermidis Cefota+Amica+Vanco Transferido (D21)
18 Estafilococo epidermidis Ampi+Genta Transferido (D30)
19 Klebsiella pneumoniae(1) Cefota+Amica+Vanco(l) Falecido (D30)

Candida albicans(2) Anfoter B+Imipenem (2)
20* Klebsiella pneumoniae Cefota+tAmica+Vanco Transferido (D30)
2] Klebsiella pneumoniae Cefota+Amica, dp Imipenem Alta (D 45)
22 Enterobacter cloacae (1) CefotatAmicatVanco (1) Transferido (D30)
Klebsiella pneumoniae (2) Ceftazidima+Amica (2)

23 Estafilococo epidermidis Cefota+Amica+Vanco Transferido (D30)
24 Candida albicans Amniotite+Exsang+NEC  Cetazidima+Amica+Vanco Falecido (D 21)
25 Estafilococo epidermidis Cefotat+Vanco Alta (D 37)

26 Estafilococo epidermidis Cefotat+Vanco Alta (D45)
27 Klebsiella pneumoniae NEC Cefota+Genta+Metronid, dp Cefta- Alta (D70)
zidima+Amica+Vanco

28 Estafilococo epidermidis Cefotat+Vanco Falecido (D 16)

Choque séptico

29 Klebsiella pneumoniae Cefotat+Amica+Vanco Falecido (D34)

CID
30 Escherechia coli CefotatAmica Alta (D 57)
31 Enterobacter cloacae Ceftazidima+Amica Alta (D 29)

*Sépsis precoce.

(1), (2), (3) Correspondéncia entre o antibidtico utilizado e o agente microbiano.
Vanco-Vancomicina; Cefota-Cefotaxima; Amica-Amicacina; Genta-Gentamicina; Ampi-Ampicilina; Anfoter B-Anfoterecina B; Metronid-Metronidazol
NEC-enterocolite necrosante; Exsang=Exsanguineo-transfusio; CID-Coagulagdo intravascular disseminada; dp-terapéutica subsequente
A excepgio do caso 8 e do caso 16, todos os outros utilizaram a associagdo de Ampicilina+Gentamicina previamente, antes dos resultados das hemoculturas.
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elevada incidéncia de infecgdo pelo Estafilococo epider-
midis (44%) 6.

O grande nimero de sépsis por Estafilococo epidermi-
dis esta de acordo com a literatura a qual refere que 31%
de todas as infecgdes nosocomiais em UCIN sdo devidas
a estes agentes’. Muitos sdo os autores que estudam este
problema. Recentemente surgiram estudos experimentais
da infusdo continua de vancomicina em pequenas doses
profilacticas adicionada a alimentagdo parenteral'®!!. No
entanto, esta conduta podera levar ao aparecimento de
estirpes resistentes!>!3. Assim pensamos que a medida
preventiva mais eficaz sera a assépsia rigorosa no manu-
seamento destes RNMBP.

Relativamente aos doente n°s 4, 5 e 18, julgamos que
estes poderdo corresponder a contaminagdo no momento
da colheita para a hemocultura. Apesar de estar descrito
o Estafilococo epidermidis como agente de sépsis preco-
ce tal ocorre raramente®.

No nosso estudo o segundo agente mais frequentemen-
te encontrado como causa de sépsis foi a Klebsiella
pneumoniae. As enterobactérias, comensais do aparelho
digestivo, causam infec¢des oportunistas nestes recém-
nascidos com imaturidade imunolégica, podendo a con-
taminag@o ocorrer quer na passagem pelo canal de parto
quer pelo contacto através das maos'.

A duragdo da terapéutica antibidtica maior que 3 sema-
nas no RNMBP foi provavelmente o factor de risco mais
importante no desenvolvimento de candidiase sistémica,
pois o uso prolongado de antibioterapia aumenta a possi-
bilidade de sépsis por este agente?. A mortalidade por
esta infecgdo é muito elevada e no nosso estudo a morte
ocorreu nos trés casos de criangas infectadas.

As trés criangas que tiveram sépsis por Pseudomonas
aeruginosa, foram sujeitas a ventilagdo mecéanica. E
conhecido o contributo do ar humidificado do sistema de
ventilagio como meio de cultura para este agente hidrofi-
lico2. De referir que em seis dos recém-nascidos deste
estudo, foi identificado este agente no tubo endotraqueal
e exsudato ocular, embora ndo tivessem sépsis.
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Os nossos resultados confirmam a importéncia da infec-
¢do neonatal nosocomial 0 que obriga ao cumprimento
rigoroso das normas de assepsia nas UCINs, uma politica
de antibiéticos adequada e a actuagio sobre as condigdes
que levam ao nascimento de criangas de baixo peso.
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Quadro 1 - Doentes com Sépsis Confirmada : agentes microbianos, antibidticos utilizados, complicagdes associadas e resultados.

N° doente Agente microbiano Complicagio Antibiético utilizado Resultado
associada (dia ocorréncia)

1 Klebsiella pneumoniae NEC-Peritonite Cefota+Amica+Metronid Falecido (D 9)

2 Pseudomonas aeruginosa (1) Ceftazidima+Amica+Vanco (1) Alta (D 93)

Citrobacter freundi (2) Aztreonam+Piperacilina (2)

3 Citrobacter freundi Ceftazidima+Amica Transferido (D11)
4* Estafilococo epidermidis Exsang+Hipotensdo Cefota+Vanco Falecido (D 10)
5* Estafilococo epidermidis Ceftazidima+Ampi Transferido (D12)

6 Estafilococo epidermidis NEC Cefota+Vanco+Metronid,dp Ceftazi-  Falecido (D 16)

dima+Amica+Vanco
7 Escherechia coli (1) Ceftazidima+ Amica+Vanco (1) Transferido (D48)
Estafilococo epidermidis (2) Imipenem+Amica (2)

8 Klebsiella pneumoniae (1) NEC Ceftazidima+Amica+Metronid (1) Falecido (D 90)
Estafilococo epidermidis (2) 3 CIRURGIAS Ceftazidima+Amica+Vanco (2)
Candida albicans (3) Ceftazidima+Vanco+Anfoter B (3)

9 Pseudomonas aeruginosa Ceftazidima+Amica+Vanco Falecido (D7)

10 Estafilococo epidermidis Amica+Vanco Alta (D75)

11 Pseudomonas aeruginosa Ceftazidimat+Amica Alta (D 45)

12 Estafilococo epidermidis Cefotat+Vanco Alta (D 43)

13 Estafilococo epidermidis Cefota+Vanco Alta (D 40)

14 Estafilococo epidermidis Ceftazidima+Amica Alta (D 37)

15 Acinetobacter calcoaceticus(1) Ampi+Genta (1) Alta (D37)

Estafilococo epidermidis (2) Cefota+Amica (2)
16 Estafilococo epidermidis (1) Cefota+Amicat+Vanco (1) Alta (D20)
Estafilococo aureus (2) Cefotat+Amica+Vanco (2)

17 Estafilococo epidermidis Cefota+Amica+Vanco Transferido (D21)
18 Estafilococo epidermidis Ampit+Genta Transferido (D30)
19 Klebsiella pneumoniae(1) Cefotat+Amicat+Vanco(1) Falecido (D30)

Candida albicans(2) Anfoter B+Imipenem (2)
20* Klebsiella pneumoniae Cefota+Amica+Vanco Transferido (D30)
21 Klebsiella ppeumoniae Cefota+Amica, dp Imipenem Alta (D 45)
22 Enterobacter cloacae (1) Cefota+Amica+Vanco (1) Transferido (D30)
Klebsiella pneumoniae (2) Ceftazidima+Amica (2)
23 Estafilococo epidermidis Cefota+Amica+Vanco Transferido (D30)
24 Candida albicans Amniotite+Exsang+NEC  Cetazidima+Amica+Vanco Falecido (D 21)
25 Estafilococo epidermidis Cefota+Vanco Alta (D 37)
26 Estafilococo epidermidis Cefota+Vanco Alta (D45)
27 Klebsiella pneumoniae NEC Cefota+Genta+Metronid, dp Cefta- Alta (D70)
zidima+Amica+Vanco
28 Estafilococo epidermidis Cefota+Vanco Falecido (D 16)
Choque séptico
29 Klebsiella pneumoniae Cefota+Amica+Vanco Falecido (D34)
CID
30 Escherechia coli Cefota+Amica Alta (D 57)
31 Enterobacter cloacae Ceftazidima+Amica Alta (D 29)

*Sépsis precoce.

(1), (2), (3) Correspondéncia entre o antibiético utilizado e o agente microbiano.
Vanco-Vancomicina; Cefota-Cefotaxima; Amica-Amicacina; Genta-Gentamicina; Ampi-Ampicilina; Anfoter B-Anfoterecina B; Metronid-Metronidazol
NEC-enterocolite necrosante; Exsang=Exsanguineo-transfusio; CID-Coagulagdo intravascular disseminada; dp-terapéutica subsequente

A excepgdo do caso 8 e do caso 16, todos os outros utilizaram a associagio de Ampicilina+Gentamicina previamente, antes dos resultados das hemoculturas.
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elevada incidéncia de infecgdo pelo Estafilococo epider-
midis (44%) 3.

O grande nimero de sépsis por Estafilococo epidermi-
dis esta de acordo com a literatura a qual refere que 31%
de todas as infecgdes nosocomiais em UCIN sdo devidas
a estes agentes®. Muitos s3o os autores que estudam este
problema. Recentemente surgiram estudos experimentais
da infusio continua de vancomicina em pequenas doses
profilacticas adicionada a alimentagdo parenteral'%!1. No
entanto, esta conduta podera levar ao aparecimento de
estirpes resistentes'?!3. Assim pensidmos que a medida
preventiva mais eficaz sera a assépsia rigorosa no manu-
seamento destes RNMBP.

Relativamente aos doente n°s 4, 5 e 18, julgamos que
estes poderdo corresponder a contaminagdo no momento
da colheita para a hemocultura. Apesar de estar descrito
o Estafilococo epidermidis como agente de sépsis preco-
ce tal ocorre raramente’.

No nosso estudo o segundo agente mais frequentemen-
te encontrado como causa de sépsis foi a Klebsiella
pneumoniae. As enterobactérias, comensais do aparelho
digestivo, causam infecgdes oportunistas nestes recém-
nascidos com imaturidade imunoldgica, podendo a con-
taminagdo ocorrer quer na passagem pelo canal de parto
quer pelo contacto através das méaos'*.

A duraciio da terapéutica antibidtica maior que 3 sema-
nas no RNMBP foi provavelmente o factor de risco mais
importante no desenvolvimento de candidiase sistémica,
pois o uso prolongado de antibioterapia aumenta a possi-
bilidade de sépsis por este agente?. A mortalidade por
esta infecgdio é muito elevada e no nosso estudo a morte
ocorreu nos trés casos de criangas infectadas.

As trés criangas que tiveram sépsis por Pseudomonas
aeruginosa, foram sujeitas a ventilagdo mecénica. E
conhecido o contributo do ar humidificado do sistema de
ventilagdo como meio de cultura para este agente hidrofi-
lico2. De referir que em seis dos recém-nascidos deste
estudo, foi identificado este agente no tubo endotraqueal
e exsudato ocular, embora ndo tivessem sépsis.
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Os nossos resultados confirmam a importancia da infec-
¢do neonatal nosocomial o que obriga ao cumprimento
rigoroso das normas de assepsia nas UCINs, uma politica
de antibidticos adequada e a actuagdo sobre as condigbes
que levam ao nascimento de criangas de baixo peso.
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