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Risk factors for colonization by multiresistant hospital
bacterias in critical, surgical and clinical patients in a
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RESUMO

Objetivos: avaliar os fatores de risco intrinsecos e extrinsecos associados a coloniza-
¢ao por microrganismos resistentes aos antibiéticos em pacientes clinicos, cirirgicos
e criticos internados no Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia
(HC-UFU). Casuistica: foi realizado um estudo em pacientes colonizados (n=78) e
nao-colonizados (n=155), incluindo pacientes clinicos (n=126), cirtrgicos (n=72) e
criticos (n=35), com idade média de 56,5 anos e tempo de internacao de 10,5 dias. A
pesquisa de colonizacao foi realizada na narina e intestino a partir da coleta de mate-
rial com auxilio de swab e o cultivo primario em meios de 4gar MacConkey contendo
2 ug/mL de ceftazidima e dgar manitol salgado com 6 pug/mL de oxacilina. A multirre-
sisténcia foi caracterizada pelo teste de difusao com disco. Foi preenchida uma ficha
individual contendo dados demogréficos, fatores de risco intrinsecos e extrinsecos e
uso de antimicrobianos. Resultados: no total, aproximadamente 35,0% dos pacientes
estavam colonizados; 39,7% estavam colonizados por estafilococos e 35,9% por bacilos
gram-negativos (multirresistentes). Os pacientes criticos representaram 54,3% do total.
Os fatores de risco associados a presenca desses microrganismos incluiram: interna-
¢do igual ou superior a sete dias (p<0,0001; OR=7,97; IC=3,54-18,47); uso de antibi6ticos
(p=0,003; OR=2,38; I1C=1,31-4,32), uso de > 2 antibiéticos (p=0,0004; OR=2,83; IC=1,54-
5,21); e internagao na Unidade de Terapia Intensiva (p=0,008; OR=2,80; IC=1,27-6,19).
Conclusao: a taxa de colonizagdo dos pacientes por Staphylococcus aureus e bacilos
gram negativo resistentes foi alta e associada principalmente ao uso de antibiéticos e
internamento na UTI.

Palavras-chave: Infec¢oes Bacterianas; Infec¢ao Hospitalar; Fatores de Risco; Resistén-
cia Microbiana a Medicamentos.

ABSTRACT

Objectives: to evaluate the intrinsic and extrinsic risk factors related to the colonization by
antibiotics resistant microorganisms in clinical, surgical and critical patients in the Hospital de
Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia (HC-UFU). Casuistic: a study was carried out in
colonized (n=78) and non-colonized (n=155) patients, included clinical (n=126), surgical (n=72)
and critical (n=35) patients, with average age 56,5 years and hospital treatment for 10,5 days.
The colonization research was carried out in the nostrils and intestine from material collection
with the aid of a “swab” and the primary cultivation in MacConkey agar environment containing
2 ug/mlL of ceftazidime and Manitol agar salty with 6 11g/mL of oxaciline. The multirresistance
was found by the diffusion test with disk. An individual card was filled in with demographic data,
intrinsic and extrinsic risk factors and use of antimicrobials. Results: in the total, approximately

'Doutora. Professora Adjunta. Microbiologia, Instituto de
Ciencias Biomédicas, Universidade Federal de Uberlan-
dia (UFU).

*Professor Titular. Microbiologia, Instituto de Ciéncias
Biomédicas da UFU.

*Doutora em Imunologia e Parasitologia Aplicadas, UFU.
Professora na Universidade Presidente Antonio Carlos
(UNIPAC, Campus Araguari).

‘Graduada em Medicina pela Universidade Federal de
Uberlandia-MG. Médica-Residente no Hospital das Clini-
cas da Universidade Federal de Minas Gerais.
5Graduada em Medicina pela Universidade Federal de
Uberlandia. Médica-Residente no Hospital Escola da
Faculdade de Medicina de Catanduva—SP.

Graduado em Medicina pela Universidade Federal de
Uberlandia. Médico-Residente SUS-Sao Paulo.

Recebido em: 20/01/2008
Aprovado em: 24/06/2009

Enderego para correspondencia:

R: Nordau Gongalves Melo, n° 1.245
B: Santa Monica

Uberlandia - MG

CEP: 38408-218

E-mail: rosi_ribas@yahoo.com.br

Rev Med Minas Gerais 2009; 19(3):193-197 193



Fatores de risco para colonizacao por bactérias hospitalares multirresistentes em pacientes criticos, cirdrgicos e clinicos em
um hospital universitario brasileiro

194

35,0% of the patients were colonized; 39,7% were colonized
by Staphylococcus and 35,9% by gram-negative bacilli
(multirresistant). The critical patients represented 54,3%

of the total. The risk factors related to the presence of these
microorganisms included: internment equal or over seven
days (p<0,0001; OR=7,97; IC=3,54-18,47); use of antibiotics
(p=0,003; OR=2,38; IC=1,31-4,32), use of > 2 antibiotics
(p=0,0004; OR=2,83; IC=1,54-5,21); and internment in the
Intensive Therapy Unit (p=0,008;, OR=2,80; IC=1,27-6,19).
Conclusion: patients’ colonization rate by resistant Staphy-
lococcus aureus and gram negative bacilli was high and
related mainly to the use of antibiotics and UTI internment.

Key words: Bacterial Infections; Hospital Infection; Risk
Factors; Microbial Resistance and Drugs.

INTRODUCAO

A utilizagao excessiva e inapropriada de antimi-
crobianos é mundialmente prevalente, entretanto,
€ particularmente tragica em paises como o Brasil,
que possuem, em comum, essa pratica como res-
ponsavel pela emergéncia de resisténcia bacteriana,
recursos limitados para a aquisicao de antimicrobia-
nos!, higiene precaria e procedimentos de preven-
cao e controle de infeccoes pouco eficientes nos
hospitais.?#* A resisténcia antimicrobiana resulta em
elevada morbidade, mortalidade e custos para os
hospitais e o sistema de saide.*"

Os pacientes colonizados com bactérias resis-
tentes, embora possuam menos probabilidade de
representar a fonte de transmissao, apresentam, epi-
demiologicamente, a mesma importancia dos clini-
camente infectados.’

O proposito deste estudo foi avaliar os fatores de
risco para a aquisicao de bactérias multirresistentes,
S. aureus e bacilos gram negativo, por pacientes criti-
cos, cirdrgicos e clinicos internados em hospital uni-
versitario mineiro.

CASUISTICAE METODOS _____

Este estudo foi realizado no Hospital de Clinicas
da Universidade Federal de Uberlandia (HC-UFU),
instituicao universitaria, ptiblica, com 503 leitos e que
oferece assisténcia de nivel terciario.

Desenho do estudo: foram realizados trés inqué-
ritos de prevaléncia pontual em intervalos de quatro
meses, de maio/2003 a maio/2004. Os dados foram co-
letados por intermédio de vigilancia ativa, seguindo
o preenchimento de uma ficha individual contendo
os seguintes dados: idade, tempo de hospitalizacao,
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comorbidades, procedimentos invasivos (ventilagcao
mecanica, uso de cateter vascular central, dreno, son-
da vesical, entre outros) e uso de antibioticos.

A vigilancia epidemioldgica compreendeu as uni-
dades de clinica médica, cirdrgica e terapia intensiva.

Para a pesquisa de colonizacdo, materiais de nari-
na, boca e intestino foram coletados com swabs estéreis
e transportados para o laboratério de microbiologia em
tubos contendo 1 mL de TSB (Tripticase Soy Broth).

As técnicas microbiol6gicas utilizadas constaram
de cultivo primario dos espécimes clinicos, utilizando-
se os meios dgar manitol salgado com 6 pug/mL de oxa-
lina (para Staphylococcus aureus and Staphylococcus
coagulase-negativos) e agar MacConkey com 2 ug/
mL de ceftazidime para bacilos gram negativo. Para a
identificacao do Staphylococcus aureus, utilizaram-se
0s seguintes testes: fermentacao do manitol, morfolo-
gia celular a partir de caracteristicas observadas na co-
loragao de gram e produgao de catalase e coagulase
livre. As amostras de gram negativo foram caracteriza-
das como pertencentes a familia Enterobacteriaceae e
ao grupo dos bacilos nao-fermentadores pelos testes
de oxidacao-fermentacao (OF) e de oxidase.

A identificacao de género e espécie foi feita pelos
seguintes testes:

Familia Enterobacteriaceae - fermentacao da lac-

tose, producao de indol, motilidade, utilizagao de

citrato, hidrélise de ureia, producao de gas sulfi-
drico, fenilalanina desaminase, lisina e ornitina
descarboxilase e reacao do vermelho de metila;

Bacilos gram-negativo nao-fermentadores: redu-

¢ao do nitrato, utilizagao do gluconato, produgao

de pigmento, atividade da lisina descarboxilase,
urease, producao de indol, hidrélise de acetami-
da e de esculina.

Andlise estatistica: os dados epidemiolégicos fo-
ram analisados por intermédio do programa Statistic
4.5 for Windows e Epi-Info, versao 5.0. O teste X* e
exato de Fisher foram realizados para avaliar os fato-
res de risco para colonizacao. Esses aspectos foram
comparados individualmente versus uma variavel
resposta (analise univariada) a partir de contingéncia
do tipo dois por dois (2 x 2).

RESULTADOS

A populacao estudada constou de 233 pacientes
com idade média de 56,5 anos e média de internagao
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de 10,5 dias. Desses pacientes, 33,5, 39,7 e 35,9%, res-
pectivamente, estavam colonizados por patégenos
multirresistentes, por S. aureus e por bacilos gram
negativo (Tabela 1).

Tabela 1 - Caracteristica dos pacientes internados
no Hospital de Clinicas da Universidade Federal de
Uberlandia de maio/2003 a maio/2004 para avalia-
cao da prevaléncia de colonizacdo bacteriana

Taxa de Colonizagdo 78(33,5)
Staphylococcus aureus 31(39,7)
Bacilos gram negativo 28(35,9)
Ambos 19(24,4)

Média de idade (anos) 56,5 anos

Género:
Masculino/Feminino 128(53,9)/ 105 (46,1)
10,5 dias

"Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia.

Média do tempo de internagdo (dias)

A maioria (54,2%) dos pacientes estava internada
na unidade Clinica Médica, entretanto, entre os colo-
nizados, 54,3% estavam nas unidades criticas. Esses
valores foram considerados estatisticamente signifi-
cantes (Tabela 2).

A frequéncia de pacientes colonizados por bacté-
rias multirresistentes em uso de dois ou mais antibi6-
ticos foi de 66,7%, com diferenga significante quando
comparados com o grupo de pacientes nao-coloniza-
dos (Tabela 3).

Os seguintes fatores de risco foram detectados
pela anéalise univariada como significantemente as-
sociados a colonizagao: internac¢ao igual ou superior
a sete dias (p <0,0001; OR =7,97; IC = 3,54-18,47), dois
ou mais procedimentos invasivos (p = 0,0004; OR =
2,83; IC = 1,54-5,21), uso de antibiéticos (p = 0,003;
OR = 2,38; IC = 1,31-4,32); uso de > dois antibi6ticos

(p=0,0004; OR = 2,83; IC = 1,54-5,21) e internagao na
Unidade de Terapia Intensiva (p =0,008; OR = 2,80; IC
=1,27-6,19) (Tabela 4).

DISCUSSAQ

O uso abusivo de antibiéticos é fator importante
na emergéncia de fenétipos de resisténcia e coloniza-
¢ao por microrganismos resistentes. A prescri¢cao des-
ses medicamentos € feita nas primeiras 24 horas da
suspeita clinica em funcao do progndstico negativo.
A terapéutica empirica, quando essa interven¢ao nao
é feita, € adotada visando a melhor cobertura possivel
e, preferencialmente, com base em dados epidemiol6-
gicos. Ha relatos na literatura de que o uso inapropria-
do dos antimicrobianos esta entre 41 e 91%.™

A resisténcia antimicrobiana, embora seja con-
siderada um problema critico atual, especialmente
entre microrganismos associados as infec¢oes hospi-
talares nos paises desenvolvidos'!, é mais grave em
paises em desenvolvimento, como o Brasil®, onde fal-
tam recursos financeiros e humanos!, laboratorios de
microbiologia e qualidade desejavel na maioria dos
existentes'?. A falta de higiene e de controle de infec-
cao constitui, ainda, fatores importantes observados
nos paises em desenvolvimento, o que contribui para
facilitar a disseminacgao das bactérias resistentes en-
tre os pacientes.”

O principal fator de risco associado a infeccao é a
colonizagao por bactérias potencialmente patogéni-
cas'’. O problema de resisténcia é mais significativo
nas Unidades de Terapia Intensiva, onde se verifica
frequéncia cada vez mais elevada de infec¢oes cau-
sadas por patégenos resistentes®, principalmente
porque sofrem alta pressao seletiva pelo uso excessi-
vo de antibidticos, frequentemente com mais morbi-
dade e mortalidade e custos mais altos'.

Tabela 2 - Distribuicao dos pacientes colonizados e néo-colonizados por unidade, no Hospital de Clini-
cas da Universidade Federal de Uberlandia de maio/2003 a maio/2004 para avaliacao da prevaléncia de

colonizacao bacteriana

Clinica médica (126) 36(28,6) 90(71,4) 0M 0,62(0,34-1,11)
Clinica cirdrgica (72) 23(31,9) 49 (68,1) 0,001 0,35(0,18-0,70)
UTI(35) 19(54,3) 16 (45,7) 0,008 2,80(1,27-6,19)

'p<0,05; 20dds Ratio (intervalo de confianga)
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Tabela 3 - Uso de antibi6ticos entre os pacientes colonizados e nao-colonizados no Hospital de Clinicas da
Universidade Federal de Uberlandia de maio/2003 a maio/2004 para avaliacdo da prevaléncia de colonizacao

bacteriana

Sim 42(53,8)
Nimero de antibicticos > 2 28(66,7)
Cefalosporinas 3°/4% geragao 6(14,3)
Vancomicina 1(2,4)
FlurorQuinolonas 2(4.8)
Carbapenémicos 1(2,4)
Outros 4(9,5)

51(32,9) 0,003 2,38(1,31-4,32)
23(45,1) 0,06 2,43(0,96-6,22)
8(15.7) 0,91 0,90(0,25-3,20)
= 0,45 ND?
4(738) 0,68 0,59(0,07-4,03)
= 0,45 ND
8(15.7) 0,56 0,57(0,13-2,31)

'p<0,05; ?0dds ratio (intervalo de confianga); *Ndo determinado

Tabela 4 - Fatores de risco de pacientes colonizados e ndo-colonizados internados no Hospital de Clinicas da
Universidade Federal de Uberlandia de maio/2003 a maio/2004 para avaliacdo da prevaléncia de colonizacao

bacteriana

Média de idade 56,7 anos
> 60 anos 32(41,0)
<60anos 46 (59,0)

Tempo de internagao 16,6 dias
>7 dias 69 (88,5)
<7 dias 9(11,5)

Género: M/F' 42/36

Procedimentos invasivos
No de procedimentos invasivos > 2 40(51,3)
Cateter vascular central 5(6,4)
Cateter vascular periférico 18(23,1)
Ventilagdo mecanica 1(1,3)
Sonda vesical -

Antibiéticos
Sim 42(53,8)
No de antibi6ticos > 2 28(66,7)

Internagdo na UTI 19(54,3)

50,9 anos NC* NC
58(37,4) 0,69 1,16 (0,64-2,11)
97 (62.6)
9,4 dias NC NC
76(49,0) <0,0001 7,97 (3,54-18,47)
79(51,0) - -
84/71 0,92 0,99(0,55-1,77)
42(277) 0,0004 2,83(1,54-5,21)
8(5.2) 0,76 1,26 (0,34-4,44)
60(38,7) 0,02 0,47 (0,24-0,92)
- 0,33 -
1(0,6) - ND®
51(32,9) 0,003 2,38(1,31-4,32)
23(45,1) 0,06 2,43(0,96-6,22)
16 (45,7) 0,008 2,80(1,27-6,19)

'Masculino/Feminino; 2p<0,05; *0dds ratio (intervalo de confianga); “NC, ndo calculado; °ND, ndo determinado

Este trabalho evidencia que o uso de antibi6ticos
ocorreu em aproximadamente 54% dos pacientes co-
lonizados, sendo administradas preferencialmente as
cefalosporinas de amplo espectro. A maior densida-
de de prescricao de antibiéticos e a presenca desses
pacientes em unidades criticas refletem taxas mais
elevadas, neste trabalho, de pacientes colonizados.

A colonizagao bacteriana das mucosas e da pele
é frequentemente o primeiro passo na patogénese
das infecgoes hospitalares.” HA numerosos estudos
identificando os fatores de risco para colonizagao ou
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infeccao por patégenos multirresistentes, com desta-
que para S. aureus, Enterococcus spp, bacilos gram
negativo e Candida spp. Existem muitos trabalhos
que identificam fatores de risco que sao especificos
para alguns microrganismos. Safdar e Maki, em
revisao de 74 publicagOes sobre o assunto, utilizan-
do analise multivariada, verificaram que os fatores
predisponentes tradicionais sao comuns, incluindo:
idade avancada, tempo de permanéncia hospitalar,
gravidade da doenca de base, alimentacdo entera,
transferéncias entre hospitais e unidades, cirurgias,
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exposicao a procedimentos invasivos e utilizacao de
antibidticos, especialmente cefalosporinas.’®

A maioria dos fatores de risco analisados neste
estudo associou-se a colonizacdo bacteriana, exce-
tuando-se a idade, apesar de aproximadamente 41%
dos pacientes colonizados apresentarem idade igual
ou superior a 60 anos.

Os dados aqui apresentados confirmam que a
taxa de colonizagao por bactérias resistentes foi ele-
vada quando comparada com as de outros estudos
realizados nos Estados Unidos, associada principal-
mente ao uso de antibiéticos e a internagao do pa-
ciente na Unidade de Terapia Intensiva.
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