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Fatores associados a colonizagdao por enterobactérias resistentes a carbapenémicos em pacientes oncolégicos: um estudo

caso-controle

INTRODUGCAO

0] surgimento e disseminacao de
Enterobacteriaceae resistentes a carbapenémicos
produtoras de carbapenemases ¢ um grande problema
de salde pulblica, emergindo como uma ameaca
global na ultima década.' Esses microrganismos estao
associados a um aumento no tempo de internacao,
nos custos dos servicos de salde e nas taxas de
morbimortalidade. A ocorréncia de Enterobacterales
resistentes a carbapenémicos (ERC), particularmente
as que produzem carbapenemases (EPC), tem
restringido as opcoes terapéuticas. Além disso, as
taxas de mortalidade associadas a infeccoes por ERC
variam de 24% a até 70%.”

As mais importantes carbapenemases
produzidas por Enterobacterales sao enzimas classe
A, como a carbapenemase produzida pela Klebsiella
pneumoniae (KPC - K. pneumoniae carbapenemase);
metalo-beta-lactamases (MBL) classe B, incluindo a
metalo-B-lactamase  “New  Delhi” (NDM); e
Oxacilinase classe D (OXA)-48 e suas variantes.

Transplantes de o6rgaos, internacbes em
unidades de terapia intensiva (UTI), procedimentos
cirirgicos complexos, hospitalizagcdes prolongadas e
doencas oncolodgicas e onco-hematologicas também
sdao impactados com infeccées por ERC e com o
aumento da resisténcia antimicrobiana. Por esta
razao, os pacientes oncologicos podem representar
um grupo de especial interesse e existem poucos
estudos envolvendo a colonizacao de ERC entre eles.'
Além disso, doencas oncoldgicas e
onco-hematologicas também estdao associadas a
resisténcia microbiana. Ademais, uma identificacdo
precoce e rapida de pacientes hospitalizados
colonizados é obrigatdria para evitar a disseminacao
desses patogenos altamente resistentes.?

A pesquisa e o conhecimento sobre bactérias
multirresistentes sao relevantes para limitar sua
disseminacao, favorecendo a reducao das taxas de
morbimortalidade, acompanhadas de vigilancia

microbiologica. Os surtos no ambiente hospitalar tém
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se destacado como um desafio a ser considerado,
visto que se tornaram um problema de dificil solucao.
Também é necessario considerar o crescente niimero
de pacientes com diferentes condicées, bem como a
frequéncia de quadros de imunossupressao.
Considerando que existem poucos estudos
envolvendo colonizacao de ERC entre esses pacientes
oncoldgicos, o objetivo deste estudo foi investigar
fatores associados a colonizacao de ERC em pacientes

oncoladgicos.

METODO

Foi conduzido um estudo retrospectivo
observacional caso-controle com pacientes com 18
anos de idade ou mais, de janeiro a dezembro de
2017. Esse estudo foi realizado no Hospital Santa
Rita, um hospital terciario e referéncia nacional em
oncologia, pertencente ao Complexo Hospitalar
Irmandade Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre
(ISCMPA). 0] Hospital Santa Rita tem
aproximadamente 192 leitos clinicos e cirlrgicos, dez
leitos de UTI e sete salas cirurgicas.

De acordo com o protocolo da instituicao,
todos os pacientes internados sido submetidos a
vigilancia para colonizacdo por ERC através de swabs
retais colhidos uma vez por semana de todos os
pacientes até o momento da alta. Em pacientes que
receberam algum tipo de cuidado (internacao ou
algum cuidado com longa permanéncia) em servicos
de saude externos ou internos nos ultimos 30 dias
(hemodialise, endoscopia, quimioterapia,
radioterapia) e apos internacdo na UTI por mais de 24
horas, os swabs retais foram obtidos na internacao
em nossa instituicao.

A triagem para a selecao de caso e controle
foi baseada no relatdrio anual fornecido pelo Servico
de Controle de Infeccao da instituicao (2500 swabs
com resultados negativos e 1500 com resultados
positivos). De acordo com o protocolo da instituicao

para deteccdo de ERC, um swab retal é obtido
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semanalmente de cada paciente. Desta forma, a
pesquisa é repetida até obter uma cultura positiva.

Um caso é definido como um paciente que
apresenta pela primeira vez uma ERC em uma cultura
de vigilancia. Para o paciente ser considerado como
“colonizado” dentro dos protocolos da instituicao, ele
ou ela deve estar internado por um periodo maior do
que 48 horas; em tal situacdo, a colonizacao é
considerada prévia ou externa, nao sendo
considerada um caso no estudo. Além disso, por meio
de uma revisao detalhada (as informacdes foram
retiradas do banco de dados do servico de controle de
infeccao (SCl) e posteriormente confirmadas em um
prontuario), excluimos qualquer possibilidade de que
o paciente, nos ultimos seis meses, tivesse sido
colonizado ou infectado por enterobactérias
resistentes a carbapenémicos. Pacientes com
resultados duplicados foram incluidos apenas uma vez
no estudo. Para cada caso, dois controles foram
incluidos. Critérios de inclusdo para os casos:
paciente internado em qualquer enfermaria do
hospital durante o periodo do estudo, colonizacao por
ERC (uma cultura de vigilancia positiva) pelo menos
48 horas apos a admissao, sem isolamento de ERC de
qualquer espécime bioldgico nos 6 meses anteriores.
Foram excluidos pacientes com prontuarios
incompletos. Pacientes com resultados negativos para
ERC nos swabs retais, internados na mesma
enfermaria e ao mesmo tempo dos casos foram
incluidos como controles. Estimamos um tamanho de
amostra de cerca de 130 pacientes com dois controles
correspondentes para cada paciente
(aproximadamente 260 controles).

Os espécimens foram processados baseados
no protocolo* descrito previamente, brevemente
descrito aqui: os swabs foram plantados em meio
cromogénico KCP (CHROMagar KPC Plastlabor) para
deteccao de resisténcia a carbapenémicos. Apos 24
horas de incubacdo, colénias com morfologia
compativel com Enterobacterales foram identificadas
em nivel de espécie através de espectrometria

MALDI-TOF. A producdo de carbapenemase foi

Moraes MAC, Sukiennik TCT, Dias CAG.
confirmada pelo teste® CarbaNP modificado. Todos os
isolados com resultado positivo no teste CarbaNP
foram submetidos a um previamente descrito ensaio
PCR de tubo Unico em tempo real multiplex para
detectar seis genes de carbapenemase (blaNDM-1,
blakPC, blaVIM, blaIMP, blaGES and blaOXA48).¢
Resumidamente, apds a extracao do DNA bacteriano,
foi realizado o procedimento de amplificacao usando
primers especificos para cada carbapenemase-alvo.
Cada um dos seis genes de carbapenemase testados
apresentou uma curva de desnaturacao térmica
diferente apds a amplificacdo por PCR, o que nos
permitiu identificar o gene presente.

As variaveis potencialmente associadas a
colonizacado por ERC incluem: idade, sexo,
diagnostico, topografia da doenca oncoldgica,
internacdo clinica ou cirlrgica (considerada na
admissao), quantidade de transferéncias
intra-hospitalares, internacao nos ultimos 3 meses,
duracao da internacao, internacdo em unidade de
terapia intensiva nos Gltimos 30 dias por mais de 24
horas, duracao da internacdo na UTI, procedimento
cirargico anterior durante a internacao nos Gltimos 30
dias, exposicdo a antimicrobianos nos Gltimos 30 dias
(somente antimicrobianos usados por pelo menos 48
horas), presenca de feridas durante a internacao,
radioterapia nos Ultimos 30 dias, quimioterapia nos
Ultimos 30 dias, infecgbes. As buscas foram realizadas
em prontuarios. Quimioterapia e/ou radioterapia
foram definidas como o uso de antineoplasicos
citotoxicos ou radiacao ionizante.”

Para a analise descritiva, as variaveis
quantitativas foram apresentadas por média e
desvio-padrao ou por mediana e amplitude
interquartil. As variaveis categodricas foram descritas
por frequéncias absolutas e relativas. Analises
univariadas e multivariadas foram realizadas. Na
analise univariada, foram aplicados testes t-student
para amostras independentes (variaveis quantitativas
de distribuicdo simétrica), Mann-Whitney (variaveis
assimétricas)  ou

quantitativas qui-quadrado

complementado pela analise dos residuos ajustados
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caso-controle

(variaveis categoricas). Para a analise multivariada,
foram utilizados, no controle de potenciais fatores de
confusdo, um modelo de regressao logistica com um
método de extracdo regressiva, uma razao de
chances (odds ratio - OD) e um intervalo de confianca
para medir o efeito de cada fator para as variaveis
com valor de p < 0,20 na analise univariada. Um valor
de p < 0,05 foi considerado para indicar significancia
estatistica. Todos os dados foram analisados com a
versao 21.0 do software SPSS (IBM-SPSS Inc, Armonk,
NY). A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Santa Casa de Misericordia de Porto

Alegre, sob o protocolo de numero 2.157.743.

RESULTADOS

Dos 139 isolados de ERC, os mais comumente
identificados foram Klebsiella pneumoniae (n=93),
seguido por Enterobacter ssp (n=25), Citrobacter
freundii (n=8), Escherichia coli (n=6), Klebsiella
oxytoca (n=3), Aeromonas hydrophila (n=2),
Raoutella ornithinolytica (n=1), e Serratia spp (n=1).
A Carbapenemase foi detectada em todos os casos,
incluindo 103 (74,1%) blakec, 20 (14,3%) blayws € 6
(11,5%) casos de coproducao de blayyc € blayyy (Tabela

1).

Tabela 1 - Distribuicdo de microrganismos e de genes produtores de carbapenemase entre 139 bactérias resistentes
a carbapenémicos obtidas de culturas retais de pacientes do Hospital Santa Rita, janeiro a dezembro de

2017.

Microrganismo blaKPC (%) blaNDM-1(%) blaKPC + blaNDM-1 (%) Total (%)
Klebsiella pneumoniae 78 (75,7) 3 (15,0) 12 (75,0) 93 (66,9)
Enterobacter spp 13 (12,6) 11 (55,0) 1(6,3) 5 (18,0)
Outros 12 (11,7) 6 (30,0) 3 (18,7) 1(15,1)
Total 103 (100) 20 (100) 16 (100) 139 (100)

Caracteristicas demograficas e clinicas dos
casos e controles estao apresentadas na tabela 2. A
analise univariada mostrou que as variaveis
significativamente associadas as diferencas em casos
e controles foram idade (p=0,036), sexo masculino

(p=0,007), topografia do tumor (p=0,027), internacao

tempo de internacao >30 days (p<0,001), internacao
em UTI nos Gltimos 30 dias (p<0,001), tempo de UTI
superior a 15 dias (p<0,001), procedimentos cirrgico
nos ultimos 30 dias (p=0,024), uso de antimicrobiano
nos ultimos 30 dias (p<0,001), e presenca de feridas

no tumor (p=0,015) (ferida tumoral).

cirirgica (p=0,012), nUmero de transferéncias

intra-hospitalares desde a internacao (p<0,001),

Tabela 2 - Analise univariada e Analise de Regressao Logistica multivariada de fatores associados a enterobactérias
resistentes a carbapenémicos de pacientes do Hospital Santa Rita, janeiro a dezembro de 2017.

Analise univariada Analise de Regressao Logistica

Multivariada

Variaveis Casos Controles p OR (IC 95%) P
(n=139) (n=278)

Idade (anos) - média + DP 60,8 + 17,3 64,4 + 14,0 0,036
Sexo - n (%) 0,007

Masculino 89 (64,0) 138 (49,6) 2,18 (1,35-3,53) 0,001
Diagnoéstico - n (%) 0,166

Tumor soélido 112 (80,6) 240 (86,3)

Hematolégico 27 38 (13,7)

(19,4)

Topografia do tumor - n (%) 0,027

Hematolégico 27 (19,4) 39 (14.0)
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Trato respiratério 26 (18,7) 36 (12,9)

Neurolégico 3(2,2) 2 (0,7)

Trato urinario 3(2,2) 13 (4,7)

Trato reprodutor 23 (16,5) 58 (20,9)

Tegumentar 3(2,2) 12 (4,3)

Trato digestivo 43 (30,9) 111 (39,9)

Endocrino 3(2,2) 2 (0,7)

Ossos 8 (5,8)* 5(1,8)

Tipo de internacao n (%) 0,012
Cirurgica 60 (43,2) 84 (30,2) 2,23 (1,08-4,59) 0,030
Clinica 79 (56,8) 194 (69,8)

Numero de coletas com swab 3(2-5) 3(1-4) 0,200

- mediana (P25-P75)

Numero de transferéncias 2(1-3) 1(1-2) <0,001

intra-hospitalares

- mediana (P25-P75)

Internacées nos ultimos 3 79 (56,8) 178 (64,0) 0,188

meses - n (%)

Tempo de internacao - n (%) <0,001

<30 dias 51 (36,7) 190 (68,3)

230 dias 88 (63,3) 88 (31,7) 3,25 (2,01-5,25) <0,001
UTI nos ultimos 30 dias - n (%) 59 (42,4) 49 (17,6) <0,001 2,33 (1,31-4,14) 0,004
Tempo de UTI (dias) - n (%) <0,001

<5 dias 12 (20,7) 25 (51,0)*

5-15 dias 31 (53,4) 22 (44,9)

>15 dias 15 (25,9)* 2 (4,1)

Procedimento cirdrgico nos 62 (44,6) 91 (32,7) 0,024

ultimos 30 dias - n (%)

Uso de antimicrobianos nos 111 (79,9) 153 (55,0) <0,001 2,48 (1,41-4,35) 0,002

ultimos 30 dias - n (%)

Feridas - n (%) 0,015

Sem feridas 76 (54,7) 191 (68,7)* 1,00

Operatoéria 46 (33,1) 71 (25,5) 0,83 (0,38-1,79) 0,632

Tumoral 13 (9,4)* 10 (3,6) 4,11 (1,50-11,2) 0,006

Ulcera por pressao 4(2,9) 6(2,2) 1,39 (0,34-5,69) 0,645
Radioterapia - n (%) 13 (9,4) 33 (11,9) 0,543
Quimioterapia - n (%) 41 (29,5) 86 (30,9) 0,851

*Variavel com significancia na categoria

Considerando o uso de antimicrobianos nos
Ultimos 30 dias, piperacilina-tazobactam foi o mais

utilizado, seguido por carbapenémicos e

cefalosporinas (Tabela 3). O uso dos seguintes agentes

antimicrobianos esteve significantemente associado
ERC: (p=0,003),
carbapenémicos (p=0,039), linezolida (p=0,019), e

as piperacilina-tazobactam

aminoglicosideos (p<0,001).

Tabela 3 - Comparacao caso-controle de uso de antibioticos por classe de pacientes no Hospital Santa Rita, janeiro

a dezembro de 2017

Variaveis Casos Controles P
(n=139) (n=278)

Piperacilina-tazobactam 70 (50,4) 96 (34,5) 0,003*
Fluoroquinolonas 14 (10,1) 22 (7,9) 0,579
Carbapenémicos 32 (23,0) 40 (14,4) 0,039*
Vancomicina 13 (9,4) 23 (8,3) 0,853
Cefalosporina 23 (16,5) 40 (14,4) 0,663
Polimixina B 10 (7,2) 9(3,2) 0,115
Ampicilina + Sulbactam 11 (7,9) 30 (10,8) 0,450
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Linezolida 6 (4,3) 2 (0,7) 0,019*
Daptomicina 2 (1,4) 1 (0,4) 0,259

Aminoglicosideos 20 (14,4) 4 (1,4) <0,001*
Clindamicina 7 (5,0) 5(1,8) 0,115

* Significancia estatistica para colonizacao por ERC (p<0,05).

Em 25 (18%) dos casos, um isolado de ERC foi
obtido a partir de um espécime em algum momento
depois da colonizagdo. Em uma analise multivariada
subsequente (Tabela 2), sexo masculino (OR = 2,18,
98% IC: 1,35 - 3,53; p=0,001), internacao cirurgica
(OR = 2,23, 95%; IC: 1,08 - 4,59; p=0,030), internacao
superior a 30 dias (OR = 3,25, 95%; IC: 2,01 - 5,25; p
=< 0,001), internacao em UTI nos Gltimos 3 meses (OR
= 2,33, 95%; IC: 1,31 - 4,14; p = 0,004), uso de
antibioticos nos ultimos 30 dias (OR = 2,48, 95%; IC:
1,41 - 4,35; p = 0,002) e presenca de ferida tumoral
(OR = 4,11, 95% Cl: 1,50-11,2; p=0,006)
permaneceram como fatores significativamente
associados a colonizacdo por ERC. Os seguintes
antibidticos foram considerados estatisticamente
significativos apds o ajuste para cada tipo de
antibiotico: aminoglicosideos (OR = 7,95, 95% ClI:
2,44-25,9; p=0,001) e linezolida (OR = 3,95, 95% CI:
1,12 -13,9; p=0,032).

DISCUSSAO

Neste estudo caso-controle, nds identificamos
uma associacao entre a colonizacao por ERC e
variaveis como sexo masculino, tipo de internacao,
duracao da internacao, internacao em UTI, uso prévio
de agentes antimicrobianos e presenca de ferida
tumoral. As ERC sao cada vez mais prevalentes nas
instituicoes de salde e sua disseminacdo mundial
contribui para a morbimortalidade, levando a
necessidade de vigilancia ativa para identificacao e
investigacao de fatores associados.®

Embora existam estudos sobre a prevaléncia e
disseminacdo de ERC, ha relativamente poucos
estudos que abordam especificamente fatores
associados a colonizacdo e infeccdo por estes
microrganismos, especialmente entre pacientes de

cancer.

Nos observamos uma relacdo entre ser do
sexo masculino e a colonizacao por ERC. Um estudo
recente mostrou uma associacao entre sexo
masculino e o desenvolvimento de infeccao causada
por enterobactérias produtoras de carbapenemases,
quando este grupo era comparado ao grupo de
pacientes infectados por enterobactérias nao
susceptiveis a carbapenémicos por outros mecanismos
que nao a producao de carbapenemases. Tal
associacao ja havia sido descrita para a aquisicao de
outros microrganismos.’

Nosso estudo demonstra a acentuada
capacidade de disseminacdao de enterobacteriaceae
produtoras de carbapenemases entre as diferentes
espécies de bactérias, o que é consistente com
estudos prévios.'® Embora a maioria dos casos tenha
ocorrido devido a colonizacdo por K. pneumoniae
produtora de KCP, uma ampla variedade de
Enterobacterales foi descrita. E interessante notar
que a producao de blaKCP esteve, na maioria dos
casos, relacionada a K. pneumoniae (somente em trés
casos a enzima nao foi detectada em isolados
resistentes a carbapenémicos desta espécie), ao
passo que a ocorréncia de isolados produtores de NDM
esteve mais relacionada a espécie Enterobacter spp.
Esse fato corrobora relatos preocupantes tanto em
nivel nacional quanto em nivel internacional."

A andlise univariada indicou diferentes
fatores potencialmente associados a colonizacao por
ERC e nos permitiu investigar profundamente a
influéncia de tais fatores. A cirurgia tem sido
relatada como fator de risco para colonizacao por
ERC.12-13

O tratamento de pacientes de cancer é
desafiador devido a exposicao a intensivos protocolos
de quimioterapia, o uso de anticorpos monoclonais e

outros agentes biolégicos, o aumento da dos
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pacientes e a frequente presenca de mdltiplas
comorbidades."™ Os pacientes com neoplasias
hematoldgicas e os receptores de transplantes de
células-tronco hematopoiéticas (TCTH) estao entre os
com elevados risco de desenvolver infeccoes por
bactérias entéricas em decorréncia da neutropenia
induzida por quimioterapia e mucosite
gastroentestinal.’

Assim, o0 nosso estudo fortalece esta
associacao com procedimentos cirlrgicos, e pacientes
submetidos a cirurgias geralmente sao internados por
um longo periodo, o que pode aumentar o risco de
exposicao. Na analise multivariada, nés identificamos
a duracao da estadia hospitalar como um fator
associado a colonizacdo por ERC, como descrito em
outros estudos.'* Uma vez que nosso hospital € um
centro nacional de referéncia terciaria em cuidado
oncoldgico, a maioria dos pacientes em tratamento
passa por tratamento médico prolongado e esta
exposta a multiplas e duradouras internacoes e ao uso
extensivo de antimicrobianos de amplo espectro.®
Isso pode explicar a alta prevaléncia de infeccoes por
ERC entre estes pacientes. A internacao em ITU
também €& tipicamente associada com o
desenvolvimento de resisténcia, o que foi confirmado
no nosso estudo.

O uso prévio de antibioticos foi
significativamente associado a colonizacdo de ERC;
estudos anteriores mostraram que o uso recente de
antimicrobianos pode ser um fator de risco para
colonizacdo por ERC.'®' Qs antimicrobianos que se
destacaram foram a piperacilina-tazobactam, os
carbapenémicos, a linezolida e os aminoglicosideos. O
tratamento com carbapenémicos anteriormente a
colonizacdo correlaciona-se com relatos prévios.?’ O
uso de carbapenémicos é um fator bem definido
associado a infeccao por ERC, embora essa associacao
nao tenha ocorrido em alguns estudos.'®* Estas
discrepancias entre estudos merece uma analise
cuidadosa, mas pode estar relacionada a diferentes
definicoes de exposicdo microbiana e a possibilidade

de fatores de confusao nao controlados em estudos
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retrospectivos.”2. A piperacilina-tazobactam ¢
amplamente utilizada em nossa instituicao, o que
representa motivo de preocupacdo, pois tem sido
associada a colonizacao por ERC. Até onde sabemos,
a associacao de colonizacado (ou infeccao) por ERC e
uso de aminoglicosideos ou linezolida nado foi descrita
anteriormente. A linezolida é usada seletivamente
em nosso hospital e age como supressor da microbiota
gram-positiva, e parece conferir vantagens para a
sobrevivéncia de enterobactérias no ambiente
intestinal. Curiosamente, o uso de linezolida como
agente seletivo aumenta a deteccao in vitro de ERC
quando aplicado a culturas de vigilancia.?

As feridas influenciam no resultado do
tratamento clinico. Lesdes oncoldgicas merecem uma
abordagem especifica para cada paciente.? Este é o
primeiro estudo que identificou as feridas oncoldgicas
como um fator associado a colonizacdo por ERC,
dando surgimento a uma discussdo especifica ainda
nao explorada em estudos prévios.

As medidas para lidar com a transmissao de
paciente para paciente incluem: higiene das maos,
precaucoes de isolamento de contato, limpeza
ambiental, protocolos de descolonizacao e programas
de vigilancia para identificar o portador
assintomatico. Por outro lado, enfrentar o esforco de
resisténcia requer a aplicacdo de politicas de manejo
antimicrobiano para evitar o uso desnecessario de
agentes de amplo espectro, especialmente os
carbapenémicos.”® No Brasil, a ANVISA* define uma
série de medidas especificas, tais como: a
importancia da higiene das maos, o uso de
equipamento de protecao individual (EPI), isolamento
de pacientes colonizados e infectados, sistema de
vigilancia epidemioldgica, uma Comissao de Controle
de Infeccao Hospitalar ativa, uso racional de
antimicrobianos, dentre outras. Dessa forma, a
identificacdo precoce de portadores assintomaticos
através da vigilancia ativa de culturas é uma
abordagem estratégica ideal para rastrear o
transporte dessas bactérias, explicar a transmissao e

controlar surtos. 2°
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caso-controle

Em nossa instituicdo, a utilizacado de
vigilancia de culturas é uma pratica bem
estabelecida. Essa abordagem se tornou uma
ferramenta essencial em programas de controle de
infeccdo, nao somente durante surtos, mas, também,
como uma medida rotineira em situacées em que as
ERC forem endémicas. A triagem dos pacientes para
identificar colonizacdes assintomaticas e a instituicao
de medidas de isolamento como a triagem de
paciente para paciente e a pressao de colonizacao

melhoram os resultados do paciente.?

avaliar a reprodutibilidade de nossos resultados. E
importante destacar que o0s microrganismos em
alguns dos casos podem ter adquirido o gene
responsavel pela resisténcia durante o periodo de
internacao. Infelizmente, nosso estudo nao analisou a
clonalidade dos isolados, o que poderia ter dado

condicdes para a identificacao dessa subpopulacao.

CONCLUSAO
Identificamos fatores associados a transmissao

(internacao cirdrgica, estadia no hospital, inclusive

Nosso estudo possui limitacdes porque os em UTI, e presenca de ferida tumoral). Ressaltamos a

dados foram coletados em um Unico centro e porque associacdo com uso prévio de antimicrobianos, o que

foi uma analise retrospectiva, entdao podemos nao ser pode servir de base para a adocdo de estratégias de

capazes de controlar todos os possiveis fatores de melhor uso dos antimicrobianos. Nossos resultados

confusao. Muitos estudos sobre o assunto foram enfatizam a necessidade de um controle rigoroso na

identificados na literatura, mas poucos focaram unidade de oncologia, a fim de evitar a sobrecarga da

exclusivamente na colonizacdo de CRE, e nao na colonizacéo por ERC.

infeccdo. A validacdo externa de pacientes
oncologicos internados em grandes hospitais

terciarios com altos niveis de ERC pode ser (til para

RESUMO

Introducdo: A colonizacéo e as infeccdes causadas por Enterobactérias Produtoras de Carbapenemases sdo um problema global,
estando associadas ao aumento do tempo de internacao, aos custos para os servicos de salide, e as taxas de morbimortalidade.
Os pacientes oncoldgicos representam um grupo de especial interesse e ha poucos estudos envolvendo a colonizacao por EPC
entres esses pacientes. Objetivo: Investigar fatores associados a colonizacdo em pacientes com cancer. Delineamento: Estudo
caso-controle desenvolvido em um hospital terciario de referéncia no tratamento oncoldgico de Porto Alegre, Brasil, no periodo
de janeiro a dezembro de 2017. A populacao foi composta por pacientes diagnosticados com cancer em internacao clinica ou
cirirgica. Resultados: A analise univariada mostrou que as variadveis associadas a colonizacdo por EPC foram idade, sexo
masculino, tumores do tipo dsseo de internacdo cirdrgica, niUmero de transferéncias intra-hospitalares desde a internacao,
tempo de internacao superior a 30 dias, internacdo em UTI nos Ultimos 30 dias, tempo de internagdao em UTI superior a 15 dias,
procedimento cirlrgico nos Ultimos 30 dias, uso de antibidticos nos Ultimos 30 dias, presenca de ferida tumoral, e infeccao por
KPC. Depois da analise multivariada, o sexo masculino, externo ao hospital como origem, estadia no hospital superior a 30 dias,
uso de antibioticos nos Ultimos 30 dias, e presenca de ferida tumoral permaneceram associados a colonizacdo por EPC. O uso de
aminoglicosideos e linezolida foram associados a colonizacdo de EPC. Implicagbes: Identificamos variaveis associadas a
colonizacdo por EPC em pacientes oncoldgicos. Nossos resultados podem indicar acdes para prevenir a colonizacdo do CPE e
consequente desenvolvimento de infeccoes.

DESCRITORES
Resisténcia a Multiplos Medicamentos; Controle de Infeccoes; Fatores de Risco; Enterobacteriaceas Resistentes a
Carbapenémicos.

RESUMEN

Introduccion: La colonizacion y las infecciones causadas por enterobacterias productoras de carbapenemasas son un problema
global, asociado con mayor duracion de la estancia hospitalaria, costos de los servicios de salud y tasas de morbilidad y
mortalidad. Los pacientes con cancer representan un grupo de especial interés y existen pocos estudios que involucren la
colonizacion de EPC entre estos pacientes. Objetivo: Investigar factores asociados a la colonizacion en pacientes con cancer.
Delineacion: Estudio de casos y controles desarrollado en un hospital terciario de referencia en el tratamiento del cancer en
Porto Alegre, Brasil, de enero a diciembre de 2017. La poblacién estuvo constituida por pacientes diagnosticados con cancer
sometidos a hospitalizacion clinica o quirlrgica. Resultados: El analisis univariado mostré que las variables asociadas a la
colonizacion del EPC fueron edad, sexo masculino, tumores de tipo 6seo provenientes del ingreso quirirgico, nimero de
traslados intrahospitalarios desde el ingreso, tiempo de estancia mayor a 30 dias, ingreso a UCI en los Ultimos 30 dias, estancia
en UCI mayor a 15 dias, procedimiento quirirgico en los Gltimos 30 dias, uso de antibioticos en los Gltimos 30 dias, presencia de
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herida tumoral e infeccion por KPC. Después del analisis multivariado, el sexo masculino, el origen externo al hospital, la
estancia hospitalaria mayor a 30 dias, el uso de antibidticos en los Ultimos 30 dias y la presencia de una herida tumoral
continuaron asociados con la colonizacion por EPC. El uso de aminoglucdsidos y linezolid se ha asociado con la colonizacion por
EPC. Implicaciones: Identificamos variables asociadas con la colonizacion de EPC en pacientes oncologicos. Nuestros resultados
pueden indicar acciones para prevenir la colonizacién de CPE y el consiguiente desarrollo de infecciones.

DESCRIPTORES
Resistencia a Multiples Medicamentos; Control de Infecciones; Factores de Riesgo; Enterobacteriaceae Resistentes a los
Carbapenémicos.
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