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RESUMO

A sepse representa uma das mais preocupantes complicacdes infecciosas da atualidade, tanto
pela incidéncia, quanto pela gravidade e pelo potencial de evolugdo para o ébito. A defini¢do
de sepse compreende as situacdes nas quais se estabelece sindrome de resposta inflamatoria
sistémica provocada por infeccdo bacteriana, viral, flingica ou parasitdria. As infec¢des no
periodo neonatal possuem caracteristicas especificas que sdo desconhecidas em outro momento
da vida. A sepse neonatal pode se desenvolver de forma precoce, quando diagnosticada nas
primeiras 48 horas de vida do recém-nascido e de forma tardia, ap6s as 48 horas. Sepse neonatal
tardia estd estreitamente relacionada aos procedimentos e contaminacao presentes na Unidade
de Sadde. Vairios s@o os fatores de risco que estdo relacionados a sepse neonatal tardia, e dessa
forma, intervengdes preventivas tornam-se essenciais em uma unidade neonatal para minimizar
a exposicdo a agentes patogénicos causadores da sepse. O presente estudo tem por objetivo
determinar os fatores de risco para sepse neonatal tardia em pacientes internados na Unidade
de Terapia Intensiva Neonatal de um hospital publico no municipio de Sdo Luis — Maranhdo.
Realizou-se um estudo retrospectivo e documental com abordagem quantitativa, no Servico de
Arquivo Médico (SAME) do Hospital Universitario da Universidade Federal do Maranhao —
HUUFMA. A amostra deu-se a partir de prontudrios de neonatos de ambos os sexos, internados
na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal no periodo de janeiro de 2016 a dezembro de 2018.
Verificaram-se 360 prontudrios com diagndstico de infec¢do, sendo que 30 prontudrios
apresentaram diagndstico de sepse neonatal tardia. Vale ressaltar que 14 prontudrios ndo
puderam ser observados devido a indisponibilidade para manuseio. Fizeram parte do estudo
todos os prontudrios de neonatos com confirmacdo diagndstica de sepse tardia durante
internacdo na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal ou no momento de sua admissdo. Foram
excluidos os que tiveram alta, ébito ou transferéncia em menos de 72 horas. Observou-se uma
incidéncia de sepse neonatal tardia de 8,67%, valor abaixo do encontrado em outros estudos
nacionais, assim como realizou-se a caracterizacdo dos neonatos segundo as varidveis de
género, peso ao nascer, tipo de parto e idade gestacional. Em relacdo as varidveis maternas,
verificou-se que todas as mulheres que apresentaram hipertensdo arterial evoluiram para parto
prematuro. A sepse tardia predominou nos recém-nascidos do sexo masculino, prematuros e
com baixo peso ao nascer, sendo prematuridade a principal causa de internacdo hospitalar.
Houve positividade na maioria das hemoculturas, com predominancia do microrganismo
Staphylococcus epidermidis, com destaque para o uso prevalente de amicacina e oxacilina.
Todos os pacientes da amostra fizeram uso de pelo menos dois dispositivos invasivos, a
exemplo do cateter venoso central, acesso venoso periférico e ventilacdo mecénica. Entende-
se, portanto, que a sepse neonatal tardia permanece como uma preocupagao por sua prevaléncia
nas unidades de terapia intensiva neonatal e pela relacdo com diversos fatores de risco a que
sdao submetidos os neonatos. E os resultados encontrados revelam a qualidade da assisténcia
prestada, evidenciando que as praticas de prevencao sdo essenciais para reduzir os indices de
infecgdo.

Descritores: Infeccdo. Sepse neonatal. Fatores de risco. Unidades de Terapia Intensiva
Neonatal.



ABSTRACT

Sepsis represents one of the most worrisome infectious complications of our time, both in
incidence, severity and the considerable potential for evolution to death. The definition of sepsis
includes situations in which the systemic inflammatory response syndrome caused by bacterial,
viral, fungal or parasitic infection is established. Infections in the neonatal period have specific
characteristics that are unknown at another time in life. Neonatal sepsis may develop early,
when diagnosed within the first 48 hours of the newborn's life, and late after 48 hours. Late-
onset neonatal sepsis is closely related to the procedures and contamination present in Neonatal
Intensive Care Units. Several risk factors are related to late-onset neonatal sepsis, and thus,
preventive interventions become essential in a neonatal unit to minimize exposure to pathogens
causing sepsis. The present study aims to determine the risk factors for late-onset neonatal
sepsis in patients hospitalized at the Neonatal Intensive Care Unit of a public hospital in the
city of Sdo Luis - Maranh@o. A retrospective, documentary study was performed at the Medical
Archive Service (SAME) of the University Hospital of the Federal University of Maranhdo -
HUUFMA. The sample was taken from records of neonates of both sexes, hospitalized in the
Neonatal Intensive Care Unit from January 2016 to December 2018. There were 360 medical
records with a diagnosis of infection, and 30 medical records were diagnosed of late-onset
neonatal sepsis. It is noteworthy that 14 medical records could not be observed due to
unavailability for handling. Thus, only 30 medical records were effectively analyzed through a
data collection instrument. All the records of newborns with diagnostic confirmation of late-
onset sepsis during hospitalization at the Neonatal Intensive Care Unit or at the time of
admission were included in the study. Those who were discharged, died or transferred in less
than 72 hours were excluded. An incidence of late-onset neonatal sepsis of 8.67% was observed,
a value below that found in other national studies, as well as neonatal characterization according
to gender, birth weight, type of delivery and gestational age variables. Regarding the maternal
variables, it was verified that all the women who presented hypertension evolved to preterm
birth. Late-onset sepsis predominated in preterm and low birth weight infants, and prematurity
was the main cause of hospitalization. There was positivity in most blood cultures, with
predominance of the microorganism Staphylococcus epidermidis, with emphasis on the
prevalent use of amikacin and oxacillin. All patients in the sample made use of at least two
invasive devices, such as the central venous catheter, peripheral venous access and mechanical
ventilation. It is understood, therefore, that late neonatal sepsis remains a concern because of
its prevalence in neonatal intensive care units and the relationship with several risk factors to
which neonates are submitted. And the results show the quality of care provided, evidencing
that prevention practices are essential to reduce infection rates.

Descriptors: Infection. Neonatal Sepsis. Risk Factors. Intensive Care Units, Neonatal.
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1 INTRODUCAO

A sepse tem sido identificada como um problema de satide publica e um grande desafio
para as instituicdes de satde por ser uma das principais causas de morte de pacientes
hospitalizados (BARRETO et al., 2016). Avalia-se que, mundialmente, 20 a 30 milhdes de
pacientes sejam diagnosticados todos os anos. A cada hora, cerca de 1.000 pessoas e, a cada
dia, em torno de 24 mil pessoas morrem de sepse. Nos paises em desenvolvimento, 60 a 80%
dos casos de morte na infancia dizem respeito a sepse, com mais de 6 milhdes de neonatos e
criancas acometidas pela sepse anualmente. O aumento significativo dos casos se deve a razdes
variadas e incluem o envelhecimento populacional, o uso crescente de intervengdes de alto risco
em todas as faixas etdrias e o desenvolvimento de patdgenos resistentes a antibidticos e mais
virulentos (REINHART; DANIELS; MACHADO, 2013).

A definicdo de sepse compreende as situagcdes nas quais se estabelece sindrome de
resposta inflamatéria sist€émica (SIRS, do inglés Systemic Inflammatory Response Syndrome)
provocada por infec¢do bacteriana, viral, fungica ou parasitaria (SIQUEIRA-BATISTA et al.,
2011). No decorrer da sepse, a infecgdo provoca um processo inflamatorio que compromete as
defesas do organismo, ocasionando alteracdo do metabolismo periférico, do processo de
coagulagdo e da estabilidade hemodinamica, levando a faléncia de multiplos 6rgios e a morte
(SILVEIRA etal., 2015). As manifestacOes clinicas gerais correspondem a febre ou hipotermia,
taquipneia — alcalose ou acidose respiratoria e balanco de fluidos positivo — edema. Apresenta
também leucocitose ou leucopenia, marcadores inflamatérios (PCR, pré-calcitonina, IL-6),
hipotensdo, taquicardia inexplicada, aumento do débito cardiaco, baixa resisténcia vascular
sist€émica, reducdo do débito urindrio, hipoxemia (lesdo pulmonar aguda), estado mental
alterado, hiperglicemia, alteracdes inexplicadas da func¢@o renal e hepdtica, trombocitopenia e
transito intestinal reduzido (BOECHAT, BOECHAT, 2010).

Apesar da sepse estar vinculada a diferentes focos infecciosos, as infecgdes que mais
estdo relacionadas a sua ocorréncia sdo a pneumonia, a infeccao intra-abdominal e a infec¢do
urindria. Entre os levantamentos epidemioldgicos, a pneumonia € foco com maior significincia
entre os casos (INSTITUTO LATINO-AMERICANO DE SEPSE, 2015).

Trata-se de uma doenga com curso clinico heterogéneo e ampla variagdo clinica, tendo
participacdo significativa nas principais causas de morte, sendo um dos fatores que mais
colabora para a elevagdo do indice de mortalidade neonatal (CUNHA et al., 2014). As infec¢des
no periodo neonatal possuem caracteristicas especificas que sdo desconhecidas em outro

momento da vida. O recém-nascido, particularmente o prematuro, possui vulnerabilidade na



barreira fisica e imaturidade da fun¢do imunolégica, que o torna passivel as bactérias invasoras,
sendo a sepse uma das condi¢des mais comuns nesse periodo (FRANCO et al., 2012).

A incidéncia de sepse neonatal revela uma grande varia¢do entre paises, com taxas de
3,6 a 18,1 infec¢des por 1.000 pacientes por dia nos Estados Unidos (EUA), de 6,9 a 7,8 na
Italia, de 10,9 a 17,3 na Turquia e 28,6 em um centro na Alemanha. No Brasil, a incidéncia foi
de 25 infecgdes por 1.000 pacientes/dia. Nos paises desenvolvidos, cerca de metade dos 6bitos
ocorridos no periodo neonatal é devido a sepse e no Brasil a taxa de mortalidade atinge a marca
de 68%, valor consideravelmente elevado (ROMANELLI et al., 2013b).

A sepse neonatal pode se desenvolver de forma precoce, quando diagnosticada nas
primeiras 48 horas de vida do recém-nascido e na existéncia de fator de risco perinatal para a
infeccdo. Na forma tardia, o diagndstico € realizado apds as primeiras 48 horas e a ocorréncia
refere-se ao ambiente de cuidado, especificamente na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal
(UTIN) (SANTOS et al., 2014). Sepse neonatal tardia estd estreitamente relacionada aos
procedimentos e contaminac¢do presentes nas UTIN. Microrganismos infectam recém-nascidos
através do contato humano ou indireto com o ambiente contaminado. Dessa forma, a
transmissao horizontal consiste em um fator importante na evolucao da sepse neonatal tardia
(SILVA et al., 2015).

Virios fatores de risco estao relacionados a sepse neonatal tardia, como: peso ao nascer;
uso de dispositivos invasivos, como cateter venoso central (CVC) e ventilacdo mecanica (VM);
atraso na nutricao enteral; nutricdo parenteral; complicacdes da prematuridade, como canal
arterial patente, displasia broncopulmonar e enterocolite necrosante, que geralmente exigem
intervengdo cirtrgica, além da imaturidade do sistema imunoldgico; uso de antibidtico de largo
espectro; longa permanéncia hospitalar e; desrespeito as normas de prevencdo de infeccao
hospitalar (ROMANELLI et al., 2013b). Dessa forma, interven¢des preventivas tornam-se
essenciais em uma unidade neonatal para minimizar a exposi¢do a agentes patogénicos
causadores da sepse (OLIVEIRA et al., 2016).

Nesse sentido, diante do exposto, questiona-se: Quais sdo os fatores de risco para sepse

neonatal tardia presentes na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal?
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2 REVISAO DE LITERATURA

Apesar dos constantes avangos nos estudos cientificos e no processo de cuidado, em que
indmeros pacientes foram analisados e tratados, a sepse permanece como grande desafio na
contemporaneidade e consiste em uma condi¢do excepcionalmente importante da perspectiva
dos cuidados clinicos e da satide publica (PEREZ, 2009). Trata-se de uma das mais
preocupantes complicacdes infecciosas da atualidade, tanto pela incidéncia, quanto pela
gravidade e pelo considerdvel potencial de evolugdo para o 6bito - alta letalidade, dependendo
do estagio no qual for definido o diagndstico (SIQUEIRA-BATISTA et al., 2012).

Diante dessa realidade a sepse adquiriu crescente relevancia, seja pela melhoria no
atendimento de emergéncia, permitindo que mais pacientes graves sobrevivam ao agravo
inicial; seja pelo acréscimo de idosos e pacientes imunossuprimidos, criando assim uma
populacdo vulnerdvel ao desenvolvimento de infeccdes graves. Além do mais, a intensificagdao
da resisténcia bacteriana contribui de forma significativa para esse aumento (INSTITUTO
LATINO-AMERICANO DE SEPSE, 2015).

A sepse € a principal causa de morte nas Unidades de Terapia Intensiva (UTI) e ocupa
uma das primeiras posicdes entre as causas de morte nos EUA. Cerca de 2% a 11% das
internacdes hospitalares e nas UTI sdo por motivo desta doenga (SALES JUNIOR et al., 2006).
No Brasil, trés grandes estudos epidemioldgicos detalharam as caracteristicas primordiais da
sepse. No estudo BASES (Brazilian Sepsis Epidemiological Study), a incidéncia de sepse na
regido sul e sudeste foi cerca de 57 por 1.000 pacientes/dia e taxas de letalidade variando entre
33,9% e 52,2%, de acordo com o grau de severidade da sepse (SILVA et al., 2004). No Sepse
Brasil, importante estudo realizado nas cinco regides geograficas, apresentou taxa de
mortalidade de 46,6% (SALES JUNIOR et al., 2006). Resultado semelhante a este foi
encontrado no estudo COSTS, com taxa de mortalidade de 44,3% (SOGAYAR et al., 2008).

Recentemente, foi encontrado incidéncia de sepse na UTI de 36,3 por 1000 pacientes/dia
e a taxa de mortalidade de 55,7% (MACHADO et al., 2017). Além disso, observa-se a diferenca
significativa de letalidade entre as instituigdes publicas (58,5%) e privadas (34,5%)
(INSTITUTO LATINO-AMERICANO DE SEPSE, 2015). No entanto, a alta letalidade da
sepse ndo se delimita a fase aguda da doencga, também eleva o risco de morte durante os anos

subsequentes a alta hospitalar (WESTPHAL et al., 2012).
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2.1 Definicao

Muitos estudiosos tém demonstrado empenho considerdvel para uma melhor
compreensdo da inflamacgao sistémica que caracteriza essa sindrome. A forma de estabelecer
uma definicdo e lidar com os processos de diagndstico e tratamento sofreram mudangas nas
ultimas décadas, havendo hoje indmeras orientacdes com base em evidéncias advindas de
estudos no cendrio clinico (HENKIN et al., 2009).

Em 1914, pela primeira vez, estabeleceu-se a relacdo direta entre a presenca de
microrganismos na corrente sanguinea e o surgimento de sinais e sintomas sistémicos, e desde
esse momento, muitas nomenclaturas foram utilizadas para sepse (BOECHAT; BOECHAT,
2010). As antigas, como septicemia, sindrome séptica ou infec¢ido generalizada, provocavam
confusdes, tanto na perspectiva assistencial como na perspectiva da pesquisa. A falta de
uniformidade gerava dificuldades nas etapas de diagnostico, avaliacdo da eficdcia de
tratamentos e comparacgdo entre os diversos estudos na drea. Havia, dessa forma, a necessidade
de padronizar as definicdes para facilitar a identificacdo do paciente. Em 1992, a reunido de
consenso entre a Society Critical Care Medicine (SCCM) e o American College of Chest
Physicians (ACCP) gerou uma série de definicbes (CORDIOLI et al., 2013; VIANA;
MACHADO; SOUZA, 2017).

No entanto, muitos estudiosos criticaram essas definicdes devido a um elevado grau de
sensibilidade em conjunto a falta de especificidade. Dessa forma, em 2001, convocou-se uma
segunda conferéncia de consenso, reunindo as mesmas sociedades para tentar esclarecer essas
nomenclaturas. Houve acréscimo de sinais e sintomas comumente encontrados em pacientes
sépticos na intencdo de aumentar a especificidade (CORDIOLI et al., 2013). Em 2016, novas
definicOes passaram a ser divulgadas pelas Society of Critical Care Medicine (SCCM) e
European Society of Intensive Care Medicine (ESICM). A partir dessa mudanga conceitual,
sepse passa a ser definida pela presenca de disfuncdo organica ameacgadora a vida secundaria a
resposta desregulada do hospedeiro a uma infeccdo (Quadro 1) (INSTITUTO LATINO-
AMERICANO DE SEPSE, 2018; VIANA; MACHADO; SOUZA, 2017).

A sepse pode decorrer de multiplos eventos infecciosos com diferentes “portas de
entrada” (focos iniciais), os quais podem ser reconhecidos por meio de anamnese e exame fisico
detalhados. Identificar a origem da infec¢do € fundamental para considerar a possivel etiologia,
o que tem significancia para a estimativa da sensibilidade do microrganismo aos

antimicrobianos (SIQUEIRA-BATISTA et al., 2012).
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Quadro 1 — Conceitos utilizados pelo Instituto Latino Americano de Sepse na implementacdo de

protocolos gerenciados de sepse

Classificacdo antiga Classificacao atual Caracteristica

Infec¢do suspeita ou confirmada, sem
disfuncao organica, de forma
Sepse Infeccao sem disfunciao independente da presenca de sinais de
Sindrome da Resposta Inflamatdria

Sistémica (SRIS).

Infeccdo  suspeita ou  confirmada
associada a disfuncao organica, de forma
Sepse grave Sepse independente da presenca de sinais de

SRIS.

Sepse que evoluiu com hipotensdo nao
corrigida com reposi¢do volémica (PAM
Choque séptico Choque séptico < 65 mmHg), de forma independente de

alteracdes de lactato.

Fonte: INSTITUTO LATINO AMERICANO DE SEPSE, 2018.

Como uma das principais causas de morte no mundo, a sepse também configura um dos
fatores que mais colabora para o aumento do indice de morbimortalidade neonatal. Recém-
nascidos, principalmente pré-termos, sdo extremamente vulnerdveis a eventos, acarretando
aumento no tempo de internacdo e também de custos. Além dos fatores intrinsecos, como
imaturidade imunolégica, esse grupo estd mais propenso a realizacdo de procedimentos
invasivos, uso de antimicrobianos e possuem as maiores taxas de Infeccdes Relacionadas a
Assisténcia a Saude (IRAS), em comparacao a criangas e adultos (FERREIRA et al, 2013).

A incidéncia de sepse neonatal acarreta cinco milhdes de 6bitos em recém-nascidos, a
maioria sendo diagnosticada em paises subdesenvolvidos ou em desenvolvimento, como o
Brasil. Recém-nascidos de baixo peso submetidos a procedimentos invasivos durante o periodo
de permanéncia na UTIN representam o grupo mais atingido por essa condicdo (BERARDI et
al., 2015). No Brasil, a sua incidéncia varia de 1 a 8 casos por 1.000 nascidos vivos (BRASIL,
2013). Nas UTIN, a mortalidade pela doenga difere conforme o quadro clinico a admissao, e
entre aqueles pacientes que evoluem com choque séptico. Além de que o agente etioldgico
encontrado e a presenga de comorbidades influenciam no prognéstico (PEDRO; MORCILLO;
BARACAT, 2015).
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2.2 Classificacio e fatores de risco

A sepse neonatal € classificada em precoce e tardia, dependendo do inicio dos sintomas
e ndo tem limites precisos. A sepse precoce apresenta evidéncia diagndstica nas primeiras 48
horas de vida e estd relacionada a fatores pré-natais e do periparto. A sepse tardia possui
evidéncia diagndstica apds 48 horas de vida e pode ser causada por germes de trato genital
materno, de origem hospitalar e outros fatores de risco ambientais (BRASIL, 2011).

Em ambiente intrauterino e durante o nascimento, o feto e o recém-nascido podem ser
colonizados por microrganismos através da contaminacio no trajeto do canal de parto com a
flora genital materna (Lactobacillus sp., Corinebacterium sp., Staphylococcus sp.,
Streptococcus A, B e D, Neisseria gonorrhoeae, Clamydia trachomatis, bacilos entéricos gram-
negativos, anaerdbios, virus e fungos) ou pela via transplacentaria (Listeria monocytogenes,
Haemophilus influenzae tipo B, Haemophilus parainfluenzae e Streptococcus pneumoniae)
(SOUZA, 2015). Entre os fatores de risco para a sepse precoce, destacam-se: ruptura prematura
de membranas em gestagdes menores que 37 semanas; corioamnionite; infeccdo materna do
trato urindrio; colonizacdo materna por Streptococcus beta hemolitico do grupo B; parto
prematuro (idade gestacional < 37s); febre materna (> 38°C); taquicardia materna (> 100 bpm);
ruptura prolongada de membranas (> 18h); liquido amniético fétido e alteracdes laboratoriais
(leucocitose > 15.000) durante pré-natal. O risco de infeccdo aumenta oito a dez vezes em
relacdo aos recém-nascidos a termo quando a prematuridade estiver associada a ruptura
prolongada de membranas (FREITAS et al., 2016).

A sepse tardia estd associada a fatores pds-natais e multiplos procedimentos na UTIN
aos quais os recém-nascidos estdo suscetiveis, como cateteres, tubo endotraqueal/ventilacao
mecanica, pungdes venosas, nutricdo parenteral, antibioticoterapia de amplo espectro,
monitorizagdo invasiva, prematuridade, tempo de internac¢ao prolongado (maior que 1 semana),
intervencoes cirurgicas, transmissao horizontal através da violagdo das normas de prevencao e
controle de infec¢do hospitalar, como higienizacdo das maos dos cuidadores e da equipe
assistencial, desinfec¢es inadequadas dos ambientes e superpopulacdo de recém-nascidos na
unidade neonatal (FREITAS et al.,, 2016). Além do que a taxa de sepse tardia aumenta
inversamente ao peso de nascimento e a idade gestacional. Os principais microrganismos
hospitalares causadores de infecc@o tardia sdo as bactérias gram-negativas (Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella sp, Enterobacter sp), Staphylococcus aureus, Staphylococcus coagulase
negativa e os fungos, principalmente a Candida albicans e a Candida parapsilosis (SILVEIRA;

PROCIANOQY, 2012).
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Entre 5 a 50% dos recém-nascidos que manifestam sepse precoce t€m a possibilidade
de evoluir para 6bito, enquanto os com sepse tardia apresentam probabilidade de 10 a 20%,
evidenciando a importincia do diagndstico e tratamento adequados (SILVA; SOUZA; LOBO,
2016).

2.3 Fisiopatologia

O organismo apresenta inimeros mecanismos de defesa que o protegem da invasao de
microrganismos. A relacdo existente entre agente etioldgico e hospedeiro depende de
particularidades tanto de um quanto de outro, ativando um processo complexo, sendo este inicio
quase simultineo e inter-relacionado da resposta natural e adquirida (CARIBE, 2013). A partir
desse contexto observam-se fendmenos inflamatérios que incluem ativagdo de citocinas,
producdo de 6xido nitrico, radicais livres de oxigénio e expressdo de moléculas de adesdo no
endotélio. Ocorrem também alteragdes importantes dos processos de coagulagdo e fibrindlise.
Todas essas alteracdes acontecem com a intenc¢ao fisioldgica de combater a invasao infecciosa
por microrganismos € limitar o agente infeccioso ao local onde se encontra.
Concomitantemente, o organismo contra regula essa reacdo com o estimulo de uma resposta
anti-inflamatéria. O equilibrio entre ambas € extremamente necessdrio para que o individuo se
recupere. Quando ha um desequilibrio entre essas duas respostas, inflamatdria e anti-
inflamatoria, sucede-se uma geracdo de fendmenos que convergem em disfungdes orgénicas
(VIANA; MACHADO; SOUZA, 2017).

O desenvolvimento da sepse depende das relacdes estabelecidas entre o microrganismo
e o hospedeiro, sendo que muitas das varidveis referentes ao desencadeamento dessa condi¢ao
permanecem obscuras, possivelmente pela falta de uma compreensdo mais detalhada dos
aspectos bioquimicos da resposta imune e do processo inflamatério (SIQUEIRA-BATISTA et
al.,, 2011). Na sepse, hd resposta inflamatdria sistémica exacerbada frente a um estimulo
infeccioso, sendo que a idade do hospedeiro, presenca ou nido de comorbidades, estado
nutricional, viruléncia do organismo infectante e sitio de infeccdo podem alterar esta reagdo
(CORDIOLI et al., 2013).

O rompimento de barreiras anatdmicas, lesdo organica ou a redu¢do da competéncia
imunolégica de um individuo permitem a invasdo microbiana de tecidos. Cada microrganismo
possui uma particularidade molecular, como os lipopolissacarideos de membrana das bactérias
gram-negativas e os agucares da parede celular de fungos. Essa caracteristica € denominada de

Padrao Molecular Associado ao Patégeno (PAMPS) — moléculas ndo varidveis expressas por
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grupos de agentes etioldgicos frequentemente primordiais para a viruléncia e/ou sobrevivéncia
do organismo. A partir do momento que invadem e multiplicam-se nos tecidos, esses patdgenos
sao detectados por elementos do sistema imune inato através destes padrdoes moleculares. Os
macréfagos, neutréfilos e linfécitos, células que fazem parte do sistema imune inato,
identificam elementos moleculares por meio de receptores que reconhecem padrdes
moleculares chamados Toll-Like receptors ou TLRS (HENKIN et al., 2009; BOECHAT;
BOECHAT, 2010; SIQUEIRA-BATISTA et al., 2012).

Com a ativacdo de macrofagos e células dendriticas, grandes quantidades de citocinas
(TNF, IL1B, IL6, IL12) sdo produzidas, sendo capazes de promover inflamacdo tecidual. Na
sepse uma enorme quantidade de fator de necrose tumoral (TNF) culmina em sintomas
sist€émicos, aumento do metabolismo, hipotensao arterial e trombofilia. Além disso, a explosao
respiratoria que ocorre no interior de macrofagos e neutrdfilos ativados € responsavel pela
liberacdo de 6xido nitrico, cujo efeito vasodilatador e hipotensor ird colaborar para o choque
séptico (BOECHAT; BOECHAT, 2010; SIQUEIRA-BATISTA et al., 2012).

A lesdo celular e tecidual acarreta na liberacdo de moléculas endégenas, as Danger
Associated Molecular Patterns (DAMPs) que ativam a resposta imune, independentemente dos
patégenos e exercem papel significativo na sepse. A partir da interacdo do sistema imune com
as DAMPs, haverd um encadeamento de eventos genéticos, bioquimicos e clinicos: febre,
adinamia, sintomas gerais de inflamacgao/infecc¢io (por acdo das citocinas sobre o hipotdlamo),
elevagdo da proteina C-reativa e complemento (por acdo de citocinas sobre o figado), ativagao
endotelial com disfun¢@o microcirculatéria, aumento da permeabilidade vascular, ativacao da
cascata das cininas, microtrombose e reducio da resisténcia vascular sistémica. Além de um
aumento significativo da taxa metabdlica em seis a sete vezes com balango nitrogenado
negativo (BOECHAT; BOECHAT, 2010; CARIBE, 2013).

A diminuicdo do retorno venoso, hipotensdo e redu¢do do débito cardiaco, além da
trombose microvascular associadas provocam menor oferta de oxigénio aos tecidos e
anaerobiose, com aumento crescente da lactacidemia. O aumento do lactato sérico constitui em
uma evidéncia de baixa perfusdo tecidual e estd relacionado a alta mortalidade na sepse. Pode
ser usado como marcador de gravidade bem como no manejo clinico da doenga. Ademais,
fazem parte dos mecanismos geradores de disfung¢do os fendmenos celulares de apoptose e
hipoxemia citopdtica, quando ha dificuldade na utilizagdo de oxigénio pelas mitocondrias
(HENKIN et al., 2009; BOECHAT; BOECHAT, 2010; VIANA; MACHADO; SOUZA, 2017).

A funcionalidade do sistema imune do RN € relativamente limitada quando comparada

a imunidade de adultos e criancas maiores. A resposta que o organismo proporciona a presenga
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de agentes agressores depende da imunidade inata. H4 déficit de componentes do complemento
circulante, da expressdo de proteinas antimicrobianas e peptideos e das células T-helper. As
funcdes dos neutrdfilos, macréfagos, mondcitos, células dendriticas e a resposta reduzida aos
agonistas dos Toll-Like receptors fazem do RN, especificamente o prematuro, extremamente

sujeito ao microrganismo invasor e ao choque séptico (CARDOSO, 2015).

2.4 Manifestacoes clinicas

Apesar das descobertas de muitos mediadores envolvidos na sepse, ainda ndo se tem
conhecimento sobre o porqué da variabilidade na evolugdo clinica de pacientes submetidos a
uma mesma condicdo, infecciosa ou ndo, bem como o motivo pelo qual lesdes relativamente
leves no inicio da doenca incorrem em graves complicacdes que podem levar o paciente ao
6bito (PEREZ, 2009).

As manifestacdes clinicas iniciais da sepse consistem em um quadro bem diverso,
variando com a gravidade, foco infeccioso, idade do paciente e comorbidades. Os achados
gerais sdo taquicardia, hipotensdo, aumento do tempo de enchimento capilar, taquipneia,
agitacdo, confusdo mental, oligiria, desconforto abdominal, sinais de vasodilatacdo periférica,
diminui¢do da resisténcia vascular sistémica e aumento do débito cardiaco, leucocitose ou
leucopenia, neutropenia, trombocitopenia, hipertermia ou hipotermia com evolugdo gradativa
para faléncia de multiplos 6rgdos (PINTO et al., 2012; CARIBE, 2013). Em alguns grupos
especificos, no entanto, esses sinais nao sio tdo presentes e, inimeras vezes, o diagndstico sé é
estabelecido tardiamente quando ja se constata a presenca de disfuncao, a exemplo de pacientes
imunossuprimidos ou idosos. As principais disfuncdes sdo neuroldgica, respiratdria,
cardiovascular, gastrintestinal, renal, hematolégica, endocrinoldgica e hepatica (Quadro 2)
(INSTITUTO LATINO-AMERICANO DE SEPSE, 2015).

As manifestacdes clinicas do recém-nascido geralmente sdo inespecificas. A associacao
entre os fatores de risco maternos e neonatais torna-se importante para suspeitar de sepse e dar
inicio a investigagdo laboratorial no recém-nascido (SILVEIRA; PROCIANOY, 2012). A
forma mais prética de diagndstico precoce na sepse tardia consiste na observacao clinica. A
percepcao de mudancas em relagdo a algumas caracteristicas € essencial para estabelecer
preliminarmente o tratamento. Dificuldade de aceitacdo alimentar com suc¢do débil, estase
gdstrica ndo lactea, vomitos, distensdo abdominal, letargia, irritabilidade, instabilidade térmica,

apneia, bradicardia, mudanga da cor da pele, convulsdes, instabilidade hemodinamica, aumento
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de parametros da ventilagdo mecanica ou necessidade de aumento da concentracdo de oxigénio

sdo as manifestacoes mais comuns (FREITAS et al., 2016).

Quadro 2 - Principais manifestagdes clinicas da sepse

Sistema

Sinais, sintomas e alteracoes laboratoriais

Neurolégica

Confusdo, reducdo do nivel de consciéncia,

delirium, agitacdo e polineuromiopatias.

Respiratéria

Dispneia, taquipneia, cianose e hipoxemia.

Cardiovascular

Taquicardia, hipotensdo, hiperlactatemia,
edema periférico, diminui¢do da perfusao
periférica, livedo, elevacdo de enzimas

cardiacas e arritmias.

Gastrintestinal

Gastroparesia, ileo adinimico, tdlceras de
stress, hemorragias digestivas, diarreia e

distensdo abdominal.

Renal

Oligiria e elevagdo de escdrias.

Hematolégica

Plaquetopenia, alteragdes do coagulograma,
anemia, leucocitose, leucopenia e desvio a

esquerda.

Endocrinolégica

Hiperglicemia, hipertrigliceridemia,
catabolismo  proteico, hipoalbuminemia,
hipotensdo por comprometimento suprarrenal

e redugdo dos hormdnios tireoidianos.

Hepaticas

Colestase, aumento de enzimas canaliculares

e elevacdo discreta de transaminases.

Fonte: INSTITUTO LATINO-AMARICANO DE SEPSE, 2015

Na avaliacdo e no acompanhamento do paciente com sepse, pode-se utilizar o escore
Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) (Quadro 3), que também envolve aspectos
respiratorios, hematoldgicos, hepaticos, cardiovasculares, neurolégicos e renais (SIQUEIRA -
BATISTA et al., 2011). Esse parametro ¢é utilizado em pacientes nas UTI com a finalidade de
registrar as variacOes do processo de disfuncdo/faléncia organica e, de forma categorica,

quantificar o grau desta disfun¢do em cada 6rgao analisado. Dessa forma, sepse caracteriza-se

por uma infecg¢do e variagdo > 2 no escore SOFA (MACHADO et al., 2018).
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SOFA Escore 0 1 2 3 4
Respiracdo >400 <400 <300 <200 (a) <100
Pa0,/FiO; (a)

Coagulacdo >150 <150 <100 <50 <20
Plaquetas
10*/mm?
Hipotensao PAM > 70 PAM <70 Dopamina < | Dopamina > | Dopamina >
Cardiovascular Sou S5ou 15 ou
(b) Dobutamina, | Epinefrina < | Epinefrina >
qualquer 0,1ou 0,1 ou
dose Norepinefrina | Norepinefrina
<0,1 > 0,1
Figado bilirrubina <1,2 1,2-1,9 2,0-5,9 6,0-11,9 > 12,0
mg/dl
SNC escala de > 14 13-14 10-12 6-9 <6
coma de Glasgow
Renal creatinina <1,2 1,2-19 20-34 3,5-490u > 5 0u <200
ou debito urindrio <500
(a) Com suporte ventilatério (b) Agentes adrenérgicos administrados por pelo menos 1 hora (doses
em g/kg/min)

Fonte: SINGER et al., 2016

2.5 Tratamento

A sepse compreende sinais clinicos e laboratoriais de inflamagdo sist€émica de baixa
especificidade e sensibilidade os quais podem se manifestar em decorréncia de causa ndo
infecciosa. Portanto, se torna dificil identificar os pacientes sépticos daqueles com sinais
clinicos e laboratoriais caracteristicos da sepse na auséncia de infec¢ao e interpretar a evolucao
da resposta diante do tratamento com antibidticos (BARBOSA et al., 2004).

A agilidade na identificacdo e diagndstico de determinada disfuncdo organica, assim
como seu tratamento o mais rdpido possivel, estdo intimamente relacionados com um bom
progndstico para o paciente. Imediatamente apds o diagndstico da sepse € necessario acionar,
dentro das primeiras horas, as condutas que possibilitem a estabilizacdo do paciente (CRUZ;

MACEDQO, 2016). Diante disso, foram desenvolvidos os pacotes da sepse que consistem em
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um conjunto de intervengdes baseadas em evidéncias cientificas estruturadas. Inicialmente
foram criados os pacotes de 6 e 24 horas. Os atuais sdo os de 1, 6 e 24 horas, contendo
intervengdes diagndsticas e terapéuticas, estabelecendo assim prioridades no tratamento inicial
da doenca (INSTITUTO LATINO AMERICANO DE SEPSE, 2018).

Destaca-se a importincia da implementacdo dos pacotes em blocos e o tratamento no
tempo adequado (VIANA; MACHADO; SOUZA, 2017). O primeiro deve ser realizado na
primeira uma hora apds o diagndstico. Consiste na coleta de exames laboratoriais, como
gasometria e lactato arterial, hemograma completo, creatinina, bilirrubina e coagulograma;
coleta de duas hemoculturas de sitios distintos em até uma hora e culturas de todos os outros
sitios pertinentes (aspirado traqueal, liquor, urocultura) antes da administracio do
antimicrobiano; prescricdo e administracio de antimicrobianos de amplo espectro para a
situacdo clinica, por via endovenosa, visando o foco suspeito, dentro da primeira hora da
identificacdo da sepse; ressuscitacdo volémica com infusdo imediata de 30 ml/kg de
cristaloides dentro da primeira hora do diagndstico para pacientes hipotensos (pressdo arterial
sistolica < 90 mmHg, pressao arterial média < 65 mmHg ou, eventualmente, reducao da pressao
arterial sistélica em 40 mmHg da pressdo habitual) ou com sinais de hipoperfusao, entre eles
niveis de lactato acima de duas vezes o valor de referéncia institucional (hiperlactatemia
inicial); uso de vasopressores para pacientes que permanecam com pressdao arterial média
abaixo de 65 mmHg (apds a infusdo de volume inicial), sendo a noradrenalina a droga de
primeira escolha (INSTITUTO LATINO AMERICANO DE SEPSE, 2018).

A reavaliacdo das 6 horas deve ocorrer em pacientes que possuem choque séptico,
hiperlactatemia ou sinais clinicos de hipoperfusdo tecidual. E importante a reavaliacio da
continuidade da ressuscitacdo volémica, através da mensuracio da pressdao venosa central e da
saturacdo venosa central, variacdo de pressdo de pulso, variacdo de distensibilidade de veia
cava, elevacdo passiva de membros inferiores, tempo de enchimento capilar e presenca de
livedo; transfusdo em pacientes com sinais de hipoperfusio e com niveis de hemoglobina
abaixo de 7 mg/dL; e utilizacdo de vasodilatadores endovenosos, como nitroglicerina ou
nitroprussiato, para pacientes sépticos com pressao arterial elevada, a fim de reduzir a pos-carga
(INSTITUTO LATINO AMERICANO DE SEPSE, 2018).

Nas primeiras 24 horas, o atendimento multidisciplinar ao paciente séptico é essencial
para o desfecho favoravel, devendo seguir uma rotina de atendimento adequada durante toda a
internacdo hospitalar. O cuidado de enfermagem da admissdo até a alta, nutricdo adequada,
fisioterapia respiratdria e motora, atendimento fonoaudiolégico para recuperacao de degluticao

e fonacdo, atendimento odontolégico, acompanhamento didrio pela farmécia clinica, suporte
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psicoldgico precoce em conjunto com o servigo social para minimizar os riscos de
desenvolvimento de estresse pos-traumadtico e estimular a reinser¢do do paciente a sociedade.
Dessa forma, todos os profissionais inseridos no atendimento possuem um papel importante na
recuperagdo (INSTITUTO LATINO-AMERICANO DE SEPSE, 2015).

No caso de recém-nascido diagnosticado com sepse, este deve receber tratamento em
UTTI, pois as medidas de suporte sdo tdo importantes quanto o uso de antibioticoterapia. Deve
haver um acompanhamento minucioso do paciente com monitoragao da frequéncia cardiaca,
frequéncia respiratdria, saturacdo de oxigénio, pressdo arterial, controle térmico, diurese,
glicemia, infus@o de solugdes hidroeletroliticas e suporte nutricional (CARDOSO, 2015).

A escolha empirica de antibidticos deve estar fundamentada na idade do paciente
quando do inicio da sepse (precoce ou tardia), origem do recém-nascido (domiciliar ou
hospitalar), histéria materna, colonizagdo conhecida, local de infec¢cao e microrganismo mais
provdvel e ainda conforme o espectro de microrganismo da UTIN e sensibilidade habitual.
Geralmente, recomenda-se 10 a 14 dias de tratamento, porém o tempo necessdrio deve estar
baseado em encontro de bactérias e sua localizag¢do (sangue, urina, liquor, secrecao bronquica),
evolucdo clinica e repeticdo do exame microbioldgico (SOUZA, 2015).

O tratamento da sepse precoce deve comecar na mae antes do parto, quando houver
fatores obstétricos que indiquem risco de infec¢do do neonato por estreptococo do grupo B
(GBS) (MOREIRA et al., 2013). E recomendado o uso de penicilina nos casos em que h4 relato
prévio de recém-nascido com doencga invasiva por GBS, urocultura positiva para GBS durante
gestacdo, trabalho de parto prematuro sem causa aparente, rotura de membranas por tempo
superior a 18 horas e febre intraparto > 38°C sem causa aparente. Além deste, as drogas de
escolha para o tratamento de sepse precoce sao ampicilina mais gentamicina ou amicacina com
doses variando conforme o peso e idade do recém-nascido (BRASIL, 2012).

Em situacdo de sepse tardia, os antimicrobianos para escolha dependem da flora
predominante no ambiente. Devido ao surgimento crescente de microrganismos
multirresistentes na UTIN, como consequéncia do uso expandido de alguns antibiticos com
maior capacidade de indugdo de resisténcia, recomenda-se o uso ponderado desses
medicamentos e a avaliagdo minuciosa do uso de carbapenemas e vancomicina (ROMANELLI
et al., 2016). Nos casos em que o recém-nascido ndo apresenta tratamento prévio para sepse €
encontra-se estdvel clinicamente, sugere-se iniciar o esquema com oxacilina e um
aminoglicosideo (gentamicina ou amicacina). E a cada resultado de hemocultura ou evolugado

clinica os antibidticos devem ser reavaliados. Uma vez identificado o microrganismo na
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hemocultura indica-se o uso da associa¢do de dois antibidticos no tratamento inicial (Quadro

4) (CALIL; CALDAS, 2012).

Quadro 4 — Antibioticoterapia especifica

Microrganismo Antibiotico especifico
Streptococcus agalactiae Ampicilina ou Penicilina G cristalina mais
Gentamicina

Staphylococcus coagulase negativo (epidermidis) | Vancomicina mais Amicacina

e aureus meticilina-resistente

Staphylococcus aureus comunitario Oxacilina

Klebsiella, Enterobacter, Serratia hospitalar Imipenem mais Amicacina

Pseudomonas aeruginosa Ceftazidima mais Amicacina, Imipenem ou
Fluoroquinolona

Listeria monocytogenes Ampicilina mais Gentamicina

Candida, Malassezia Anfotericina mais Fluconazol

Anaer6bios Metronidazol ou Clindamicina

Fonte: CALIL; CALDAS, 2012 modificado
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Determinar os fatores de risco para sepse neonatal tardia em pacientes internados na

Unidade de Terapia Intensiva Neonatal de um hospital piblico de Sdo Luis, Maranhio.

3.2 Especificos

e (aracterizar a populacdo em estudo segundo varidveis clinicas e epidemioldgicas; e
e Identificar as varidveis clinicas que configuram como fatores de risco para sepse

neonatal tardia na unidade.
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4 METODOLOGIA

4.1 Tipo de estudo

Trata-se de um estudo retrospectivo e documental com abordagem quantitativa. No
estudo retrospectivo, todas as informacdes sobre a exposi¢do e o desfecho ja ocorreram antes
do inicio da coleta dos dados (OLIVEIRA; VELLARDE; SA, 2015). Ja a pesquisa documental
consiste na obtencdo de dados exclusivamente oriundos de documentos, com a finalidade de
extrair informacdes neles contidos, com o objetivo de compreender um fendmeno (KRIPKA;

SCHELLER; BONOTTO, 2015).

4.2 Local da pesquisa

O estudo foi realizado no Servico de Arquivo Médico (SAME) do Hospital
Universitario da Universidade Federal do Maranhao - HU/UFMA localizado no municipio de
Sao Luis — MA.

O HU/UFMA foi criado pela resolu¢do n° 02/91 - CA, de 28/01/91 do Ministério da
Saude. Envolve duas unidades hospitalares: a Presidente Dutra e a Materno-Infantil, com a
finalidade de ensino, pesquisa e assisténcia hospitalar terciaria servindo como referéncia do
Sistema Unico de Sadde (SUS) no Estado do Maranh@o. A UTI Neonatal, localizada na Unidade
Materno-Infantil, é composta por 20 leitos, atendendo a recém-nascidos até os primeiros 28
dias (prematuros, cardiopatas, com md-formacdo e/ou com algum disturbio metabolico), por
demanda interna ou externa, dependendo do numero de vagas. A UTIN ¢€ referéncia no Estado
para o tratamento de pacientes neonatos cardiopatas, sendo a Unidade Materno Infantil um

centro de referéncia e capacita¢do no Brasil para a aplicagao do Método Canguru.

4.3 Amostra do estudo

A amostra foi levantada a partir de prontudrios de neonatos de ambos os sexos, que
estiveram internados na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal no periodo de janeiro de 2016
a dezembro de 2018. O Hospital Universitdrio da Universidade Federal do Maranhdo -
HU/UFMA iniciou, em 15 de novembro de 2010, a implantacdo do prontudrio eletronico por

meio do Aplicativo de Gestao para Hospitais Universitarios (AGHU), desenvolvido no contexto
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do Programa Nacional de Reestruturagdo dos Hospitais Universitdrios (REHUF) (BRASIL,
2018a).

A principio deu-se inicio com os médulos “paciente” e “internagdo”, seguido dos
modulos “prescricao médica” e “farmacia” em 15 de setembro de 2011. Em 15 de dezembro de
2011, foram instituidos os modulos “ambulatorio administrativo” e “ambulatédrio assistencial”;
em 30 de maio de 2014, os modulos “prescrigdo de enfermagem” e “controles de paciente”; em
08 de maio de 2015, o mddulo de “exames” e; em julho de 2016, o mddulo de “cirurgia”
(BRASIL, 2018b).

Segundo esclarecimentos fornecidos pela Divisdao de Enfermagem da referida Unidade
de Satide, todas as informacdes do paciente inseridas no AGHU ficam disponiveis
eletronicamente. Entretanto, a titulo de faturamento e auditoria, também € realizada a impressao
dessas informagdes e sua anexagdo no prontudrio, visto que algumas agdes realizadas ainda ndo
sdo eletronicas, a exemplo da checagem de medicacdo da prescricio médica e a checagem da
prescricdo de enfermagem. Desta forma, hd a impressdo dos dados e sua organizacdo no
prontuario do paciente, bem como o armazenamento no SAME.

Por se tratar de amostra de conveniéncia nao foi realizado calculo amostral. Desta forma,
fizeram parte do estudo todos os prontudrios de pacientes com diagndstico de sepse neonatal
tardia durante internacdo na UTIN ou no momento de sua admissdo na referida unidade, sendo
considerados os prontudrios que constavam o registro de sepse realizado pelo médico. Foram
excluidos os prontudrios dos pacientes que tiveram alta, 6bito ou transferéncia em menos de 72
horas ap6s a admiss@do na UTIN. Foram verificados 360 prontudrios de neonatos com
diagnéstico de infecgdo, sendo que 30 prontudrios apresentaram diagndstico de sepse neonatal
tardia. Vale ressaltar ainda que 14 prontudrios do periodo em questdo ndo puderam ser
analisados devido a indisponibilidade para manuseio. Dessa forma, apenas 30 prontudrios

foram efetivamente analisados através do instrumento de coleta de dados.

4.4 Coleta de dados

Realizou-se a coleta de dados no periodo de janeiro a marco de 2019, através da consulta
aos prontudrios e os dados registrados em instrumento elaborado por Caribé (2013) e adaptado
para esta pesquisa (ANEXO A). Foram considerados os seguintes aspectos: idade, peso, sexo,
data de admissdo, do diagndstico de sepse, da alta da UTI e da alta hospitalar, motivo da
internagcdo, comorbidades, prematuridade, sitio de infec¢ao, parametros clinicos na admissao,

procedimentos invasivos, perfil laboratorial (hemograma completo, exames bioquimicos e
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exames microbioldgicos), perfil de gasometria arterial, andlise de antimicrobianos utilizados e

desfecho clinico do paciente na UTIN.

4.5 Analise de dados

Os dados foram digitados pela pesquisadora discente apds cada dia da coleta, sendo
armazenados em uma planilha do Excel e analisados por meio do programa Statistical Package
for the Social Sciences — SPSS 22.0.

Foi realizada uma anélise descritiva, sendo as varidveis numéricas apresentadas por
média e desvio padrio e as varidveis categoricas por meio de frequéncias absolutas e relativas.

Os resultados obtidos foram apresentados sob a forma de graficos, quadros e tabelas.

4.6 Aspectos éticos

A pesquisa foi realizada em conformidade com a Resolu¢do 466/2012 do Conselho
Nacional de Saide (CNS), sendo apreciada e aprovada pelo Colegiado do Curso de
Enfermagem da Universidade Federal do Maranhao (ANEXO B), pela Comissao Cientifica do
Hospital Universitirio (ANEXO C) e pelo Comité de Etica em Pesquisa — CEP — HUUFMA
(ANEXO D), sendo a coleta de dados iniciada somente ap6s aprovacio pelo Comité de Etica
em Pesquisa. Ressalta-se que este estudo dispensa Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
por se tratar de uma pesquisa retrospectiva, documental (ANEXO E).

Nao houve envolvimento direto com os pacientes € nenhuma mudan¢a na conduta
assistencial deles, sendo os dados coletados exclusivamente de prontudrios. O anonimato das
informacdes foi plenamente garantido, ndo havendo registro ou identificacdo de iniciais no
banco de dados. Os riscos da pesquisa foram minimos, tendo como beneficios a colaboragao

com o campo cientifico e aprofundamento sobre o assunto a partir dos resultados da pesquisa.
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5 RESULTADOS

O estudo englobou 30 casos de sepse neonatal tardia. Todos possuiam diagndstico de
infecc@o neonatal registrados pela Comissao de Controle de Infeccdo Hospitalar (CCIH). A
incidéncia de sepse tardia observada neste estudo foi de 8,67% (30/346).

Com relagdo as informacdes maternas dos recém-nascidos (Tabela 1), houve uma
variacdo da idade de 18 a 38 anos, com média de 27,60 (DP 6,74). Ao analisar a idade das maes,
observou-se que 63,33% delas apresentaram até 30 anos de idade. Quanto a escolaridade, o
maior percentual concentrou-se entre as mdes com ensino médio completo (46,67%). Houve
maior frequéncia dos casos de sepse tardia entre maes com companheiro em unido estavel, em
53,33% dos casos. No que diz respeito ao etilismo, houve apenas 1 caso (3,33%) na amostra
estudada, e com relacido ao tabagismo, ndo houve frequéncia, assim como o uso de drogas
ilicitas.

Tabela 1 — Caracteristicas gerais de maes de neonatos com sepse tardia em UTIN do HUUFMA —
Unidade Materno Infantil, de 2016 a 2018, Sdo Luis, Maranhdo, Brasil

Variaveis Frequéncia Porcentagem (%)

Idade 30 100
< 20 anos 4 13,33
20 a 30 anos 15 50
> 30 anos 11 36,67
Escolaridade 30 100
Fundamental incompleto 3 10
Fundamental completo 1 3,33
Médio incompleto 6 20
Médio completo 14 46,67
Superior incompleto 2 6,67
Superior completo 4 13,33
Estado civil 30 100
Solteira 10 33,33
Casada 4 13,33
Separada/Divorciada 0 -
Vitva 0 -
Unido estével 16 53,33
Etilismo 30 100
Sim 1 3,33
Nio 29 96,67
Tabagismo 30 100
Sim 0 -
Nio 30 100

Observou-se que 33,33% (10/30) das mulheres possuiam alguma doenga cronica pré-
existente, dentre as quais a mais comum foi hipertensdo arterial (40%) (4/10), e as menos

frequentes dividiram-se em cardiopatias, nefropatias, distirbios metabdlicos e psiquidtricos.
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Em relagdo as varidveis maternas de intercorréncias gestacionais, os resultados obtidos
revelaram que todas as mulheres que apresentaram hipertensdo arterial evoluiram para parto
prematuro e, destas, 75% tiveram neonatos com muito baixo peso ao nascer. Constatou-se
76,67% (23/30) de complicagdes durante a gestagcdo e/ou parto. O grafico 1 apresenta os dados
referentes as complicacdes maternas observadas, sendo possivel perceber a maior ocorréncia
dos casos de Doenca Hipertensiva Especifica da Gravidez (DHEG). Das mulheres que
apresentaram DHEG, 90,9% evoluiram para parto cesdreo e 90,9% tiveram recém-nascidos
prematuros. Em relacdo ao nimero de consultas realizadas no pré-natal, houve uma variagdo
de 2 a 9 consultas, com média de 4,9, e observou-se que 18 gestantes (60%) foram a menos de

seis consultas.

Grifico 1 — Complicacgdes durante gestacido e/ou em maes de neonatos com sepse tardia em UTIN, de
2016 a 2018, Sdo Luis, Maranhio, Brasil
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DHEG: doenga hipertensiva especifica da gravidez; CIUR: crescimento intrauterino restrito; ITU:

infec¢do do trato urindrio; DM: diabetes mellitus.

A média do peso de nascimento foi 1.521 g, variando de 665 a 3.300 g (DP 743) e da
idade gestacional 31,3 semanas, com minima de 24 e maxima de 39 semanas (DP 4,095), sendo
que 90% nasceram de parto prematuro e 10% a termo. J4 a estatura média foi 38,43 cm (DP

5,53), com variacao entre 30 a 49 cm. As caracteristicas gerais neonatais da amostra estao na

tabela 2.
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Tabela 2 — Caracteristicas gerais dos recém-nascidos com sepse tardia na UTIN do HUUFMA —
Unidade Materno Infantil, de 2016 a 2018, Sdo Luis, Maranhdo

Variaveis Frequéncia Porcentagem (%)
Género 30 100
Feminino 11 36,67
Masculino 19 63,33
Parto 30 100
Cesariano 17 56,67
Vaginal 13 43,33
Idade Gestacional 30 100
Prematuro (< 37s) 27 90
A termo (37s <1G < 42s) 3 10
Pés-termo (= 42s) 0 -
Peso ao nascer 30 100
<750¢g 1 3,33
751 a999¢g 8 26,67
1000 a 1499¢g 10 33,33
1500 a 2499¢ 6 20
>2500g 5 16,67

A sepse tardia predominou no sexo masculino (63,33%), entre os prematuros (90%) e
nos recém-nascidos com peso abaixo de 1.500g (63,33%). Foi encontrado média do Indice de
Apgar no 1° minuto de vida de 5,8, variando entre 1 € 9 (DP 2,605); e no 5° minuto de 7,867,
variando entre 5 e 9 (DP 1,137). O parto cesareo (56,67%) prevaleceu em relacdo ao parto
vaginal (43,33%) e, na amostra, 22 gestantes tiveram ruptura de membranas no ato do
nascimento e 7 apresentaram bolsa rota com varia¢do de 37 horas a 192 horas, sendo a média
de 27,8 horas.

A prematuridade foi a principal causa de internacdo (70%) seguida de obstrucdo
intestinal (10%), ma formacgao genética (10%), cardiopatia (6,67%) e reinternagdo hospitalar
(3,33%). Em 37,03% dos casos de parto prematuro o motivo foi em virtude da DHEG e 14,81%
por sangramento.

Em relacdo ao tempo de internacdo os neonatos permaneceram, em média, 38,3 dias
internados, com desvio padrao de 22,88 dias. O tempo minimo de interna¢ado foi de 3 dias e o
maximo de 95 dias, sendo que 60% ficaram internados por um periodo maior que 30 dias. O
tempo médio para que fosse estabelecido o diagndstico de sepse neonatal tardia foi de 22,03
dias (DP 15,51), variando de 3 a 61 dias.

Quanto ao diagndstico de sepse tardia e ao desfecho clinico, observou-se que pouco
mais da metade evoluiram a 6bito (53,33%), conforme ilustrado no grafico 2. Dos que
obtiveram este desfecho, 93,75% (15/16) apresentavam peso inferior a 2.500g e idade

gestacional menor que 37 semanas.
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Grafico 2 — Distribuicdo dos casos de sepse neonatal tardia de acordo com desfecho dos pacientes na

UTIN do HUUFMA — Unidade Materno Infantil, de 2016 a 2018, Sdo Luis, Maranhdo, Brasil

14; 47%
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Nos resultados encontrados, 73,33% dos neonatos ndo apresentaram comorbidades,
seguido de 20% com problema cardiolégico e 6,67% com md formacdo genética. Foram
realizadas um total de 13 cirurgias em 11 pacientes. Dentre os procedimentos cirdrgicos
realizados, dez (76,92%) consistiram em cirurgia do aparelho digestivo, duas (15,38%)
cardiacas e uma (7,7%) do aparelho respiratério.

Houve 23 hemoculturas positivas, correspondendo a 76,67% das amostras colhidas,
sendo que nas demais, 1 amostra positiva foi colhida de swab nasal, 4 amostras apresentaram
resultado parcial negativo, o resultado de 1 amostra ndo saiu a tempo durante o periodo de
internacdo do neonato na unidade e 1 amostra nao teve microrganismo identificado por falta de
material de coleta. Sete amostras apresentaram mais de um microrganismo identificado. O
microrganismo presente em maior frequéncia foi o estafilococo coagulase-negativa
(Staphylococcus epidermidis), tendo sido detectado 8 vezes nas amostras (Quadro 5). A
mortalidade em fun¢do do agente S. epidermidis foi equivalente a alta hospitalar atingindo,
dessa forma, 50% (4/8) para o desfecho clinico de 6bito e 50% (4/8) para alta. Quanto ao sitio
de infec¢do, os resultados mostraram predominio na corrente sanguinea (80%), seguido de 20%

no trato gastrointestinal.
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Quadro 5 — Distribui¢do dos microrganismos isolados de hemoculturas e swab nasal dos recém-
nascidos com sepse tardia internados na UTIN do HUUFMA — Unidade Materno Infantil, de 2016 a
2018, Sao Luis, Maranhdo, Brasil

Microrganismos Quantidade de vezes que foi
identificado (n)
Serratia marcescens 1
Staphylococcus aureus 2
Burkolderia cepacea 2
Acinetobacter baumannii 1
Candida parapisilosis 2
Staphylococcus epidermidis (SCN) 8
Rhizodium radiobacter 1
Enterobacter aerogenes 2
Klebsiella pneumoniae 3
Enterococcus faecalis 1
Staphylococcus haemoliticus 2
Escherichia coli 2
Candida albicans 2
Citrobacter koseri 1
Enterobacter cloacae 1

n: numero absoluto

Ao longo do periodo de internacdo, os neonatos utilizaram medidas variadas de
antibioticoterapia. A média de antimicrobianos usados foi de 3,5, com desvio padrao de 1,656,
possuindo uma variacao entre 1 e 6 antimicrobianos. Destacam-se o uso de amicacina (70%),
oxacilina (66,67%), piperacilina + tazobactan (63,33%) e meropenem (53,33%), conforme
detalhado no quadro 6.

Em relagdo a frequéncia dos demais medicamentos prescritos por neonato, os resultados
demonstraram que a média de itens foi de 2,8, com desvio padrao de 1,69, variando entre zero
e 6 medicagcdes. De acordo com os dados observados no griafico 3, que detalha todos os
medicamentos usados, observa-se o uso predominante de fentanil (96,67%), seguido de
furosemida (53,33%) e vitamina K (30%). Quanto ao uso de drogas vasoativas, constatou-se
em 26,67% (8/30) dos casos, sendo que um neonato fez uso apenas de dobutamina, um somente
noradrenalina, dois apenas dopamina, um de dopamina e dobutamina, um de dobutamina e

noradrenalina e dois de dobutamina, adrenalina e dopamina.
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Quadro 6 — Principais antimicrobianos utilizados por recém-nascidos com sepse tardia internados entre

2016 a 2018 na UTIN do HUFMA — Unidade Materno Infantil, Sdo Luis, Maranhdo, Brasil

Antimicrobianos Frequéncia Porcentagem (%)
Meropenem 16 53,33
Oxacilina 20 66,67
Amicacina 21 70
Sulfametoxazol + 2 6,67
Trimetoprima
Ampicilina + Sulbactam 1 3,33
Piperacilina + Tazobactam 19 63,33
Fluconazol 10 33,33
Anfotericina B 3 10
Vancomicina 3 10
Teicoplanina 3 10
Ampicilina 1 3,33
Gentamicina 2 6,67
Metronidazol 3 10
Polimixina B 1 3,33

ApOs estabelecido o diagndstico de sepse neonatal tardia, nas primeiras 24 horas,

observou-se que a média da frequéncia cardiaca foi de 169 bpm (DP 28,09), com minima de 77

e maxima de 212; média da frequéncia respiratéria de 29,93 irpm (DP 3,183), variando entre

21 e 38; média da pressao arterial média (PAM) de 41 mmHg (DP 9,41), com intervalo entre

25 e 55; média da temperatura de 36,82 °C (DP 1,31), com varia¢do entre 33,3 e 38,5; e média

da saturacdo de oxigénio (SatO>) de 92,1% (DP 10,67), possuindo menor valor de 55 e valor

maximo de 100. Quanto ao nivel de consciéncia, os resultados demonstraram que 18 neonatos

(60%) estavam alertas/acordados, 9 (30%) sedados, 2 (6,67%) sonolentos/letargicos e 1

(3,33%) comatoso. Nao foram identificados casos de convulsdo e houve apenas 3 casos (10%)
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de sangramento ativo, sendo que dois destes trés neonatos foram submetidos ao mesmo tipo de

cirurgia de correcao de atresia jejunal e enteroanastomose.

Grifico 3 — Medicamentos de uso dos recém-nascidos com sepse tardia internados entre 2016 a 2018
na UTIN do HUUFMA - Unidade Materno Infantil, Sdo Luis, Maranhdo, Brasil
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Durante o periodo analisado, todos os pacientes da amostra apresentaram uso de pelo
menos dois dispositivos invasivos, com a tabela 3 descrevendo detalhadamente as suas
respectivas frequéncias. Quanto a utilizacdo de ventilagdo mecanica por intubagdo orotraqueal,
a média de permanéncia em dias foi de 12,9 (DP 14,42), com variagdo de zero a 63. O uso de
sonda orogéstrica (SOG) foi unanime, sendo observada a instalacdo em todos os neonatos,
tendo uma média de permanéncia em dias de 29,33 (DP 18,64). Em relag@o a nutricdo parenteral
total (NPT), a média de dias em uso foi de 17,2 (DP 13,86), com a minima de zero e maxima
de 56. O valor médio dos dias de realizag@o de transfusdes de hemadcias e plaquetas foi de 4,23
(DP 3,72). Houve apenas dois casos de instalacdo de dreno e a média de permanéncia em dias
foi de 0,6 (DP 2,28), variando entre zero e 9. No que diz respeito ao tempo de permanéncia em

dias do acesso venoso periférico, cateter venoso central (CVC), cateter umbilical e cateter
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central de insercdo periférica (PICC), as médias correspondem respectivamente a 20,13 (DP

20,08), 13,57 (DP 13,63), 2,8 (DP 3,45) e 10,17 (DP 12,99).

Tabela 3 — Frequéncia do uso de dispositivos invasivos entre os neonatos com sepse tardia,
internados na UTIN do HUUFMA - Unidade Materno Infantil, de 2016 a 2018, Sdo Luis,
Maranhdo, Brasil

Procedimentos invasivos Frequéncia Porcentagem (%)
Cateterismo umbilical 30 100
Sim 17 56,67
Nao 13 43,33
PICC 30 100
Sim 18 60
Nio 12 40
CvC 30 100
Sim 26 86,67
Nao 4 13,33
AVP 30 100
Sim 30 100
Nao - -
NPT 30 100
Sim 28 93,33
Nao 02 6,67
VMI/TOT 30 100
Sim 29 96,67
Nio 1 3,33
SOG 30 100
Sim 30 100
Nao - -
Dreno 30 100
Sim 2 6,67
Nio 28 93,33
Transfusao 30 100
Sim 26 86,67
Nio 4 13,33

PICC: cateter central de inser¢do periférica; CVC: cateter venoso central; AVP: acesso venoso
periférico; NPT: nutri¢do parenteral total; VM: ventilagdo mecanica invasiva; TOT: tubo orotraqueal;

SOG: sonda orogéstrica.

Os resultados obtidos através da andlise dos parametros laboratoriais destacaram que 0s
valores médios de hemoglobina no primeiro, terceiro e sétimo dia apds o diagndstico de sepse
neonatal tardia correspondem, nessa ordem, a 12,86 (DP 4,19), 11,24 (DP 2,68) e 10,03g/dL
(DP 2,09). Seguindo a mesma sequéncia, os de hematdcrito sdo 37,53 (DP 13,09), 32,79 (DP
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8,66) e 29,70% (DP 6,87); leucécitos 20.296 (DP 37.557), 14.286 (10.542) e 16.358 /mm? (DP
9.726); plaquetas 125.043 (DP 110.864), 103.867 (DP 135.206) e 114.915 /mm? (DP 106.070);
PCR 3,44 (DP 4,72), 10,88 (DP 9,12) e 4,94 mg/dl (DP 8,41). Observa-se que os valores médios
de hemoglobina, hematdcrito e leucdcitos encontram-se dentro dos padrdes de normalidade.
Porém a anélise mostra que o valor médio PCR estd acima do padrdo de referéncia e o valor
médio de plaquetas estd abaixo.

Quanto aos pardmetros da gasometria arterial, a média dos valores referentes ao pH no
primeiro, terceiro e sétimo dia apds o diagndstico de sepse neonatal tardia constituem,
respectivamente, a 7,33 (DP 0,13), 7,27 (DP 0,17) e 7,11 (DP 0,18); pCO2 34,28 (DP 7,98),
39,38 (DP 18,38) e 53,12 (DP 29,12); pO2 99,9 (DP 48,7), 71,6 (DP 39,1) e 46,13 (DP 21,29);
bicarbonato de sédio 19,17 (DP 4,44), 17,76 (DP 7,20) e 14,92 (DP 6,49); lactato 1,48 (DP
0,15), 2,52 (DP 0,87) e 3,8 (DP 3,25). Esses resultados demonstram que o pH e o bicarbonato
de sédio apresentaram valores médios abaixo dos intervalos de referéncia, os valores médios
do lactato estavam predominantemente acima dos de referéncia e os de pO> abaixo. J4 os

numeros referentes ao pCOz oscilaram ao longo da hospitalizagao.
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6 DISCUSSAO

E importante destacar que a amostra estudada se constituiu exclusivamente de recém-
nascidos internados em uma UTIN da cidade de Sao Luis — MA, que recebe pacientes da prépria
maternidade, assim como de outras maternidades do Estado.

A incidéncia de sepse neonatal tardia apresenta nimeros bastante varidveis em
diferentes hospitais. Os resultados dessa pesquisa demonstraram uma taxa de 8,67%, valor bem
abaixo do encontrado em estudo feito em um hospital universitario em Uberlandia, Minas
Gerais, onde 18,3% das infeccdes relacionadas a saude (IRAS) foram sepse tardia, em Belo
Horizonte, o percentual foi 33% e em Botucatu, Sdo Paulo, a taxa registrada foi de 34%
(ROMANELLI et al., 2013a; CASTRO, 2017). No que diz respeito aos paises desenvolvidos,
11 a 32% dos recém-nascidos internados em UTIN nos Estados Unidos apresentaram sepse
tardia e em um hospital infantil em Roma, Italia, a taxa foi de 26,6% (RIOS; ROMANELLI,
2014). Assim, a incidéncia de sepse neonatal tardia configura como indicador da qualidade da
assisténcia, ndo apenas no ambiente da UTIN, mas em todo o contexto hospitalar, ja que ela
estd prioritariamente relacionada a fatores extrinsecos ao individuo e, portanto, é na maioria das
vezes prevenivel ou evitavel (PIRES; ALMEIDA, 2016).

Em 2009 uma pesquisa nigeriana, com neonatos admitidos no hospital local por sepse,
revelou informacgdes fundamentais sobre esse tema em paises em desenvolvimento ao afirmar
que as taxas epidemioldgicas variam de drea geografica, de pais para pais, havendo até mesmo
discordancia dentro de um mesmo pais (BENINCA et al., 2013).

Quanto as caracteristicas maternas, a maior frequéncia de sepse tardia ocorreu entre as
maes com até 30 anos, o que ndo coincidiu com as pesquisas nacionais que revelam que a idade
materna avancada tem influéncia no desenvolvimento de sepse neonatal; sendo fator
predeterminante a gestante para o acontecimento de uma maior incidéncia de agravos, com
consequente repercussdo neonatal (ALVES et al., 2018). Sobre escolaridade materna, estudos
brasileiros revelam que as ocorréncias de sepse tardia estiveram mais presentes em neonatos de
maes com baixa escolaridade, porém, nesta pesquisa, observa-se uma inversao desse resultado
pela maior frequéncia entre mdes com mais anos de estudos. Entretanto, na Etidpia, estudo
constatou 56% menos chances de ocorréncia de sepse neonatal conforme maior escolaridade
materna (BENINCA et al., 2013; WELDEAREGAWI et al., 2015).

Observou-se que a hipertensao arterial foi a comorbidade materna predominante, com o
parto apresentando caracteristica de prematuridade e com peso de nascimento muito baixo, o

que coincide com pesquisa realizada em um hospital universitario no Mato Grosso do Sul, em
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que a comorbidade hipertensiva materna apresentou associacdo significativa com o parto
prematuro e com muito baixo peso ao nascer (FIGUEIRO-FILHO et al., 2014). A m4 perfusdo
placentdria, devido a vasoconstricao, e o crescimento placentdrio deficiente sao descritos como
as principais causas (ARAUJO; TANAKA, 2007).

As complicacdes gestacionais presentes em 76,67% dos casos tiveram como destaque a
Doencga Hipertensiva Especifica da Gravidez (DHEG) que representa relevante fonte de
intercorréncias maternas. O percentual de parto cesdreo realizado nestas gestantes assemelha-
se com o estudo de Martins, Rezende e Vinhais (2003), onde 82,85% das gestantes com DHEG
evoluiram para o parto cesdreo. A prematuridade eleva a taxa de morbimortalidade perinatal
com possibilidades de sequelas imediatas ou tardias. Consiste em uma das consequéncias mais
frequentes da DHEG, resultante de um trabalho de parto espontaneo ou por conduta obstétrica
de interrup¢ao da gravidez em razdo de comprometimento materno-fetal (CHAIM; OLIVEIRA;
KIMURA, 2008). Segundo estudo de Simdes e Soarde (2006), 70% das gestantes com DHEG
tiveram partos prematuros, equiparando com os nossos resultados.

A cobertura de consultas de pré-natal mostrou-se elevada, tendo sido identificada em
todos os casos, confirmando o que foi elucidado por Viellas et al. (2014), que afirmam que a
realizacdo da assisténcia pré-natal no Brasil foi de 98,7%. Situacdao semelhante foi descrita em
pesquisa no interior do Piaui em que 96,3% receberam assisténcia durante o periodo gestacional
(DIAS-DA-COSTA et al., 2013). Porém, torna-se foco de aten¢do a frequéncia de consultas,
posto que, na maioria dos casos (60%) o atendimento pré-natal ocorreu em menos de seis
consultas, onde a média permaneceu bem abaixo do preconizado pelo Ministério da Saude
(BRASIL, 2000). Quando o seguimento pré-natal € insatisfatdrio a probabilidade de ocorréncia
de sepse pode ser aumentada de duas a dez vezes (ALVES et al., 2018).

Em relacdo ao sexo, houve predominincia do sexo masculino, correspondendo a
63,33%. Alguns estudos constataram a importancia da relacdo sexo/sepse neonatal
demonstrando uma taxa de 65% dos casos da doenca no sexo masculino e 35% no sexo
feminino (BENINCA et al., 2013). Isso se deve ao fato de o sexo masculino possuir um
processo de maturidade pulmonar mais lento, o que facilitaria a doenga de membrana hialina e
outras infecc¢des respiratorias, além de colaborar para um nascimento prematuro. E neonatos
com essas condi¢des, necessitam de um maior suporte ventilatério e a utilizacao de dispositivos
mecanicos para auxiliar ou controlar a respiracao por meio de um tubo endotraqueal que podem
desencadear, apds 48 horas de uso, pneumonia associada a ventilacdo mecénica. O sexo
feminino € visto como um fator protetor para o amadurecimento mais rdpido do pulmao

(OLIVEIRA, 2013; SOUZA; CAMPOS; SANTOS JUNIOR, 2013).
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A incidéncia de sepse neonatal tardia apresenta uma variagdo de 16 a 50%, com o
aumento equivalente a diminui¢do do peso ao nascer e idade gestacional. Os resultados obtidos
revelaram o predominio de sepse tardia em recém-nascidos com muito baixo peso e prematuros.
Pesquisas internacionais confirmam que a sepse tardia acomete 25% dos neonatos de muito
baixo peso e sua ocorréncia é cem vezes maior em relacdo a sepse precoce (ALFALEH, 2010;
EDMOND:; ZAIDI, 2010). E estudos brasileiros revelaram que 23,7% dos prematuros de muito
baixo peso em hospitais universitirios evoluiram para sepse tardia, enquanto 22,9%
apresentaram sinais clinicos desse agravo (RUGOLO et al., 2014). Portanto, o peso ao nascer
€ considerado por vdrios autores como principal fator de risco para o desenvolvimento de sepse
neonatal observando-se que quanto menor for o peso do neonato ao nascimento, maior € o risco
para adquirir uma infec¢do e evoluir para sepse durante a internacdo na UTIN (CUNHA et al.,
2014).

Isso se deve, principalmente, a maior sobrevida dos recém-nascidos de muito baixo
peso, que necessitam de uma maior aten¢do, requerendo um maior tempo de hospitalizacdo,
além de possuirem barreiras fisicas menos eficientes contra infec¢do e maior imaturidade do
sistema imunolégico (ALFALEH, 2010; EDMOND; ZAIDI, 2010). Os sinais e sintomas
clinicos da sepse tardia refletem essa imaturidade imunoldgica, uma vez que os neonatos
tendem a ter uma progressao rapida e fulminante da doenca, por apresentarem manifestacdes
clinicas inespecificas e resultados laboratoriais de dificil interpretacdo, incluindo
biomarcadores hematoldgicos e imunolédgicos de infeccdo e inflamagao (EDMOND; ZAIDI,
2010).

O baixo peso ao nascer e a prematuridade t€ém sido fortemente relacionados com o
desenvolvimento de sepse neonatal nas UTIN em vérios estudos. A prematuridade, por si s, €
considerada um dos principais fatores de risco para sepse tardia, pela razdo dos neonatos
prematuros apresentarem um sistema imunitdrio imaturo, o que favorece a invasdo e
colonizagdo por agentes potencialmente patogénicos (NEWBY, 2008; CUNHA et al., 2014). A
alta incidéncia do baixo peso ao nascer e da prematuridade consistem em problemas de satde
publica para muitos paises, estando presentes naqueles com condi¢des socioecondmicas menos
favorecidas, a exemplo do Brasil (SOUZA; CAMPOS; SANTOS J UNIOR, 2013).

Com relagdo ao desfecho clinico, houve prevaléncia de 6bitos (53,33%), principalmente
em neonatos prematuros e de baixo peso, resultado similar encontrado em UTIN de Minas
Gerais, em que 68,2% dos neonatos que foram diagnosticados com sepse tardia evoluiram a
6bito, com o aumento da prevaléncia em prematuros e recém-nascidos abaixo do peso

(FREITAS et al., 2012). O paciente com sepse tardia tem o risco de 6bito aumentado em seis
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vezes, além de aumentar o tempo de permanéncia em UTIN, postergando a sobrevida e
propiciando mortes apds a primeira semana de vida (OLUSANYA, 2013). Quanto ao boletim
de Apgar, observou-se menor prevaléncia de sepse naqueles neonatos cujo escore era menor
que sete, tanto no 1° como no 5° minutos, dado semelhante também foi encontrado em estudo
realizado no municipio de Londrina, Parand. Tal observacdo associa-se com o fato desses
recém-nascidos receberem um maior acompanhamento no periodo perinatal, j4 em sala de
parto, com supervisao minuciosa das condi¢des de nascimento e, em seguida, nas unidades de
interna¢do, onde mantém-se sob monitoriza¢do de multiplos parametros (ALVES et al., 2018).

Constata-se que a incidéncia de sepse tardia € mais acentuada naqueles neonatos que
necessitam de maiores cuidados e procedimentos invasivos o que provoca o aumento do tempo
de permanéncia hospitalar, favorecendo a ocorréncia de complicacdes. Os recém-nascidos
prematuros consistem no grupo mais propenso a riscos infecciosos quando a internagdo €
prolongada (WYNN et al., 2014; OLIVEIRA et al., 2015). Em estudo efetuado em hospital
tercidrio do Parand, 49,1% das situacdes de sepse tardia ocorreram secundariamente a infeccao
hospitalar, sendo o periodo de internacio um motivo agravante, bem como a utilizagdo de
procedimentos invasivos (LOPES et al., 2008).

Nesta pesquisa, o periodo médio de internacdo foi de 38,3 dias, sendo que 60% ficaram
internados por mais de 30 dias dados esses que formam acima dos encontrados em estudos do
Rio Grande do Sul, que possuiram médias de 17, 21 e 23 dias de internacdo em UTIN (DIAS;
CARNEIRO, 2012; GRANZOTTO; FONSECA; LINDEMANN, 2012; DAMIAN;
WATERKEMPER; PALUDO, 2016). Mesmo que os cuidados intensivos neonatais tenham
apresentado melhora comprovada nos dltimos anos, o tempo de interna¢do dos recém-nascidos
prematuros, principalmente com menos de 26 semanas de idade gestacional, tendem a durar
mais de trés meses, quando o sistema nervoso terd que se desenvolver por medidas ndo
fisiol6gicas, por algumas vezes em circunstincias adversas, estando sujeitos a um risco maior
de agressdes (FERNANDES; GRAVE, 2012).

A média de idade do neonato no diagndstico do primeiro episddio de sepse tardia foi de
22,03 dias, superior a encontrada em pesquisa realizada em hospital terciario de Pernambuco
que foi de 14 dias. Esta caracteristica reflete os recursos humanos e de equipamentos existentes
na unidade, evitando infec¢ao por um periodo maior, quanto melhor for a assisténcia prestada
(GONCALVES, 2012) ou ainda a dificuldade no diagndstico em decorréncia das manifestagdes
diferenciadas apresentadas pelos neonatos.

Quanto a realizacdo de procedimentos cirtrgicos, estudo feito no Rio Grande do Sul

constatou relevancia considerdvel de sepse tardia em pacientes que foram submetidos a cirurgia
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(FEIL et al., 2018). A realizacdo de cirurgia consiste em um procedimento invasivo, que expoe
0 neonato a bactérias patogénicas no ambiente hospitalar, podendo culminar em infec¢des no
local cirdrgico, sepse pds-operatdria, peritonite, pneumonia, infecgdes do trato urindrio,
infeccdes por derivacdo, meningite, sepse com insuficiéncia renal na valva posterior da uretra
e outras uropatias obstrutivas, assim como em 6bito (MITUL, 2015). Os resultados do estudo
realizado no Hospital das Clinicas em Minas Gerais comprovam que ha maior risco de sepse
tardia em neonatos submetidos a cirurgia em relacdo aos demais, indicam também que ha maior
propor¢do de procedimentos envolvendo o trato digestivo nos neonatos internados por periodos
prolongados em UTIN, fato concordante com a andlise desta pesquisa, dado que as bactérias
desse trato sdo, potencialmente, mais agressivas (ROMANELLI et al., 2013a). As cirurgias que
envolvem obstrucdes intestinais de etiologias variadas, perfuracOes intestinais, enterocolite
necrotizante, malformacgdes anorretais, defeitos da parede abdominal anterior sdo as mais
propensas para o desenvolvimento de sepse tardia (MITUL, 2015).

Um dos principais fatores de risco de sepse neonatal tardia consiste na utilizagdo de
dispositivos invasivos, uma vez que implicam em quebra de barreira, permitindo a invasao de
microrganismos patogénicos (MEDEIROS et al., 2016). Relacionam-se aos seguintes sitios:
infec¢do primdria da corrente sanguinea, infec¢do relacionada a atencdo a sadde do aparelho
respiratdrio, infeccdo do trato urindrio e infec¢do do sistema gastrointestinal (SHANE et al.,
2017).

A realizacdo de procedimentos invasivos depende da necessidade dos neonatos
internados na UTIN. A intubacdo orotraqueal, a ventilacdo mecénica e o acesso venoso central
aumentam a probabilidade de infec¢do pelas lesdes causadas pelos traumas e pelo manuseio. A
nutricdo parenteral oferece alto valor calérico e o uso prolongado diminui o tempo de
recuperagdo do peso, podendo ocorrer também contaminacdo durante o preparo,
armazenamento e administracio, além de ocasionar alteracdo fisiolégica dos neutréfilos e dos
macréfagos provocada pelos lipideos (GONCALVES, 2012). Neste estudo observou-se uma
frequéncia elevada, superior a 50%, de recém-nascidos que fizeram uso de AVP, CVC, PICC,
cateter umbilical, nutri¢cdo parenteral total, ventilacio mecanica e sonda orogéstrica.

Em relacdo aos fatores de risco para sepse tardia avaliados nesta pesquisa, houve altas
taxas de uso de ventilacdo mecanica, com média do tempo de permanéncia de 12,9 dias. Estudo
norte-americano demonstrou que 50% dos recém-nascidos que fizeram uso de ventilacao
mecanica por 28 dias ou mais desenvolveram sepse tardia, enquanto que apenas 9% daqueles
que utilizaram ventilacdo mecanica por 7 dias ou menos evoluiram para este problema, além de

afirmar que quanto maior for o nimero de dias em uso de ventilagdo mecanica, maior o risco
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de desenvolver sepse tardia (STOLL et al., 2002). Segundo resultados de pesquisa brasileira,
os neonatos que desenvolveram sepse tardia estavam mais expostos a procedimentos invasivos,
sendo que 80% deles utilizaram ventilagdo mecanica, corroborando com nossos dados
(FREITAS et al., 2012).

Neste estudo permaneceu como fator de risco o tempo de uso de cateter venoso central
de insercdo periférica (PICC) associando-se a sepse neonatal tardia, o que é comprovado por
outros autores. Estudo efetuado em Minas Gerais demonstrou que a utilizacdo de PICC por
periodo igual ou superior a 11 dias se relacionou a sepse tardia em 76,2% dos neonatos
(FREITAS et al., 2012). Estudo multicéntrico na Itdlia constatou que o uso de cateteres
umbilicais e de ventilacdo mecanica por mais de 5 dias elevou o risco de sepse em neonatos,
além de demonstrar que a utilizagdo de sonda orogdstrica ou nutri¢do parenteral total sdo
considerados como fatores de risco significativos (ROMANELLI et al., 2013a). No Brasil,
estudo feito no hospital universitdrio em Uberlandia também constatou a associagdo entre
infec¢do neonatal e uso de ventilacdo mecanica, CVC e sonda orogastrica (BRITO et al., 2010).
O uso de nutri¢do parenteral total por longos periodos tem sido associado a infecc¢do tardia e ao
atraso do inicio da dieta enteral. A via enteral deve comecgar o mais rdpido possivel para
minimizar o tempo de uso de parenteral e reduzir o risco de infec¢io (CUNHA et al., 2014).

Em nosso estudo evidenciamos alta taxa de positividade no exame de hemocultura
comprovando diagndstico de sepse neonatal tardia, prevalecendo o microrganismo
estafilococos coagulase-negativo (SCN), corroborando os resultados de outros autores que
apontam o SCN como o mais frequente (LIM et al., 2012; OZKAN et al., 2014). Em Taiwan,
foi identificado alta prevaléncia de casos de sepse neonatal causados por SCN, porém a
mortalidade associada a sepse por esta bactéria foi de 2,4% (LIM et al., 2012). Embora o SCN
ndo esteja relacionado a infeccdes mais agressivas € a maior mortalidade, consiste em um dos
microrganismos mais resistentes ao antimicrobianos utilizados constantemente na UTIN
(OZKAN et al., 2014). Segundo a Rede Brasileira de Pesquisas Neonatais, os microrganismos
mais prevalentes sdo: 60% SCN, 15% gram-negativos, 12% S. aureus e 9% fungos
(PROCIANOY, 2016). E ap6s a introdugdo de equipamentos mais sofisticados nas unidades
neonatais, 0 SCN tem sido identificado como o principal agente da sepse tardia (BRITO et al.,
2010). Constata-se, portanto, concordancia deste estudo com a pesquisa brasileira vigente,
sendo o microrganismo mais identificado nas hemoculturas, o SCN, representando 26,67% de
todos 0s microrganismos encontrados. Comparativamente entre dois ambientes, percebe-se que

os cocos e fungos gram-positivos prevalecem em unidades neonatais com mais recursos, a
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medida que bacilos entéricos e fungos gram-negativos sao mais prevalentes em ambientes com
recursos limitados (SRIVASTAVA; SHETTY, 2007).

Um tempo de internag@o prolongado contribui com o aumento do indice de infec¢do e
do uso de antibidticos (DAMIAN; WATERKEMPER; PALUDO, 2016). A escolha
antimicrobiana para o tratamento das infec¢des neonatais depende do tempo de aparecimento
da clinica, realizacdo prévia de procedimentos invasivos e o padrdo de resisténcia especifico de
cada hospital (SANTOS; CARNEIRO, 2011). De acordo com esses principios, estudo
brasileiro afirma que a primeira op¢ao de escolha para o tratamento empirico de sepse neonatal
tardia consiste na utilizacdo de oxacilina e amicacina e, como segunda op¢do, vancomicina
associada a cefotaxima ou cefepima (CALIL; CALDAS, 2012), corroborando com os dados
encontrados nesta pesquisa.

O uso empirico de oxacilina e amicacina € indicado devido a baixa indugdo de
resisténcia, alta sensibilidade das bactérias gram-negativas aos medicamentos, além da vasta
disponibilidade e baixo custo dos antibidticos. O uso cuidadoso de aminoglicosideos devido ao
risco de oto e nefrotoxicidade, deve ser considerado em neonatos de maior risco, principalmente
quando em uso concomitante com outras drogas potencialmente oto e nefrotéxicas como, por
exemplo, a vancomicina (HAQUE, 2010).

O uso empirico de vancomicina € recomendado somente em UTIN com altas taxas de
sepse por Staphylococcus aureus resistente a meticilina/oxacilina. Em hospitais com
prevaléncia elevada de sepse neonatal por SCN, mesmo que resistente a oxacilina, nao deve ser
indicado o esquema empirico com vancomicina, pois essa infec¢do tem baixo indice de
morbimortalidade, o que permite tempo de troca de antibidtico com seguranca quando este
agente for isolado em hemocultura (CALIL; CALDAS, 2012). Conforme também relatado em
pesquisa feita em Minas Gerais, observou-se aumento dos casos de infecgdes tardias por SCN,
porém ndo havendo aumento na morbimortalidade avaliada, indicando que este microrganismo
pode ser considerado menos patogénico em comparagdo com o S. aureus (ROMANELLI et al.,
2016). Ap6s o resultado de hemocultura e antibiograma, deve haver a adequacao do antibiético,
sempre optando, conforme as possibilidades, por monoterapia e por droga de menor toxicidade
(CALIL; CALDAS, 2012). E deve ser ressaltado que um ndmero reduzido de infec¢cdes estd
diretamente relacionado ao menor uso de agentes antimicrobianos (ROMANELLI et al., 2016).

No que diz respeito a ventilacdo mecanica, todos os neonatos que permaneceram sob
este suporte receberam, em algum momento, analgesia ou sedacdo continua com fentanil.
Sposito (2016) observou frequéncia de infusido continua de analgésicos ou sedativos em 49,6%

dos neonatos que estavam em uso de ventilacdo mecanica, Prestes et al. (2016) constataram
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percentual de 48% e Carbajal et al. (2008) obtiveram como resultado 69,3%. Um dos motivos
para o uso de sedoanalgésicos na prética clinica neonatal € a agitacdo provocada pelo estresse
e dor perante o uso dos equipamentos envolvidos na ventilacdo mecanica (SPOSITO, 2016).
Recém-nascidos em uso de opidides apresentam melhor sincronia com o ventilador, funcao
pulmonar e redugdo das respostas neuroenddcrinas (HALL; ANAND, 2014).

Com relacdo aos parametros dos sinais vitais, ha diferencas entre sepse no periodo
neonatal e a sepse no adulto ou na criangca maior. Os resultados encontrados nesta pesquisa
revelaram que nao houve alteracdes significativas na média dos valores, de acordo com o
International Consensus Conference on Pediatric Sepsis (SILVEIRA; GIACOMINI;
PROCIANOY, 2010).

Quanto aos parametros laboratoriais, considera-se como leucocitose (= 25.000
leucocitos ao nascimento ou > 30.000 entre 12-24 horas ou > 21.000 leucécitos com mais de
48 horas de vida), plaquetopenia (< 150.000) e PCR elevada (> 0,5 mg/dL) (FERREIRA;
MELLO; SILVA, 2014). Observou-se neste estudo aumento da PCR e reducdo de plaquetas,
em que a PCR constitui como um marcador ttil para sepse em muitos estudos, pois aumenta na
presenca de processo inflamatério, com maiores concentracdes em infec¢des bacterianas,
apesar da sensibilidade nao ser suficientemente elevada para que a PCR sozinha configure como
diagnéstico definitivo. No contexto atual, tem sido mais utilizada como acompanhamento da
evolucdo do recém-nascido e possibilidade de suspensdo da antibioticoterapia, quando ocorre
rapida reducdo dos seus valores, em média em 24 horas. A plaquetopenia é encontrada em até
50% dos neonatos com sinais de sepse neonatal, podendo estar relacionada a coagulagdo
intravascular disseminada (CIVD) e maior gravidade do quadro (SILVEIRA; PROCIANQY,
2012).
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7 CONSIDERA COES FINAIS

Neste estudo foram determinados os fatores de risco para sepse neonatal tardia em uma
unidade de neonatologia inserida na realidade da satide ptblica de nosso pais, que podem diferir
grandemente dos fatores descritos em estudos realizados em outras realidades de saude.

Compreende-se que ndo exista uma concordancia entre todos os servicos em relagdo ao
direcionamento das condutas especificas para todas as afec¢des que acometem os neonatos que
necessitam da UTIN e que as condi¢cdes humanas e tecnoldgicas ndo sdo compardveis entre
todos 0s servigos.

A sepse neonatal tardia permanece como uma preocupacdo por sua prevaléncia nas
UTIN e pela relagdo com diversos fatores de risco a que sdo submetidos os neonatos. A
frequéncia de sepse tardia observada entre os recém-nascidos no periodo de janeiro de 2016 a
dezembro de 2018 € relativamente baixa, assemelhando-se a taxas encontradas nos estudos
realizados em paises desenvolvidos, enquanto as taxas encontradas em pesquisas nacionais sao
mais elevadas. Porém, devido a algumas variacdes na defini¢do de sepse tardia, nos critérios
diagndsticos e na populagdo estudada de diversos estudos, a comparacdo se torna dificil, sendo
necessario uma padronizagdo para dar seguimento a uma melhor avaliagdo das caracteristicas.

O diagnéstico de sepse tardia foi predominante entre os neonatos do sexo masculino,
prematuros € com menos de 2.500g, como descrito na literatura. Com relacdo as varidveis
maternas, os dados encontrados mostraram que fatores como comorbidades hipertensivas
durante a gestacao e parto apresentaram relagdo importante com o parto prematuro € com peso
de nascimento muito baixo. O agente mais frequentemente isolado nas hemoculturas coletadas
foi o Staphylococcus epidermidis (estafilococo coagulase-negativa), tendo como principal
terapia antimicrobiana o uso de oxacilina e amicacina, dados semelhantes a outros estudos. E
todos os recém-nascidos fizeram uso de pelo menos dois dispositivos invasivos e onze deles
foram submetidos a procedimentos cirirgicos. A imaturidade imunoldgica desses neonatos,
juntamente com os procedimentos invasivos realizados na UTIN, sdo fatores de risco para
desenvolvimento de sepse tardia. Dessa forma, o conhecimento do perfil dos recém-nascidos
internados nas unidades neonatais e os fatores de risco a que estdo expostos sdo essenciais para
o planejamento dos cuidados de enfermagem a esses pacientes.

Esses resultados refletem a necessidade de melhorar a assisténcia pré/pos-natal,
identificando precocemente os sinais de risco ou de alteracdo durante a gestacdo, com a
finalidade de diminuir a taxa de partos prematuros e complicagdes neonatais. Inserir a sepse

tardia como parte das politicas publicas de satde ajudard na viabilizagdo de esforcos e
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investimentos em pesquisas, objetivando conhecer melhor esta doenga, reconhecer que se trata
de um assunto grave e urgente. A enfermagem apresenta papel fundamental na assisténcia aos
prematuros internados em UTIN, devendo estar atenta aos fatores de risco aos quais esse grupo
esta exposto, prevenindo infec¢des e promovendo cuidado individualizado ao neonato.

Os estudos pesquisados na drea proporcionaram a identificagdo dos fatores de risco que
afetam no desenvolvimento da sepse neonatal tardia. A prematuridade e o baixo peso ao nascer
persistiram em todos os estudos como fator preditivo de grande evidéncia. Da mesma forma os
fatores relacionados ao ambiente da UTIN, como o tempo médio de permanéncia hospitalar,
uso de antibioticoterapia, realizacdo de procedimento cirdrgico, uso de dispositivos invasivos,
tais como o AVP, CVC, PICC, ventilagdo mecanica invasiva e nutri¢do parenteral total, que
sdo agravados pela prematuridade imunolégica do neonato.

Com relacdo a esses fatores de risco, que indiretamente revelam a qualidade da
assisténcia prestada, evidencia-se que medidas de prevencdo devem ser otimizadas nos recém-
nascidos submetidos a estes procedimentos, limitando o seu emprego e incentivando medidas
de higiene entre os profissionais de satde e os familiares dos neonatos. A realiza¢do de novos
estudos nessa area é de fundamental importancia para direcionar as acdes de saude, além de
avaliar as prdticas assistenciais e identificar as possibilidades de melhoria do cuidado a
populacdo neonatal. Portanto, as praticas de prevenc¢ao sio essenciais para reduzir os indices de
infec¢do, ocorrendo, concomitantemente, a monitorizacdo dessas acdes e treinamento e
educagdo permanente a equipe profissional.

Este estudo apresentou algumas limitacdes, como a grande perda de informagdes devido
ao preenchimento incompleto dos prontudrios dos neonatos e indisponibilidade de alguns para

anélise.
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ANEXO A — Instrumento de coleta de dados
UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
CENTRO DE CIENCIAS BIOLOGICAS E DA SAUDE
CURSO DE ENFERMAGEM
FATORES DE RISCO PARA SEPSE NEONATAL TARDIA EM HOSPITAL

PUBLICO DE SAO LUIS - MA

N° do instrumento: Prontuario:

DADOS MATERNOS

Idade da mae (anos):

Escolaridade: Estado civil:

Renda familiar:

N° de gestacoes/abortos/natimortos:

Tabagismo: ( ) Sim ( ) Nao Etilismo: ( ) Sim ( ) Nio
Uso de drogas ilicitas: ( ) Sim. Qual: ( )Nao
Comorbidades:

Complicacoes durante gestacao e/ou parto: ( ) Sim. Qual (is):

( ) Nao
Realizou pré-natal: ( ) Sim. N° de consultas: ( ) Niao
DADOS DO NEONATO
Idade gestacional: Sexo: ( ) Feminino ( ) Masculino
Peso ao nascer: Estatura ao nascer (cm):
Apgar no 1° e 5° min de vida:
Tipo de parto: Tempo de bolsa rota:
Data de Entrada na UTIN: Motivo da internacao:

Data de Diagnéstico de Sepse:
Data de Saida da UTI:
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Desfecho: ( ) 6bito () transferéncia ( ) alta hospitalar. Data:

Comorbidades: ( ) Diabetes ( ) Vascular ( ) Nefropatia ( ) Cardiolégico ( ) Ma-

formagdo genética () Imunodeprimido ( ) Distirbio metabdlico () Outra. Qual:

Sitio de Infeccao: ( ) Pulmao ( ) Urindrio ( ) Corrente sanguinea ( ) Trato gastrointestinal ()

Outro:

Realizacao de procedimento cirdrgico: ( ) Sim. Qual: ( ) Nao

PARAMETROS CLINICOS DO NEONATO NAS 24H DO DIAGNOSTICO DE SEPSE
1- FC:
2- FR:
3- Hipotensao: () Nao () Sim PA:

4- Temperatura:

5- Nivel de consciéncia: () Alerta () Comatoso ( ) Sedado

Escala de Glasgow:
6- Presenca de convulsao: () Sim () Nao () Focal () Generalizada

7- Saturacao O2: () Sim () Nao Valor:

8- Sangramento ativo: () Sim ( ) Nao

Procedimentos Invasivos

Procedimento Data Observacgao

Acesso Venoso Periférico

Acesso  Venoso Central

(tipo)

NPT

NE

Intubacao

Traqueostomia

Ventilagao Mecanica




SNG

SNE

DRENO

Transfusoes

Didlise (tipo)

Culturas

Microrganismo

Data

Sitio de Isolamento

Observagoes

Analise dos Antimicrobianos

Antimicrobianos

Inicio

Fim

Dose

Intervalo

Dias

Parametros Laboratoriais e de Gasometria Arterial

Descrigao

1° Dia

3° Dia

7° Dia

Hemoglobina

Ht
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Leucdcitos

Plaquetas

Creatinina

Albumina

Bilirrubina

Glicose

PCR

pH

pCO2

Bic (mEqg/1)

Lactato

Ureia

Creatinina

INR

TP

Ae

Na

K+

Cl
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Analise da Prescricio Médica

Medicamentos Inicio Fim Dose Intervalo Dias

Fonte: modificado de CARIBE, 2013.
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ANEXO B — Parecer de aprovacdo do Colegiado do Curso de Enfermagem da Universidade

Federal do Maranhdo

MINISTERIO DA EDUCACAO
UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
CCBS — CURSO DE ENFERMAGEM

1.]'iTULO: FATORES DE RISCO PARA SEPSE NEONATAL TARDIA EM HOSPITAL
PUBLICO DE SAO LUIS-MA.

2. ALUNA: HYSANIA ALEXIA ALVES SILVA.

3. ORIENTADORA: PROFA. DRA. FLAVIA DANYELLE OLIVEIRA NUNES.

4. INTRODUGAO: Apresenta-se clara, objetiva e pertinente com a tematica.

5. JUSTIFICATIVA: Adequada.

6. OBJETIVOS: Explicita-se de forma clara o objetivo do estudo no que concerne determinar
os fatores de risco para sepse neonatal tardia em pacientes neonatos internados na Unidade
de Terapia Intensiva Neonatal de um Hospital Universitario no municipio de Sao Luis-
Maranhao.

7. PROCESSO METODOLOGICO: Adequado.

8. CRONOGRAMA: Adequado.

9. TERMO DE CONSENTIMENTO/ASSENTIMENTO: Dispensado por se tratar de uma
pesquisa retrospectiva.

10. NORMATIZAGAO DO PROJETO DE PESQUISA: Adequada.

11. CONCLUSAO DO PARECER: Estudo com tematica relevante e atual que acrescenta
conhecimento a area especifica, sendo de parecer favoravel a sua execugao.

Sao Luis, 08 de dezembro de 2018.

Professora Relatora

e  Aprovado pelo Colegiado de Curso em reunido do dia / /

e Aprovado “ad referendum” do Colegiado de Curso em &O /4, iQJ/ l&

e Referendado pelo Colegiado de Curso em reunido do dia / /

Prof* Dr“;/iﬁé&’:aﬂeé\sﬁnia\a] iveira Silva

Coordenadora do Curso de Enfermagem



ANEXO C — Parecer de autorizagdo da Comissao Cientifica — COMIC — HUUFMA

B UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
% — = HOSPITAL UNIVERSITARIO
i mm— GERENCIA DE ENSINO E PESQUISA
EESERH COMISSAO CIENTIFICA — COMIC —- HUUFMA
PARECER DE AUTORIZACAO
Financiamento Finalidade do projeto

() Coparticipante

( x) Recurso Préprio () Dep. Académico

{ge) s menio Publico {3 Doutoraco N° do Protocolo: 23523.028480/2018-15
Nacional () Especializagio

() Fomento Piiblico ( x ) Graduagdo Data de Entrada: 21/11/2018
Internacional : ) Iniciagdo Cientifica N° do Parecer: 04/2019

() Fomento Privado ) Mestrado

Nacional / Ind. Farmacéutica ) Multicéntrico Parecer: APROVADO

() Fomento Privado
Internacional / Ind.
Farmacéutica

) Residéncia Bucomaxilofacial

) Residéncia Médica

) Residéncia Multiprofissional
* ) Servico/HU-UFMA

NN N~~~

I - IDENTIFICACAO:

Titulo: FATORES DE RISCO PARA SEPSE NEONATAL TARDIA EM HOSPITAL PUBLICO DE
SAQ LUIS - MA

Pesquisador Responsavel: Flavia Danyelle Oliveira Nunes.
Maior Titulag¢do: Mestrado

Equipe: Hysania Alexia Alves Silva

Unidade onde seri realizado: ( ) HUPD (X) HUMI ( ) CEPEC () Biobanco () Anexos

Setor de realiza¢fio: SAME - Servigo de Arquivo Médico

Cooperagio estrangeira: () | Multicéntrico: ( ) Coparticipante () Nio se aplica ( )

II - OBJETIVOS

Geral: Determinar os fatores de risco para sepse neonatal tardia em pacientes internados na Unidade de
Terapia Intensiva Neonatal de um Hospital Universitario no municipio de Sdo Luis — Maranhio.

Especificos :
«  Caracterizar a populagdo em estudo segundo variaveis clinicas e epidemiologicas;
» Identificar as variaveis clinicas que configuram como fatores de risco para sepse neonatal tardia

na unidade;
«  Verificar a correlagio dessas varidveis com o tempo de interna¢do e o desfecho clinico do
paciente;
III - CRONOGRAMA: Inicio da coleta: Mar¢o/2019 Final do estudo: Agosto/2019

IV - NUMERO ESTIMADO DA AMOSTRA: 400

V - RESUMO DO PROJETO: A sepse caracteriza-se por uma sindrome de resposta inflamatoria
sistémica (SIRS, do inglés Systemic Inflammatory Response Syndrome) provocada por infecgdo
bacteriana, viral, fingica ou parasitaria. Cursa de modo heterogéneo e com ampla variagio clinica, sendo
uma das principais causas para a elevagio do indice de mortalidade neonatal. O recém-nascido,
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torna passivel a bactérias, sendo a sepse uma das condigdes mais comuns nesse periodo. O estudo tem
como foco os fatores de risco para a sepse neonatal tardia - diagnosticada apds as primeiras 48 horas na
UTIN. E um estudo retrospectivo, documental que sera realizado no Servigo de Arquivo Médico. A
amostra serd levantada a partir de prontudrios de neonatos que estiveram internados na Unidade de Terapia
Intensiva Neonatal no periodo de janeiro de 2016 a dezembro de 2018. O universo da pesquisa serd
composto por todos os individuos internados no periodo supracitado, conforme critérios estabelecidos. Os
critérios de inclusdo sdo: pacientes com diagndstico de sepse neonatal tardia durante internagio na UTIN
ou no momento de sua admissdo na referida unidade, desde que conste dos prontuarios o registro de sepse
realizado por médico. Os critérios de exclusdo sdo: pacientes que tiveram alta, 6bito ou transferéncia em
menos de 72 horas. Financiamento proprio.

VI - PARECER: Aprovado

A aprovagdo representa a autorizag¢o para a coleta de dados no ambito do HU-UFMA, fundamentado na
Resolugdo 001/CAHU/UFMA de 03 de agosto de 2007, entretanto o inicio da coleta de dados esta
condicionado a aprovagio pelo Comité de Etica em Pesquisa CEP/HU-UFMA em atendimento 2
Resolug¢do CNS n° 466/12 e suas complementares, considerando que os aspectos éticos nio sio avaliados
pela COMIC.

Apds o término da pesquisa, o pesquisador devera encaminhar o relatério final (resumo impresso e copia
em CD) a Comissdo Cientifica (COMIC — HU UFMA), ap6s a conclusio do estudo.

Sdo Luis, 11 de janeiro de 2019

Profa. Dra. Rita da GFaca arvathal Frazao Corréa

Gerente de Ensino e Pegquisa-GEP/HU-UFMA
Matricula SIAPE: 407790
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Fatores de risco para sepse neonatal tardia em hospital ptblico de Sdo Luis - MA

Pesquisador: Flavia Danyelle Oliveira Nunes

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 05946919.7.0000.5086

Instituigao Proponente: Hospital Universitario da Universidade Federal do Maranhao/HU/UFMA
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 3.121.978

Apresentacgdo do Projeto:

As informag6es elencadas nos campos "Apresentagéo do Projeto”, "Objetivo da Pesquisa" e “Avaliagzo dos
Riscos e Beneficios" foram retiradas do arquivo Informacdes Basicas da Pesquisa
PB_INFORMAGCOES_BASICAS_DO_PROJETO_1285598.pdf.

Introducao:

Apesar de constantes avangos nos estudos cientificos e no processo de cuidado, em que inimeros
pacientes foram analisados e tratados, a sepse permanece como grande desafio na contemporaneidade
(PEREZ, 2009) e consiste em uma condicdo excepcionalmente importante da perspectiva dos cuidados
clinicos e da saude publica. Trata-se de uma das mais preocupantes complicacdes infecciosas da
atualidade, tanto pela incidéncia, quanto pela gravidade e pelo consideravel potencial de evolugo para o
6bito - alta letalidade, dependendo do estagio no qual for definido o diagnéstico (SIQUEIRA-BATISTA et al.,
2012). A sepse € a principal causa de morte nas Unidades de Terapia Intensiva (UTI) e ocupa uma das
primeiras posigdes das principais causas de morte nos EUA. Cerca de 2% a 11% das internacdes
hospitalares e nas UTI sdo por motivo desta doenga (SALES JUNIOR et al., 2006). No Brasil, rés grandes
estudos epidemioldgicos detalharam as caracteristicas primordiais da sepse. No estudo BASES, a
incidéncia de sepse na regido sul e sudeste foi cerca de 57 por 1.000 pacientes/dias e taxas de letalidade
variando entre 33,9% e 52,2%, de acordo com o grau de severidade da sepse (SILVA et al., 2004). No
Sepse Brasil, outro

Enderego: Rua Bar&o de ltapary n° 227

Bairro: CENTRO CEP: 65.020-070
UF: MA Municipio: SAO LUIS
Telefone: (98)2109-1250 E-mail: cep@huufma.br
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importante estudo realizado nas cinco regides geograficas, apresentou uma taxa de mortalidade de 46,6%
(SALES JUNIOR et al., 2006). Resultado semelhante a este foi encontrado no estudo COSTS, com taxa de
mortalidade de 44,3% (SOGAYAR et al., 2008). Recentemente, foi encontrado incidéncia de sepse na UTI
de 36,3 por 1000 pacientes-dias e a taxa de mortalidade de 55,7% (MACHADO et al., 2017). Além dlsso
observa-se a diferenca significativa de letalidade entre as instituicdes publicas (58,5%) e privadas (34,5%)
(INSTITUTO LATINO-AMERICANO DE SEPSE, 2015). No entanto, a alta letalidade da sepse ndo se
delimita & fase aguda da doenga, também eleva o risco de morte durante os anos subsequentes 3 alta
hospitalar (WESTPHAL et al., 2012). A definigdo de sepse compreende as situagdes nas quais se
estabelece sindrome de resposta inflamatdria sistémica (SIRS, do inglés Systemic Inflammatory Response
Syndrome}) provocada por infeccéo bacteriana, viral, flingica ou parasitaria (SIQUEIRA-BATISTA et al.,
2011). No decorrer da sepse, a infecgdo provoca um processo inflamatério que compromete as defesas do
organismo, ocasionando em alteragdo do metabolismo periférico, do processo de coagulagdo e da
estabilidade hemodinamica, levandoe a faléncia de mditiplos 6rgaos e & morte (SILVEIRA et al., 2015). As
manifestagSes clinicas gerais correspondem a febre ou hipotermia, taquipneia — alcalose respiratoria,
taquipneia — acidose respiratéria, balango de fluidos positivo — edema. Apresenta também leucocitose ou
[eucopenia, marcadores inflamatérios (PCR, pré-calcitonina, IL-6), hipotens&o, taquicardia inexplicada,
aumento do débito cardiaco, baixa resisténcia vascular sistémica, redugio do débito urinario, hipoxemia
(fes@o pulmonar aguda), estado mental alterado, hiperglicemia, alteragSes inexplicadas da funco renal e
hepatica, trombocitopenia e transito intestinal reduzido (BOECHAT, BOECHAT, 2010). Apesar da sepse
estar vinculada a qualquer foco infeccioso, as infecgdes que mais estéo relacionadas & sua ocorréncia s&o a
pneumonia, a infecgéo intra-abdominal e a infecgdo urindria. Entre os levantamentos epidemiolégicos, a
pneumonia é foco com maior significancia entre os casos (lNSTl“l"UTO LATINO-AMERICANO DE SEPSE,
2015). Conforme mencionado anteriormente, trata-se de uma doenga com curso clinico heterogéneo e
ampla variagao clinica, tendo participac@o significativa nas principais causas de morte, sendo que também
retrata um dos fatores que mais colabora para a elevagdo do indice de mortalidade neonatal (CUNHA et al.,
2014). As infecgbes no periodo neonatal possuem caracteristicas especificas que s&o desconhecidas em
outro momento da vida. O recém-nascido, particularmente o prematuro, possui vulnerabilidade na barreira
fisica e imaturidade da fungéo imunoldgica, que o torna passivel as bactérias invasoras, sendo a sepse uma
das condigbes mais comuns nesse periodo (FRANCO et al., 2012). A incidéncia de sepse neonatal revela
uma grande variagao entre paises, com densidades de incidéncia de 3,6 a 18,1 infecgdes por 1.000
pacientes por dia nos
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EUA, de 6,9 a 7,8 na ltalia, de 10,9 a 17,3 na Turquia e 28,6 em um centro na Alemanha. No Brasil, a
densidade de incidéncia foi de 25 infecgdes por 1.000 pacientes por dia. Nos paises desenvolvidos, cerca
de metade dos 6bitos ocorridos no periodo neonatal é devido a sepse, e no Brasil, a taxa de mortalidade
atinge a marca de 68%, valor consideravelmente elevado (ROMANELLI et al., 2013). A sepse neonatal ﬁode
se desenvolver de forma precoce, quando diagnosticada nas primeiras 48 horas de vida do recém-nascido e
na existéncia de fator de risco perinatal para a infecgdo. Na forma tardia, o diagnéstico é realizado apés as
primeiras 48 horas e a ocorréncia refere-se ao ambiente de cuidado, especificamente na Unidade de
Terapia Intensiva Neonatal (UTIN) (SANTOS et al., 2014). Sepse neonatal tardia esté estreitamente
relacionada aos procedimentos e contaminagéo presentes nas UTIN. Microrganismos infectam recém-
nascidos através do contato humano ou indireto com o ambiente contaminado. Dessa forma, a transmisséo
horizontal consiste em um fator importante na evolucdo da sepse neonatal tardia (SILVA et al., 2015). Véarios
fatores de risco estéo relacionados & sepse neonatal tardia, como: peso ao nascer; uso de dispositivos
invasivos, como cateter venoso central (CVC) e ventilagdo mecanica (VM); atraso na nutrigdo enteral;
nutrigdo parenteral; complicagdes de prematuridade, como canal arterial patente, displasia broncopulmonar
e enterocolite necrosante, que geralmente exigem intervengao cirtirgica, além da imaturidade do sistema
imunolégico; uso de antibiético de largo espectro; longa permanéncia hospitalar e; desrespeito as normas de
prevencio de infecco hospitalar (ROMANELLI et al., 2013). Dessa forma, intervengdes preventivas tornam-
se essenciais em uma unidade neonatal para minimizar a exposico a agentes patogénicos causadores da
sepse (OLIVEIRA et al., 2016). Nesse sentido, diante do exposto, questiona-se: Quais sdo os fatores de
risco para sepse neonatal tardia presentes na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal que apresentam maior
significancia?

Objetivo Primario:

Determinar os fatores de risco para sepse neonatal tardia em pacientes internados na Unidade de Terapia
Intensiva Neanatal de um Hospital Universitario no municipio de S3o Luis — Maranhdo.

Objetive Secundario:

«Caracterizar a populag3o em estudo segundo varidveis clinicas e epidemiolégicas;«dentificar as varfaveis
linicas que configuram como fatores de risco para sepse neonatal tardia na unidade;-Verificar a correlagéo
dessas varidveis com o tempo de internagdo e o desfecho clinico do paciente.

Baime: CENTRO CEFP: 65020070
W MA Shamicipinr  SAD LIRS
Telefome: (SB)Z10S-1250 Ewaitt cep@iuuiina e

SaghedSde @8
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Metodologia Proposta:

Trata-se de um estudo retrospectivo, documentai que seré realizado no Servigo de Arquivo Médico (SAME)
do Hospital Universitario da Universidade Federal do Maranhéo - HU/UFMA localizado no municipio de S&o
Luis — MA. A amostra sera levantada a partir de prontuarios de neonatos de ambos os sexos, que estiveram
internados na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal no periodo de janeiro de 2016 a dezembro de 2018.
Por se tratar de amostra de conveniéncia ndo sera realizado calculo amostral, desta forma, faréo parte do
estudo todos os individuos internados no periodo supracitado, conforme critérios estabelecidos. Contudo,
estima-se o tamanho da amostra em cerca de 400 prontuérios. O critério de inclusdo sera: pacientes com
diagnéstico de sepse neonatal tardia durante internagdo na UTIN ou no momento de sua admiss&o na
referida unidade, para tanto serdo considerados os prontuarios que constem o registro de sepse realizado
pelo médico. O critério de exclus&o sera: pacientes que tiveram alta, ébito ou transferéncia em menos de 72
horas. A coleta de dados seréa realizada no periodo de maio a junho de 2019, através da consulta aos
prontuarios e os dados registrados em instrumento elaborado por Caribé (2013) e adaptado para esta
pesquisa. Serdo considerados os seguintes aspectos: idade, peso, sexo, data de admiss&o, do diagnostico
de sepse, da alta da UTI e da alta hospitalar, motivo da internagdo, comorbidades, prematuridade, sitio de
infecgdo, parametros clinicos na admiss3o, procedimentos invasivos, perfil laboratorial (hemograma
completo, exames bioquimicos e exames microbioldgicos), perfil de gasometria arterial, analise de
antimicrobianos utilizados e desfecho clinico do paciente na UTIN. Os dados serdo digitados pela
pesquisadora discente apés cada dia da coleta dos dados, sendo armazenados em uma planitha do Excel e
analisados por meio do programa Statistical Package for the Social Sciences — SPSS 22.0. Inicialmente sera
realizada uma analise descritiva, sendo as variaveis numéricas apresentadas por média, mediana e desvio
padrio e as variaveis categoricas por meio de frequéncias e poréentagens. Para testar a normalidade das
variaveis sera utilizado o teste de Shapiro Wilk. O teste de qui-quadrado, com nivel de significancia de 5%,
sera realizado para verificar associagéo estatistica entre as variaveis socioecondémicas e dados maternos.
Para identificar as variaveis relacionadas com sepse sera aplicado o modelo de regresséao linear
multivariado. Apés andlise ndo ajustada as variaveis cujo p-valor for inferior a 0,05 ser@o consideradas
estatisticamente significantes. Os resultados obtidos serdo apresentados sob a forma de graficos e tabelas.
A pesquisa sera realizada em conformidade com a Resolugdo 466/2012 do Conselho Nacional de Salde
(CNS), sendo apreciada e aprovada pelo Colegiado do Curso de Enfermagem da Universidade Federal do
Maranhao e pela Comiss3o Cientifica do Hospital Universitario. Sendo a coleta de dados iniciada somente
apos aprovacao pelo
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Comité de Etica em Pesquisa. Ressalta-se que este estudo dispensa Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido por se tratar de uma pesquisa retrospectiva, documental. Por se tratar de uma pesquisa
documental, podera ocorrer algum incdmodo ou desconforto relativo ao uso das informagdes contidas no
prontuario, porém sera garantido o anonimato e sigilo da identidade do individuo. ‘

Metodoiogia de Anadlise de Dados:

Inicialmente sera realizada uma analise descritiva, sendo as varidveis numéricas apresentadas por média,
mediana e desvio padrio e as variaveis categoricas por meio de frequéncias e porcentagens. Para testar a
normalidade das variaveis ser4 utilizado o teste de Shapiro Wilk. O teste de qui- quadrado, com nivel de
significancia de 5%, sera realizado para verificar associagéo estatistica entre as variaveis socioeconémicas
e dados maternos. Para identificar as varidveis relacionadas com sepse sera aplicado o modelo de
regress&o linear multivariado. Apés andlise néo ajustada as variaveis cujo p-valor for inferior a 0,05 sergo
consideradas estatisticamente significantes. Os resultados obtidos serdo apresentados sob a forma de
graficos e tabelas.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario: q
Determinar os fatores de risco para sepse neonatal tardia em pacientes internados na Unidade de Terapia

Intensiva Neonatal de um Hospital Universitario no municipio de S&o Luis — Maranh&o.

Objetive Secundario:

«Caracterizar a populag&o em estudo segundo variaveis clinicas e epidemiolégicas;«ldentificar as variaveis

clinicas que configuram como fatores de risco para sepse neonatal tardia na unidade;-Verificar a correlagdo

dessas varidveis com o tempo de internacao e o desfecho clinico do paciente.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

De acordo com o pesquisador.

Riscos:

Por se tratar de uma pesquisa documental, podera ocorrer algum incomodo ou desconforto relativo ao uso
das informages contidas no prontuério, porém sera garantido o anonimato e sigilo da identidade do
individuo.

Beneficios:

O estudo tem a perspectiva de servir como instrumento de reflexdo aos profissionais de salde e
comunidade cientifica acerca do comportamento do quadro séptico, contribuindo assim para

Enderego: Rua Bardo de Itapary n° 227

Bairro: CENTRO CEP: 65.020-070
UF: MA Municipio: SAO LUIS
Telefone: (98)2109-1250 E-mail: cep@huufma.br

Pagina 05 de 08



= UFMA - HOSPITAL

v T A )
P UNIVERSITARIO DA ekl ants
w57, UNIVERSIDADE FEDERAL DO v

Continuacdo do Parecer: 3,121.978

futuras agdes que visem racionalizar e direcionar recursos e esforgos para a efetiva redugéo da frequéncia e
gravidade da sepse. A relevancia desta pesquisa se comprova pela necessidade de melhor retratar a
situacio da sepse neonatal tardia em Unidade de Terapia Intensiva Neonatal, através da compreenséo das
condigdes e caracteristicas de pacientes admitidos neste setor. As varidveis que serdoc analisadas neste
estudo podem ser utilizadas como preditivas, direcionando a pratica clinica e otimizando o tratamento e o
acompanhamento da evolugéo clinica destes pacientes.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

A sepse apresenta grande relevancia na salde publica, tanto em adultos como em criancas, uma vez que
sua incidéncia vem aumentando progressivamente. Consiste em um dos quadros infecciosos mais
frequentes no periodo neonatal, acarretando em elevadas taxas de morbimortalidade. Nesse sentido, torna-
se essencial a identificagdo dos fatores de risco e o estabelecimento de estratégias para sua redugdo, em
especial nas Unidade de Terapia Intensiva Neonatais. Deste modo, o estudo tem por objetivo determinar os
fatores de risco para sepse neonatal tardia em pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva
Neonatal de um Hospital Universitario no municipio de S&o Luis — Maranh&o. Trata- se de um estudo
retrospectivo, documental que sera realizado no Servigo de Arquivo Médico do Hospital Universitario da
Universidade Federal do Maranhao - HU/UFMA, municipio de S3o Luis — MA. A amostra sera levantada a
partir de prontuarios de neonatos de ambos os sexos, que estiveram internados na Unidade de Terapia
Intensiva Neonatal no periodo de janeiro de 2016 a dezembro de 2018. O critério de incluséo sera:
pacientes com diagndstico de sepse neonatal tardia durante internagdo na UTIN ou no momento de sua
admiss@o na referida unidade, para tanto serdo considerados os prontudrios que constem o registro de
sepse realizado pelo médico. O critério de exclusdo sera: pacientes que tiveram alta, dbito ou transferéncia
em menos de 72 horas. A coleta de dados sera realizada no periodo de maio a junho de 2019, através da
consulta aos prontuarios e os dados registrados em instrumento elaborado por Caribé (2013) e adaptado
para esta pesquisa. Os dados serdo armazenados em uma planilha do Excel e analisados por meio do
programa Statistical Package for the Social Sciences — SPSS 22.0. Sera realizada uma analise descritiva,
sendo as varidveis numéricas apresentadas por média, mediana e desvio padrio e as variaveis categoricas
por meio de frequéncias e porcentagens. Para testar a normalidade das variaveis sera utilizado o teste de
Shapiro Wilk. O teste de qui-quadrado, com nivel de significancia de 5%, sera realizado para verificar
associagdo estatistica entre as variaveis socioecondmicas e dados maternos. Para
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identificar as variaveis relacionadas com sepse sera aplicado o modelo de regresséo linear multivariado.

Ap0s andlise ndo ajustada as variaveis cujo p-valor for inferior a 0,05 serdo consideradas estatisticamente
significantes. A pesquisa sera realizada em conformidade com a Resolugéo 466/2012 do Conselho Nacional
de Saude (CNS), sendo a coleta de dados iniciada somente apos aprovacao peloc Comité de Etica em
Pesquisa. Ressalta-se que este estudo dispensa Termo de Consentimento Livre e Esclarecido por se tratar
de uma pesquisa retrospectiva, documental.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

O protocolo apresenta documentos referente aos "Termos de Apresentacao Obrigatéria™: Folha de rosto,
Declaragéo de compromisso em anexar os resultados na plataforma Brasil garantindo o sigilo, Orgamento
financeiro detalhado, Cronograma com etapas detalhada, Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) ou Termo de Dispensa do TCLE, Autorizagdo do Gestor responsavel do local para a realizagéo da
coleta de dados e Projeto de Pesquisa Original na integra em Word. Atende a Norma Operacional no
001/2013(item 3/ 3.3.).

Recomendagdes:
Apés o término da pesquisa o CEP-HUUFMA sugere que os resultados do estudo sejam devolvidos aos
participantes da pesquisa ou a instituicao que autorizou a coleta de dados de forma anonimizada.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
O PROTOCOLO atende aos requisitos fundamentais da Resolugdo CNS/MS no 466/12 e suas
complementares, sendo considerado APROVADO.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

O Comité de Etica em Pesquisa~CEP-HUUFMA, de acordo com as atribuicdes definidas na Resolugdo CNS
10.466/2012 e Norma Operacional no. 001 de 2013 do CNS, manifesta-se pela APROVACAO do projeto de
pesquisa proposto.

Eventuais modificagdes ao protocolo devem ser inseridas a plataforma por meio de emendas de forma clara
e sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas. Relatérios parcial e final
devem ser apresentados ao CEP, inicialmente apds a coleta de dados e ao término do estudo.
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Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagédo
Informagdes Basicas| PB_INFORMAGCOES_BASICAS_DO_P | 18/01/2019 Aceito
do Projeto ROJETO_1285598.pdf 00:27:59
Outros PARECER_COMIC.pdf 18/01/2019 |Flavia Danyelle Aceito

00:26:16__ | Oliveira Nunes
Outros DECLARACAO_COMPROMISSO_UTIL| 17/01/2019 |Flavia Danyelle Aceito
DADOS.pdf 11:33:07 | Oliveira Nunes
Outros DECLARACAO_RESPONSABILIDADE_| 17/01/2019 |Flavia Danyelle Aceito
FINANCEIRA pdf 11:32:15__ | Oliveira Nunes
Outros TERMO_ANUENCIA . pdf 17/01/2019 |Flavia Danyelle Aceito
11:31:08 | Oliveira Nunes
Orgamento ORCAMENTO_DO_PROJETO.pdf 17/01/2019 |Flavia Danyelle Aceito
11:30:19 | Oliveira Nunes
Cronograma CRONOGRAMA_DO_PROJETO.pdf 17/01/2019 |Flavia Danyelle Aceito
11:30:00 | Oliveira Nunes
TCLE/Termos de | TCLE_DISPENSA pdf 17/01/2019 |Flavia Danyelle Aceito
Assentimento / 11:29:23 | Oliveira Nunes
Justificativa de
Auséncia
Projeto Detalhado / |PROJETO_PESQUISA_HYSANIA.docx | 17/01/2019 |Flavia Danyelle Aceito
Brochura 11:28:56 |Oliveira Nunes
Investigador
Folha de Rosto FOLHA_DE_ROSTO.pdf 16/01/2019 |Flavia Danyelle Aceito
18:10:21 | Oliveira Nunes

Situacdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

SAO LUIS, 25 de Janeiro de 2019

Assinado por:

Rita da Graga Carvalhal Frazao Corréa

(Coordenador(a))
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ANEXO E — Solicita¢do de Dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
PRO-REITORIA DE PESQUISA
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CEP/UFMA

DISPENSA DO TCLE (TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO)

Pesquisador Responsavel: Prof.* Me. Flavia Danyelle Oliveira Nunes.

Endereco: Centro Pedagégico Paulo Freire - Av. dos Portugueses, 1966 - Vila Bacanga, Sao Luis - MA,
65080-805.
Fone: (98) 98153-6234

Solicito a dispensa da aplicagdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido do projeto de pesquisa

intitulado "Fatores de risco para sepse neonatal tardia em hospital publico de Sao Luis - MA" com a

seguinte justificativa: Trata-se de pesquisa retrospectiva com coleta de dados em prontudrios.

Declaro:

a)

b)

g)

Que o acesso aos dados registrados em prontudrio de pacientes ou em bases de dados para fins
da pesquisa cientifica serd feito somente apds aprovacao do projeto de pesquisa pelo Comité de
Etica;

O acesso aos dados serd supervisionado por uma pessoa que esteja plenamente informada sobre
as exigéncias de confiabilidade;

Assegurar o compromisso com a privacidade e a confidencialidade dos dados utilizados
preservando integralmente o anonimato e a imagem do sujeito bem como a sua ndo
estigmatizacdo.

Assegurar a ndo utilizagdo as informagdes em prejuizo das pessoas e/ou das comunidades,
inclusive em termos de autoestima, de prestigio e/ou econdmico-financeiro;

O pesquisador responsavel estabeleceu salvaguardas seguras para confidencialidades dos dados
de pesquisa;

Os dados obtidos na pesquisa serdo usados exclusivamente para finalidade prevista no
protocolo; e

Os dados obtidos na pesquisa somente serdo utilizados para o projeto vinculado.
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Devido a impossibilidade de obtencdo do TCLE (Termo de Consentimento Livre Esclarecido) de todos

0s sujeitos, assino este termo para salvaguardar seus direitos.

Pesquisador responsavel

Sédo Luis, 19 de novembro de 2018.



