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 Estima-se que para cada infeccao documentada entre 11 e
23 recém-nascidos nao infectados sao tratados com

antibioticos nas Unidades Neonatais.

* O antibiotico, se bem indicado, salva vidas mas seu uso
inapropriado traz consequéncias graves ao recém-nascido

em curto e longo prazo.
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Objetivos dessa apresentacao:

Abordar:

 Osriscos associados ao uso inapropriado de antibioticos

* Aepidemiologia da sepse neonatal tardia

O diagnodstico e tratamento empirico da sepse tardia

* As experiéncias exitosas de esquemas de antibioticos empiricos
 Os programas de melhoria de qualidade no uso de antibioticos

 As oportunidades de melhoria para reducao da sepse tardia
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Riscos do uso de antibioticos

Em curto prazo

* Toxicidade - hepatica, renal e medular

* Necessidade de acesso vascular ou puncao venosa - risco de infeccao e dor
* Multirresisténcia - selecao de flora
* Prolonga o tempo de internacao e aumento dos custos hospitalares

* Aumenta o custo social e compromete o aleitamento materno ao separar maes e filhos
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Consequéncias ndo intencionais do uso de antibioticos

Em longo prazo

* Os antibidticos alteram o microbioma intestinal e respiratério, levando a disbiose e
propiciando mais infeccoes hospitalares, enterocolite necrosante, infeccoes fungicas;

* Maior mortalidade prematuros;

* Em longo prazo essa disbiose tem sido associada a doencas da vida adulta como
obesidade, alergias e asma.
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Sepse tardia Epidemiologia

e Os antibidticos estao entre as medicacbes mais prescritas em neonatologia.
Aproximadamente 70% dos prematuros de muito peso utilizam antibioticos apds o 32 dia
de vida, em funcao de infeccoes.

e A sepse tardia é agquela que ocorre apods 48 - 72 horas de vida, de origem ambiental,
incluindo infeccoes de comunidades mas principalmente as hospitalares.

 Dados de mais de 10.000 recém-nascidos de muito baixo peso da Rede Brasileira de
Pesquisas Neonatais, mostrou incidéncia média de 23% de sepse confirmada por
hemocultura e 20% de sepse clinica, entre os anos de 2009 - 2016, ou seja, quase 50%
desses prematuros desenvolveram sepse.
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Sepse tardia Epidemiologia

* A sepse tardia relaciona-se com caracteristicas do hospedeiro (prematuridade e baixo peso

ao nascer), com praticas assistenciais (uso de cateteres vasculares, nutricdo parenteral,

intubacao traqueal, ventilacao mecanica, drenagens, cirurgias e uso de outros dispositivos.

« Também relaciona-se com a infraestrutura da unidade (inadequacao de equipamentos e
insumos) e com a escassez de recursos humanos.

A transmissao horizontal por maos de profissionais de saude € um dos aspectos mais
importantes.

e Os agentes etioldgicos dependem do perfil de cada Unidade, mas os estafilococos
coagulase negativa costumam ser os mais frequentes, seguidos de bactérias gram-

negativas, S. aureus e fungos. portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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* O diagnostico clinico é inespecifico

* Em relacao ao diagnostico laboratorial, o hemograma tem alto valor preditivo negativo,
ou seja, € util na exclusao da infeccao. Reagentes de fase aguda, especialmente a proteina
C reativa, nao sao considerados marcadores precoces de infeccao, mas sao uteis quando

avaliados de forma seriada, na exclusao da infeccao e no controle da mesma.

* Exames especificos incluem o isolamento do agente em fluidos corporais estéreis como

sangue, liquor e urina.
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Exames especificos

* Hemocultura: colher duas amostras, em locais diferentes, ao mesmo tempo ou com
intervalo de até 12-24 horas entre elas. Colher um volume minimo de 1 ml e técnica
asséptica. Cerca de 64% do crescimento bacteriano ocorre em até 24 horas, 94% em até
36 horas e 97% em 48 horas.

* Liquor: a meningite esta presente em até 30% dos quadros sépticos. Pleocitose,
hiperproteinorraquia e glicose 2/3 menor que a glicemia sao achados comuns, mas o
diagnostico definitivo € a cultura positiva.

* Urina: o padrao ouro é a coleta por puncao supra pubica ou sondagem vesical.
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Sepse tardia Tratamento empirico

* O tratamento empirico visa a cobertura dos agentes mais frequentes: seja, estafilococo

coagulase negativa e Gram-negativos.
e Esguema antibidtico mais indicado: Oxacilina e aminoglicosideo (Amicacina)

e Recomenda-se o uso de Oxacilina mesmo para unidades com alta incidéncia de
estafilococo coagulase negativa oxacilina resistente, uma vez que € um agente insidioso
com baixa evolucao para choque e Obito, sendo possivel aguardar o padrao de
sensibilidade da bactéria para o ajuste antimicrobiano.

 Amicacina apresenta baixo potencial de resisténcia e bom espectro para bactérias Gram-

negativas hospitalares. portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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* 5a 7 dias para pneumonia e sepse clinica com boa evolucao

e 7 a 10 dias para sepse confirmada
* 14 dias para meningite por Gram-positivos

e 21 dias para Gram-negativos.

A suspensao de antibidticos deve ocorrer em até 48 horas quando nao

houver crescimento bacteriano nas culturas e o estado clinico for favoravel.
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Experiéncias exitosas no tratamento empirico

 Unidades que trocaram o esquema do tratamento empirico com cefalosporinas de
terceira geracao para aminoglicosideos observaram reducao na incidéncia de agentes

Gram-negativos e de germes multirresistentes.

* As cefalosporinas aumentam em até 34 vezes o risco de infeccdes por germes
multirresistentes beta lactamase de espectro expandido. Nao é uma boa pratica seu uso

empirico.
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Experiéncias exitosas no tratamento empirico

* O uso da vancomicina como tratamento empirico da sepse tardia € desencorajado pois esta
associado a emergéncia de germes resistentes, entre eles: S. aureus resistente a oxacilina e
até com resisténcia intermediaria a vancomicina, enterococos resistente a vancomicina e

Gram-negativos multirresistentes.

* Uma boa pratica é a coleta de duas hemoculturas. Se estafilococo coagulase negativa
resistente a oxacilina for isolado em apenas uma hemocultura nao trocar para vancomicina,

repetir a coleta.

Em 80% dos casos o estafilococo coagulase negativa cresce na cultura em 24 horas. Portanto é
possivel aguardar a nova cultura e fazer a troca do antibidtico se o estafilococo coagulase

negativa resistente a oxacilina for isolado ou, até mesmo, suspender o tratamento se nao
houver crescimento bacteriano em até 36 a 48 horas.
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Experiéncias exitosas no tratamento empirico

e Estudo nacional sobre a troca do esquema empirico de vancomicina por oxacilina
mostrou que apos essa mudanca, houve reducao da densidade de incidéncia de infeccao

tardia e do tempo de uso de antibioticos de 11,5 dias para 6 dias

* Houve também aumento da frequéncia do estafilococo coagulase negativa mas sem
aumento da morbimortalidade, reducao do S. aureus sem notificacao de casos de

endocardite ou meningite e nao houve aumento na incidéncia de Gram-negativos ou

fungos.
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Programas de melhoria de qualidade na redu¢ao do uso de antibidticos

Varios programas exitosos sao descritos, entre eles:

 CDC (Center for Disease Control and Prevention of Disease): programa 12 passos com
incentivo ao uso racional de antibioticos e também a prevencao da infeccao, da

transmissao horizontal (higienizacdo das maos) e da otimizacdao do diagndstico e

tratamento.
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Programas de melhoria de qualidade na redug¢ao do uso de antibidticos

O programa Smart use of Antibiotics Program (SMAP) contempla 5 acdes e mostrou-se
bastante exitoso (China):

Time que é a equipe SMAP trabalhando com motivacao
Metas de seguranca e qualidade
Grupos administrativo, de supervisao e de implementacao

R W N B

Estratégias com auditoria de prontuarios, feedback para equipe (uma das mais
importantes), autorizacao da prescricao e intervencao na prescricao quando necessaria;

5. Desfechos incluindo re-hospitalizacdes, sepse tardia, enterocolite, colonizacao por
germes multirresistentes e morte.

Comparando o periodo pré e pos implementa¢ao do programa, houve reducao do uso e do

tempo de uso de antibidticos, da incidéncia de bactérias multirresistentes, sem nenhuma
interferéncia nos desfechos.
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Oportunidades de melhoria para reduzir sepse tardia e o uso de antibidticos

Além dos programas de melhoria de qualidade, o investimento em praticas assistenciais
simples e altamente impactantes sao fundamentais, entre elas:

* Nutricdo enteral precoce dando preferéncia sempre ao leite da mde e na sua auséncia, no
leite humano de banco, reduzindo assim o uso de nutricao parenteral e consequentemente
de cateter vascular

* Uso de bundles de cateteres vasculares tanto para insercao quanto para manutenc¢ao, com
retirada de cateter o mais rapido possivel

 Uso de modalidades ventilatorias ndo invasivas evitando ao maximo a ventilacao
mecanica.

Lembrando que a higienizacdo das mdos

permeia sempre nossas praticas.
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Nao tenha medo de mudancas!

 Nao use antibidticos na auséncia de infecgao clinica, tenha protocolos
no seu servico e obtenha culturas antes de iniciar antibidticos.

 Reavalie seu diagndstico clinico em até 48h e reveja a necessidade de
manter esses antibioticos. Se nao confirmar infeccao, suspenda em
até 48 horas.

* Invista em seu laboratorio de microbiologia e em boas praticas
assistenciais: nutricao enteral com leite materno, retirada de
cateteres vasculares, ventilacdo nao invasiva e higienizacao das maos
sempre!
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