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Resumo

Introdugdo: As Infecdes Associadas aos Cuidados de Saude (IACS) sdo infecdes
documentadas apds 48 horas de internamento e representam um problema crescente
nas Unidades de Cuidados Intensivos Pediatricas (UCIPed), por contribuirem para um
aumento da morbimortalidade, com internamentos prolongados. A vigilancia
epidemioldgica é essencial para controlar e prevenir as IACS.

Objetivos: Este trabalho teve como principal objetivo o estudo casuistico da UCIPed do
HSM-CHULN, relativamente as IACS. Os objetivos secunddrios foram a comparacao
com um estudo semelhante de 2013, para otimiza¢ao das medidas preventivas na
UCIPed e uma breve revisao tedrica do tema.

Material e Métodos: Estudo descritivo com revisdao retrospetiva das IACS,
considerando os doentes internados durante mais de 48 horas na UCIPed em 2020.
Foram utilizados os critérios do Programa HELICS-UCI da DGS, estratificando as IACS
em quatro subtipos: pneumonia, traqueobronquite, bacteriemia e infecdo do trato
urinario (ITU). Compararam-se os resultados com um estudo de 2013, realizado na
mesma unidade. Para a revisdo tedrica, fez-se pesquisa bibliografica no PubMed,
Google Scholar, com sele¢do de publicagdes de artigos de revisdo ou casuisticas.

Resultados: Em 2020 ocorreram 333 internamentos na UCledP do HSM-CHULN, dos
quais 164 foram incluidos no estudo por terem internamentos superiores a 48 horas. A
duragao média do internamento foi de 10,8 dias. 54% fez ventilagdo mecanica, 35%
invasivamente; 44% teve CVC e 68% teve cateter urinario. A mortalidade foi de 45%.
Foram identificadas 25 IACS em 13 doentes: 14 infecOes respiratdrias, 7 bacteriemias e
4 ITU. Seis doentes tinham mais do que uma IACS. A duragdao média do internamento
foi de 34,5 dias, 3 doentes faleceram (23% mortalidade). Houve multirresisténcia em
28% dos agentes.

Conclusao: Os resultados obtidos foram semelhantes aos de outras UCIPed europeias.
Comparativamente a 2013, objetivou-se uma maior incidéncia de IACS, mas uma
reducdo das IACS respiratorias, possivelmente explicada pelas medidas adotadas em
contexto da pandemia SARS-CoV-2. Os doentes com IACS tiveram um internamento
prolongado e uma maior taxa de mortalidade.

Palavras-chave: Infecdes associadas aos cuidados de saude; Pediatria; UCIPed

O Trabalho Final é da exclusiva responsabilidade do seu autor, ndo cabendo qualquer
responsabilidade a FMUL pelos conteudos nele apresentados.



Abstract

Introduction: Healthcare-associated Infections (HAI), which occur in patients admitted
to the hospital for more than 48, are increasing in Pediatric Intensive Care Units (PICU),
contributing to a higher morbidity and mortality rates, as well as prolonged
hospitalization. Epidemiological surveillance is essential for the control of HAI.

Objectives: Study the case series of HAI in the PICU of HSM-CHULN; compare the
results to a similar 2013 study; discuss preventive measures that could be applied in
this unit; review current guidelines and scientific evidence on HAI.

Methods: Retrospective review of clinical data of all patients hospitalized longer than
48 hours at the PICU of HSM-CHULN, in 2020. HAI were identified according to the
criteria defined by the HELICS-UCI program of DGS, stratifying them in four categories:
pneumonia, tracheobronchitis, bloodstream infection and urinary tract infection (UTI).
The obtained results were compared to a similar 2013 study. A review on HAI was
made, using PubMed and Google Scholar.

Results: 333 patients were admitted in 2020, and 164 of them were included due to
more than 48 hours of hospitalization. The average length of stay was 10.8 days. 54%
were mechanically ventilated (35% invasive); 44% had CVC and 68% had a bladder
catheter. The mortality rate was 5%.

25 HAI were identified in 13 patients: 14 respiratory infections, 7 bloodstream
infections and 4 UTI. The average length of stay was 34.5 days. The mortality rate was
23%. 28% of the identified bacteria were multiresistant.

Conclusion: These results were similar to those obtained in other European PICU.
There was an increase in the incidence of HAI, compared to 2013, but a reduction of
respiratory infections, possibly explained by the adoption of measures related to the
SARS-CoV-2 pandemic. HAI patients had prolonged hospitalization, as well as bigger
mortality rates.

Keywords: Healthcare-associated Infections; Pediatrics.
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Siglas e Abreviaturas

AmoxiClav - Amoxicilina e Acido Clavulanico

APD - Aspirado Protegido Distal

CAV - Complicagao Associada ao Ventilador

CAVI - Complicagdo Associada ao Ventilador relacionada com Infegao
CDC - Center for Disease Control and Prevention

CHULN — Centro Hospitalar Universitario Lisboa Norte

CVC - Cateter Venoso Central

DGS - Direcao Geral da Saude

EAV - Eventos Associados a Ventilacao

ECMO - Extracorporeal membrane oxygenation

EIA- Enzyme Imunoassay

EPI - Equipamento de Protecdo Individual

FAMA - Fluorescent Antibody Membrane Antigen

HC - Hemocultura

HELICS — Hospitals in Europe Link for Infection Control through Surveillance
HSM - Hospital de Santa Maria

IACS - InfecGes Associadas aos Cuidados de Saude

IR - Insuficiéncia Respiratoria

ITU - Infecdo do Trato Urindrio

LBA - Lavado Bronco-Alveolar



MRSA — Staphylococcus aureus Resistente a Meticilina

MIS-C - Multisystem inflammatory syndrome in children

PAV - Pneumonia Associada a Ventilacao

PBCI - Precaugdes Basicas de Controlo de Infegado

PCR - Polymerase Chain Reaction

PipeTazo - Piperacilina e Tazobactam

PN - Pneumonia

PRISM — Pediatric Risk of Mortality Score

REUNIR - Recolha Uniformizada e Nacional de Informacdo Relevante em Cuidados

Intensivos Pediatricos

RN - Recém-Nascido

SDRA - Sindrome de Dificuldade Respiratéria Aguda

TA - Terapéutica Antimicrobiana

TAV - Tranqueobronquite Associada a Ventilacdo

TB - Traqueobronquite

TCE - Traumatismo Cranioencefalico

TET - Tubo Endotraqueal

TSA - Teste de Sensibilidade aos Antibidticos

UCI - Unidade de Cuidados Intensivos

UCIPed - Unidade de Cuidados Intensivos Pediatricos

VMI - Ventilagdo Mecanica Invasiva

VNI - Ventilacdo Nao Invasiva



Introdugao

As Infe¢Oes Associadas aos Cuidados de Saude (IACS), definidas como infe¢Ges
documentadas apds 48 horas de permanéncia do doente na instituicio de saude,

constituem a complicagdo mais frequente dos internamentos hospitalares.111?]

Esta complicacdo tem um impacto significativo, tanto no doente, por estar
associada a uma elevada morbimortalidade e a internamentos mais prolongados,
como nos proéprios sistemas de saude, por implicar aumento dos custos, aumento das
resisténcias aos antimicrobianos e piores resultados nos indicadores de qualidade dos
cuidados prestados. Este é um problema crescente também nas Unidades de Cuidados

Intensivos Pediatricas (UCIPed). 3!

Técnicas invasivas, como a cateterizacdo vascular, a ventilacdo mecanica e a
algaliagdo, sdo intervengdes amplamente utilizadas nas Unidades de Cuidados
Intensivos (UCI), com uma grande utilidade para o tratamento e suporte de doentes.
Ainda assim, existem complicacGes associadas a estas intervengdes, das quais se
destaca o aumento do risco infecioso, tornando-se um importante fator de risco para a

aquisicdo de IACS.B!

Pensa-se que uma parte substancial destas infecdes possa ser prevenivel 4,
sabendo-se que a vigilancia epidemiolégica das IACS tem um papel central no seu
controlo e prevencdo. Nesse sentido, torna-se essencial a abordagem deste problema,
com a realizacdo de estudos que avaliem a progressdo dos resultados ao longo dos
anos, possibilitando assim a atualizacdo de medidas e melhoria dos cuidados prestados

aos doentes.



Revisao teodrica

No sentido de uma melhor contextualizacdo do tema, foi realizada uma
pesquisa bibliografica, utilizando os motores de busca no PubMed e Google Scholar
com as palavras-chave “Healthcare-associated infections”, “Pediatric Intensive Care
Unit”, “Ventilator associated Pneumonia”, “Ventilator associated Tracheobronchitis”,
“Bloodstream Infection” e “Catheter-Associated Urinary Tract Infections”, tendo sido
selecionados os artigos publicados nos ultimos onze anos, correspondentes a artigos
de revisdao ou casuisticas, os quais se revém e resumem nesta breve dissertagao

tedrica.

Infe¢coes Associadas aos Cuidados De Saude

As IACS sdo um problema relevante a nivel internacional, com um impacto
significativo quer nos doentes, quer nas diversas unidades de saude. Regularmente,
com recurso ao Programa de Prevencao e Controlo de Infe¢Ges e de Resisténcia aos
Antimicrobianos!®, s3o apresentados resultados epidemioldgicos destas infecdes,
nomeadamente a prevaléncia de infe¢des adquiridas pelos doentes internados num
certo intervalo de tempo, o tipo de infecdes e agentes causadores das mesmas, sendo
definidas estratégias com o objetivo de reduzir a taxa de IACS, através da prevencao e

controlo de transmissao das mesmas.

Em 2017, considerando Hospitais e Unidades de Cuidados Continuados
Integrados de adultos, a prevaléncia de IACS em doentes internados foi de 7,8%,
resultado tendencialmente favoravel quando comparado a anos anteriores (10,5% em

2012).1s!

S3do consideradas IACS as infe¢Oes que surgem passadas mais de 48 horas
desde a admissdao hospitalar, destacando-se com maior prevaléncia as infecdes do
trato respiratério (25% das IACS em 2017), que inclui tanto a pneumonia como a
traqueobronquite, as ITU (24% das IACS em 2017) e as infegBes da pele e tecidos
moles (22% das IACS em 2017). [°

A lista de microrganismos responsaveis pelas IACS é vasta e a sua fonte pode

ser enddgena ou exdgena. As fontes enddgenas relacionam-se com os locais



naturalmente colonizados por flora comensal, como a pele, as fossas nasais, a
cavidade oral ou o trato gastrointestinal. Estes microrganismos podem tornar-se
invasivos nesses mesmos locais, perante uma transformacdo ambiental que lhes seja
favoravel, ou, por outro lado, podem provocar infe¢des quando colonizam um outro
local habitualmente estéril. Por sua vez, quando a fonte do microrganismo é exdgena,
significa que houve contaminagao do doente a partir do exterior, como por exemplo
através do profissional de saude, das visitas hospitalares, do equipamento/

dispositivos médicos ou pelo préprio ambiente da unidade em que se encontra.!!

A utilizagdo de dispositivos médicos invasivos, como cateteres vasculares,
cateteres urindrios e ventilagdo mecanica, sao técnicas amplamente utilizadas nas UCI.
Ainda assim existem complicacdes associadas, nomeadamente o aumento do risco
infecioso, uma vez que o risco de colonizagdo destes dispositivos, por microrganismos

como bactérias e os fungos, é consideravel. (1l

O facto de haver uma prevaléncia importante de IACS resulta diretamente na
maior prescricdo de antibidticos, necessarios para o tratamento de uma grande parte
destas infe¢Bes. Esta questdo levanta um problema adicional, na medida em que
provoca um aumento das resisténcias dos microrganismos aos antimicrobianos. ! Este
aumento implica a necessidade de recorrer a antibiéticos de espectro mais alargado
para combater as bactérias resistentes, o que, por sua vez, contribui para a
perpetuacdo de mais resisténcias, condicionando o combate as infe¢des bacterianas
no futuro.®! Também o impacto e importancia das resisténcias aos antimicrobianos é
superior nas UCI por se verificar uma maior gravidade do estado de saude dos doentes

e uma maior utilizacdo de antimicrobianos de espectro mais alargado.!®!

O HELICS-UCI é um programa europeu que visa contribuir para uma base de
dados europeia acerca da incidéncia das IACS no contexto de UCI. Este projeto, que
Portugal também integra, tem como principal objetivo incentivar a monitorizacdo das
infecdes, bem como identificar e comparar os resultados das varias UCI, como as
caracteristicas epidemioldgicas e microbiolégicas das infecGes ou a resisténcia a
terapéutica antimicrobiana. O protocolo e definicdes adotadas estdo de acordo com o
Centers for Disease Control and Prevention (CDC), considerando para vigilancia varias
IACS, das quais se destacam: pneumonia, traqueobronquite, bacteriemia e ITU.
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Pneumonia

A pneumonia é a IACS mais prevalente em UCI de adultos ®l8®) e na maioria
dos estudos, a mais prevalente em UCIPed 19 [27] Existe uma associa¢do estabelecida
entre este tipo de infecdo e o recurso a ventilagdo mecanica, que inclui tanto a
ventilagdo mecanica ndo invasiva (VNI), como a ventilagdo mecanica invasiva (VMI),
que implica ventilagdo endotraqueal (por tubo endotraqueal ou tragueostomia).
Ambos os tipos de ventilagdo sdo considerados um fator de risco para o surgimento de
pneumonia, ainda que a incidéncia de infegdes associadas a VMI seja substancialmente
maior (111, Por esta razdo, a pneumonia pode ser definida consoante tenha havido, ou
ndo, o recurso a VMI. Para que possa ser estabelecida uma relacdo entre a pneumonia
e a VMI, o doente deve ter estado sob intubacdo nas 48 horas prévias a infecdo,

passando, neste caso, a designar-se “pneumonia associada a ventilagdo” (PAV). [

Num doente mecanicamente ventilado, os microrganismos podem atingir o
trato respiratdrio inferior de diversas formas: aguando da intubacdo, por colonizacdo
bacteriana do tubo endotraqueal, por mecanismos de microaspiracao, pela faléncia do
reflexo da tosse e da eliminacdo das secrecbes (permitindo o fluxo de muco
dependente da gravidade), entre outros [1112I13] Adicionalmente a estes mecanismos
patogénicos, a pressdo positiva exercida pelo ventilador também favorece a
progressao das secre¢des para o trato respiratério inferior. Fisiopatologicamente, a
utilizacdo de VNI associa-se a taxas inferiores de infecdo, por ndo ultrapassar a barreira

anatdmica das vias aéreas superiores. 1]

Segundo os dados europeus de 2017, considerando a populacdo adulta
internada em UCI, constatou-se que 97% das pneumonias associadas aos cuidados de
saude esteve associada a intubacdo. A incidéncia da PAV variou entre 1,8 e 6,6 por
1.000 dias de ventilacdao, sendo esta diferenca de valores justificada pelos diferentes
niveis de utilizacdo de VMI nas varias UCI: naquelas com menos de 30% dos doentes a
realizar VMI, a incidéncia de PAV foi de 1,8 por 1 000 dias de ventilacdo. Nas unidades
com 30-59% dos doentes a realizar VMI, registou-se 3,5 PAV por 1 000 dias de
ventilacdo. Por fim, quando a percentagem de doentes em VMI era superior a 60%,

constatou-se uma incidéncia média de 6,6 por 1 000 dias de ventilagdo. ¢! Estudos
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semelhantes realizados em 2018 nos EUA, considerando apenas a populagdo
pedidtrica em UCIPed, apontaram para uma incidéncia de PAV de 2,9 por 1 000 dias de

ventilagdo 4],

Os critérios de classificagdo e a organizacao da PAV tém sofrido uma grande
evolugao ao longo dos ultimos anos. Atualmente, o CDC considera o conceito “eventos
associados a ventilagdo (EAV)”, que pretende organizar as complicagdes e
consequéncias da ventilagio mecanica.Bl3ll Os EAV s3o divididos em trés
categorias!’’l: 1 - Complicacdo Associada ao Ventilador (CAV), como por exemplo a
atelectasia ou o pneumotodrax; 2 - Complicacdo Associada ao Ventilador relacionada
com Infecdo (CAVI), onde se inclui a traqueobronquite associada ao ventilador (TAV); 3

- PAV.

Na tentativa de incluir critérios mais adequados a populacdo pediatrica, surgiu
entdo a definicdo de EAV pediatricos (PedEAV). Os EAV pedidtricos sdo identificados
quando ocorre uma deteriora¢do da funcdo respiratéria do doente, depois de um

periodo de estabilidade, ou até mesmo melhoria, sob ventilagdo mecanica.[!8!

Esta definicdo e os seus critérios de diagndstico foram divulgados pelo CDC em
janeiro de 2021, mas ndo estdo ainda a ser aplicados nos programas de vigilancia
portugueses. Por enquanto, continuam a ser adaptados os critérios existentes para a

populacdo adulta, fornecidos pelo programa HELICS-UCI.

Atualmente, no ambito do Programa HELICS-UCI, para a realizagao da vigilancia
epidemioldgica, sdo utilizados os critérios diagndsticos de pneumonia descritos no

Quadro 1.12

A pneumonia é posteriormente classificada de um modo mais especifico, tendo
por base o método de confirmacdo microbioldgica que foi utilizado para o diagnéstico,
nomeadamente o método de colheita de material para realizacdo de cultura. Essa

classificacdo inclui cinco categorias, descritas no Quadro 2.1
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Quadro 1. Defini¢cdo de PAV sequndo o programa HELICS-UCI

Condicao necessaria:
e Doentes com doenga cardiaca ou pulmonar subjacente: duas ou mais radiografias
/ TC de térax com imagens sugestivas de pneumonia
Ou
e Doentes sem doenca cardiaca ou pulmonar subjacente: uma radiografia / TC de
térax com imagens sugestivas de pneumonia
E pelo menos um dos seguintes:
e Febre >38°C, sem outra causa
e Leucocitose (212 000 Leucdcitos/mm?3) ou Leucopenia (<4 000 Leucdcitos/mm?3)
E pelo menos um dos seguintes
ou pelo menos dois, se definida apenas clinicamente (PN4 e PN5):
¢ Inicio de novo de expetoracdo purulenta, ou alteracdo nas caracteristicas da
expetoracdo (cor, odor, quantidade e consisténcia)
e Tosse ou dispneia ou taquipneia
e Auscultacdo sugestiva (fervores, roncos, sibilos)
e AlteragOes na gasimetria (aumento das necessidades de oxigénio ou do suporte
ventilatorio)

Quadro 2. Caracterizacéo da PAV segundo o diagndstico microbioldgico

Cultura quantitativa positiva, efetuada a partir de espécime minimamente
contaminado da arvore respiratéria baixa:

e Lavado Bronco-Alveolar (BAL) com um limite de >10* UFC/ml ou

>5% de células obtidas pelo BAL contendo bactérias intracelulares

PN1 . (. .
no exame microscopico direto
e Escovado Protegido (PB Wimberley) com um limiar de >103
UFC/ml
e Aspirado Protegido Distal (APD) com um limiar de 2103 UFC/ml
B Cultura quantitativa positiva de espécime possivelmente contaminado da

arvore respiratdria baixa (aspirado traqueal) com um limiar de 10% UFC/ml
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Critérios microbioldgicos alternativos:
e Hemocultura positiva sem outra fonte de infecao relacionada
e Cultura positiva a partir de liquido pleural
e Aspirado por agulha a partir de abcesso pulmonar ou pleural
e Exame histolégico pulmonar mostrando evidéncia de pneumonia
e Exames positivos para pneumonia por virus ou organismos

PN3 particulares (Legionella, Staphylococcus, Aspergillus,
mycobacteria, mycoplasma, Pneumocystis jiroveci)
= Positividade para o antigénio ou anticorpo viral a partir de
secrecoes bronquicas (EIA, FAMA, “Shell vial assay”, PCR)
= Exame direto positivo ou cultura positiva a partir de
secrecdes bronquicas ou de tecido
= Seroconversao (virus influenza, Legionella, Chlamydia)
= Detecdo de antigénios na urina (Legionella)
S Cultura positiva de expetoracdo ou cultura ndo-quantitativa de espécimen da

arvore respiratoria baixa

PN5 Sem microbiologia positiva

Quadro 3 (cont.). Caracterizagdo da PAV seqgundo o diagndstico microbioldgico

Traqueobronquite

A traqueobronquite é definida pela presenca de inflamagdo das vias aéreas,
com aumento do volume e da puruléncia da expetoracdo, sem que haja evidéncia
radiolégica de pneumonia.lZl!% Apesar de poderem ocorrer independentemente, e
serem consideradas entidades individuais, ndo é desprezivel a relagcdo que existe entre
a traqueobronquite e a pneumonia, e o facto de que uma traqueobronquite nao
tratada, ou com um tratamento inadequado, poder ser um percussor intermédio e

evoluir para pneumonia.3120]

Esta é uma patologia que, a semelhanca da pneumonia, se associa a ventilacdo
mecanica de longa duracao, destacando-se uma entidade semelhante a PAV, associada
a traqueobronquite: a traqueobronquite associada a ventilacdo (TAV). Atualmente, a
CDC reconhece a TAV como uma entidade clinica individual, tendo por base
diagndstica a existéncia de sintomas tipicos de infecdo respiratdria inferior, com
exame microbioldgico positivo, em doentes intubados pelo menos 48 horas antes do
inicio da sintomatologia, mas com auséncia de infiltrados pulmonares de novo nos
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exames imagioldgicos do térax. [®

A TAV, juntamente com a PAV, constitui o grupo das infe¢cdes do trato
respiratdrio inferior associadas a ventilagdo. Estima-se que este grupo de infecdes
esteja presente em cerca de 25% dos doentes mecanicamente ventilados em UCI, com
critérios de gravidade. [*°]

A TAV associa-se a varias complicagbes, entre as quais um aumento da
mortalidade, uma maior duracdo da ventilacdo mecanica e o aumento do tempo de
internamento em UCI. De qualquer forma, comparativamente a PAV o diagndstico de
TAV parece estar associado a uma menor mortalidade, ainda que seja maior a duracao
da ventilagdo mecanica e do tempo de internamento.

De acordo com o Programa HELICS-UCI, os critérios de diagndstico de TAV sdo

os seguintes (Quadro 3).12

Quadro 4. Definigdo de TAV segundo o programa HELICS-UCI

Condicdo necessaria:
e Auséncia de evidéncia radiolégica de pneumonia.

E pelo menos dois dos seguintes sinais ou sintomas, sem outra causa reconhecida:

o Febre>38°C

e Tosse

e Expetoragdo de aparecimento recente ou maior abundancia
e Fervores, roncos ou sibilos de novo

E pelo menos um dos seguintes:

e Cultura positiva do aspirado traqueal ou de amostra colhida por
broncoscopia
e Pesquisa positiva de antigénio nas secre¢des bronquicas.
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Bacteriemia

A bacteriemia define-se pela presenca de microrganismos viaveis, como
bactérias ou fungos, no sangue, podendo representar a causa e/ou a consequéncia de
infecdes localizadas como a endocardite, pneumonia, infecdo do trato urindrio (ITU),

meningite, entre outras. (21

A bacteriemia pode ser classificada em primaria ou secundaria. Na definicdo de
bacteriemia primaria inclui-se tanto aquela em que nao se identifica o foco de origem,
como a bacteriemia associada ao uso de cateter. Nesta definicdo considera-se apenas
o cateter venoso central (CVC), sendo que a bacteriemia devera surgir na presenca do
mesmo, ou até 48 horas apds a sua remocgao. Para além disso, devera ser isolado o
mesmo microrganismo na hemocultura colhida pelo CVC e no prdprio cateter. Na
bacteriemia secundaria existe um foco infecioso primadrio localizado, evoluindo a
infecdo de uma forma sistémica, podendo a sua identificacdo ser feita através de
dados microbioldgicos ou clinicos. A bacteriemia, quando secundaria a ITU, implica o

isolamento do mesmo agente no sangue e na urina. (!

Na Europa, segundo os dados de 2017, foi detetada bacteriemia em 3,7% dos
doentes internados por um periodo superior a dois dias em UCIl, com uma incidéncia
média de 1,9 episddios de bacteriemia por 1 000 dias de internamento.!®! Dos casos de
bacteriemia detetados, 36,5% foram correlacionados com o uso de CVC.l®l Em 2017,
nas UCI portuguesas de adultos, a incidéncia de bacteriemia associada ao uso de CVC
foi de 0,9 episddios por 1 000 dias de CVC, resultado sobreponivel ao do ano 2016,
mas favoravel em relacdo a anos mais anteriores (1,9 episédios por 1 000 dias de CVC
em 2014). Assim, nas UCI de adultos, objetivou-se uma reducdo de 31% da incidéncia

da bacteriemia associada ao CVC entre 2013 e 2017. !

No que diz respeito as bacteriemias secundarias, estas estiveram representadas
em 35% dos casos de bacteriemia, destacando-se os focos primarios em infegdes

pulmonares (45%), gastrointestinais (20%) e do trato urinario (18%). ®

Em Portugal, no ano 2016, a incidéncia de bacteriemia nosocomial por MRSA
foi de 0,13 por 1 000 dias de internamento, dados também favordveis

comparativamente aos de anos anteriores. [°
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Os critérios de diagndstico de bacteriemia estdo descritos, segundo o Programa

HELICS-UCI, no Quadro 4.12

Quadro 4. Definigcdo de bacteriemia segundo o programa HELICS-UCI

Evidéncia microbioldgica de:

e Hemocultura positiva para microrganismo nao comensal
Ou
e O doente ter pelo menos um dos seguintes sintomas:
= Febre (>38°C), calafrios ou hipotensao
e
= Duas hemoculturas de um contaminante habitual da pele, colhidas em
dois locais diferentes em menos de 48 horas

Infe¢do do Trato Urinario

Uma infecdo do trato urinario (ITU) é definida pela existéncia de uma infecdo
sintomdtica, com ou sem confirmagdo microbiolégica. O isolamento de
microrganismos numa urocultura, sem correspondéncia clinica de sintomas, designa-

se bacteriuria assintomatica. [

Em 2017, a percentagem de ITU adquiridas em UCI foi de 2%, representando
uma incidéncia média de 2,4 ITUs por 1 000 dias de internamento, passando assim a

representar uma das causas mais frequente de IACS em UCI. [®

Nos estudos europeus de 2017 foi estabelecida uma correlagdo com o uso de
cateter urindrio em 98% dos casos de UTI, representando uma incidéncia de 3,6 ITU
associadas a cateter por 1 000 dias de cateter urinario.l! A algaliacdo dos doentes é
muito frequente em contexto de UCI, estimando-se que cerca de 77% destes doentes
tenha, cateter urinario.l! Em termos patogénicos, sabe-se que os cateteres urindrios
interferem com os mecanismos de defesa inata, como a mic¢do, que preveniriam a
aderéncia e ascensdo dos microrganismos até a bexiga. Por outro lado, favorecem a
ascensdo dos mesmos e a formacdo de biofilme, o que pode causar bacteriuria e

consequente ITU. 22

Ainda assim, nos ultimos anos tem havido alguma estabilidade, ou até mesmo
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um decréscimo, da incidéncia destas infecdes, o que poderd refletir os esforcos em
prevenir as infe¢des associadas a instrumentalizac3o de cateteres urindrios. [©!

As ITU podem ser classificadas de acordo com a existéncia de sintomas e o tipo
de confirmagdo diagndstica utilizado. A ITU do tipo A é uma ITU sintomatica,
confirmada microbiologicamente; a ITU do tipo B define-se por ITU sintomdtica, sem
confirmagdo microbiolégica, mas confirmada por outros meios de diagndstico; a ITU
do tipo C equivale a bacterilria assintomatica. No Quadro 5 encontram-se descritos os
critérios necessarios ao diagndstico e classificagdo das ITU, segundo o Programa

HELICS-UCL.[2!

Quadro 5. Definigdo de ITU segundo o programa HELICS-UCI

Condig¢do necessaria:

e Uma cultura de urina positiva, ou seja, 210° microrganismos por mL de
urina, com ndo mais de duas espécies de microrganismos

ITU-A E pelo menos um dos seguintes sinais ou sintomas, sem outra causa
conhecida:
e Febre>38°C e Disuria
e Tenesmo e Dor supra-pubica

e Poliaquilria
O doente tem pelo menos dois dos seguintes parametros, sem outras causas

conhecidas:
e Febre >38°C e Disuria
e Tenesmo e Dor supra-pubica

e Poliaquiuria
E pelo menos um dos seguintes:

e Fita positiva para a esterase leucocitaria e/ou nitratos

e Piuria no sedimento com =10 leucdcitos/mL ou >3 leucécitos/ campo
(grande ampliacdo) de urina ndo centrifugada

ITU-B e Organismos isolados no Gram em urina ndo centrifugada

e Pelo menos duas culturas com isolamentos repetidos do mesmo
patogénico urindrio (bactéria Gram-negativa ou S. Saprophyticus) com
>10? coldénias/mL, por pun¢do supra-pubica

e <10’ coldnias/mL de um Unico patogénio urinario (bactéria Gram-
negativa ou S. Saprophyticus) em doente tratado com antimicrobiano
efectivo para infec¢do urindria.

e Diagndstico médico de ITU

e O médico institui terapéutica apropriada para ITU
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O doente nao apresenta:

e Febre>38°C e Disuria
e Tenesmo e Dor supra-pubica
e Poliaquiuria

E tem qualquer um dos pontos seguintes:

e O doente teve um cateter urinario nos 7 dias antes da cultura

e
ITU-C O doente tem uma cultura urindria com >10> microrganismos por mL

de urina, com ndo mais de duas espécies de microrganismos isoladas

e O doente ndo teve um cateter urindrio nos 7 dias antes da primeira
cultura positiva
e
O doente teve pelo menos duas culturas positivas com 210°
microrganismos por mL de urina, com isolamento do mesmo
microrganismo, e ndo mais de duas espécies de microrganismos.

Quadro 5 (cont.). Definicdo de ITU segundo o programa HELICS-UCI

Fatores de Risco

A importancia do estudo dos fatores de risco especificos para o
desenvolvimento de IACS em idade pediatrica esta relacionada com a existéncia, nesta
populacdo, de particularidades anatdmicas e funcionais, divergentes das existentes
nos adultos. As variacdes, quer no que diz respeito as patologias mais frequentes, quer
as técnicas mais utilizadas (nomeadamente cirdrgicas), vém juntar importancia ao
estudo mais pormenorizado dos fatores de risco desta populacdo 23, Existem vérios
fatores de risco identificados para o grupo em questdo, ainda que variem

significativamente entre estudos, dependendo das amostras avaliadas. (23]

Os fatores predisponentes da infecdo podem ser divididos em fatores
intrinsecos e extrinsecos ao doente. No primeiro grupo incluem-se varidveis
independentes e condicdes relacionadas com a doenca ou com os antecedentes
pessoais. No grupo dos fatores extrinsecos, incluem-se aqueles inerentes ao
internamento propriamente dito, ao equipamento utilizado e relacionado com os

profissionais de satde. [24]

De seguida encontram-se descritos os fatores de risco mais relevantes que

podem ser associados as IACS em geral. [311231[24] [25]
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Fatores Intrinsecos:

e |[dade < 24 meses

e Antecedentes pessoais de doencga cronica, principalmente respiratéria, neuroldgica,
imunodeficiéncia e sindromes genéticas

e Trauma

e Sépsis

e Periodo pds-cirurgico

e Alteracdo do estado de consciéncia

Fatores Extrinsecos:

¢ Internamento prolongado

e Elevado numero de doentes internados na UCI em simultaneo

e Utilizacdo de medidas invasivas, sendo tanto maior o risco quanto maior a
frequéncia e tempo de utilizagao

e Alimentacdo parentérica

e Antibioterapia de largo espetro

e Imunossupressores

e Bloqueadores do recetor H2 ou inibidores da bomba de protdes

e Corticoterapia

e Cuidados da higienizacdo das maos deficitarios, por parte dos profissionais de saude,

antes e depois do contacto com o doente

Para além dos pontos referidos, estdo identificados fatores de risco especificos

aos diferentes tipos de IACS, na populac3o pediatrica e em contexto de UCI. [231[2°]

Fatores de risco de infe¢do do trato respiratorio inferior:
e Sépsis com faléncia do sistema respiratério, cardiovascular, neurolégico ou renal

e Ventilagdo mecanica invasiva

Intubacdo de emergéncia

e Broncoscopia

Bloqueio neuromuscular

Traumatismo cranioencefalico
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Fatores de risco de bacteriemia:

e Uso de cateter venoso central

Realizagao de ECMO

Substituicdo de cateter com recurso a fio-guia

Nutri¢cao parentérica

Numero elevado de transfusdes de unidades de concentrado eritrocitario

Fatores de risco de ITU:
e Uso de cateter urindrio (maior duragao e histdria de cateterizagdes prévias)

¢ Infegao cutanea do perineo

Microrganismos Patogénicos

Segundo estudos realizados em UCI de adultos, as IACS sdo frequentemente
associadas ao grupo de bactérias “ESKAPE”: Enterococcus faecium, Staphylococcus
aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa e
Enterobacter.®l12%] Este grupo de bactérias é relevante por incluir alguns dos
microrganismos com um maior perfil de multirresisténcia, nomeadamente o
Enterococcus spp., Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae e Pseudomonas
aeruginosa.””’ Em Portugal, tem havido uma diminuicdo da percentagem de
Staphylococcus aureus resistentes a meticilina (MRSA). Em 2011, este valor
correspondeu a 54.6%, verificando-se um decréscimo significativo até 2016, em que se
constatou uma percentagem de 43.6% MRSA.”l Outro agente microbioldgico
identificado em UCI, associado a maiores niveis de resisténcias aos antimicrobianos, é

a Escherichia coli. !

Nos estudos realizados em UCI pediatricas, os microrganismos identificados
como responsaveis pelas IACS foram sobreponiveis, com maior destaque para os
agentes gram-negativos como Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa,
Escherichia coli, seguidos de agentes gram-positivos como o Staphylococcus aureus e

Enterococcus. [27]

Os microrganismos mais comumente identificados em cada tipo de IACS
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variam consoante a unidade e o pais em estudo. A variacdo temporal, dentro da
mesma unidade e pais, € também um fator a ter em conta e que justifica que existam
diferentes prevaléncias do mesmo microrganismo na mesma unidade hospitalar. (3126l
Em UCI, quer de adultos, quer pediatricas, nos doentes internados que
desenvolveram PAV, os microrganismos identificados com maior frequéncia foram a
Pseudomonas aeruginosa, o Staphylococcus aureus e a Klebsiella spp, seguidos de
outros agentes menos frequentes como o Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae e Moraxella catarrhalis.®®?”) A Stenotrophomonas maltophilia é uma
bactéria que tem vindo a ter express3o crescente na populacdo pediatrica.l®! Estes
agentes foram sobreponiveis aqueles identificados na TAV, apoiando a relagdo

existente entre estes dois tipos de infe¢do. PI[28]

Em casos de bacteriemia, os agentes mais frequentemente isolados sdo os
Staphylococci coagulase-negativo. 61 Por serem bactérias comensais na pele, sdo
isoladas maioritariamente na bacteriemia por utilizacdo de cateter, nomeadamente
cateter venoso central. [?°! Agentes como Enterococcus spp, Klebsiella spp. e
Staphylococcus aureus sdo, também, agentes frequentemente isolados nas
hemoculturas. Agentes fungicos, como a Candida spp., sdo microrganismos menos
comuns, embora em determinadas popula¢cdes, como por exemplo nos recém-
nascidos prematuros ou em caso de nutricdao parentérica prolongada, tenham uma

maior prevaléncia. ¢/

Nas ITU adquiridas em UCI, a Escherichia coli é o agente mais comum na
maioria dos paises europeus, a semelhanca da ITU adquirida na comunidade.
Seguidamente estdo agentes como: Enterococcus spp, Klebsiella spp. e Pseudomonas

aeruginosa. (61130

Prevencgdo das IACS
Medidas Gerais

Existem medidas bem estabelecidas que tém como objetivo assegurar a
prevencdao da transmissdao de infe¢des, garantindo a seguranca dos doentes, dos
profissionais de saude e de todos os que entram em contacto com os servicos de

saude. A DGS Langou, em 2014, a campanha das “Precauc¢des Basicas de Controlo de
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Infecdo” (PBCI), que consiste num conjunto de 10 critérios de suporte a aplicacdo da
norma. Estes critérios sao aplicados a todos os doentes, independentemente do que se
conhece do seu estado infecioso, assumindo que todos sdo possiveis reservatorios e
fontes de transmissdo cruzada de infe¢do. Os critérios das PBCI estdao descritos no

Quadro 6. 30

Quadro 6. Critérios das PBCI

1. Colocagdo de doentes: os doentes que apresentem um risco de transmissao
mais elevado, devem ser colocados num local mais isolado que minimize esse
risco, salientando-se a importancia de evitar desloca¢des desnecessarias do

doente entre enfermarias e servicos

2. Higiene das maos

3. Etiqueta respiratéria

4. Utilizacao de equipamento de protecao individual (EPI)

5. Descontaminacdo do equipamento clinico utilizado nos doentes
6. Controlo ambiental: limpeza e manutengao do ambiente

7. Manuseamento seguro da roupa

8. Recolha segura de residuos provenientes da prestacao de cuidados

9. Praticas seguras na preparac¢ao e administracao de injetaveis, nomeadamente

usar técnica asséptica

10. Exposicdo a agentes microbianos no local de trabalho

Prevengao da PAV e TAV

No caso especifico das infecBes respiratdrias associadas a ventilacdo, PAV e
TAV, existem medidas especificas que podem ser adotadas, sendo que estas irdo
incidir principalmente sobre os fatores de risco extrinsecos ao doente. No Quadro 7

encontram-se descritas as principais medidas de prevencdo da PAV e da TAV. 2!
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Quadro 7. Medidas de prevengdo de infegcoes respiratdrias associadas a ventilagdo.

e Sempre que possivel, utilizagdo de VNI em vez de VMI, uma vez que o risco
infecioso é significativamente menor nesses casos

o Correta lavagem e esterilizagao dos equipamentos entre doentes

e Medidas que previnam a microaspiracao:
o Elevagao da cabeceira a 30-45°
o Manter a pressdo adequada do tubo endotraqueal (TET), entre 20-30 cm H0

o Aspiracdo de secregdes subgléticas em SOS

Remocao dos liquidos condensados nos circuitos externos dos ventiladores

e Evitar a troca dos circuitos de ventilacdo por rotina. Devem ser, no entanto,

substituidos entre doentes

e Controlo da colonizacdo da orofaringe através da higiene oral (feita de acordo
com a idade do doente). Em criangas com idade > 6 anos, com dentes, pode ser

usada clorexidina a 1%.

e Remocdo precoce da alimentagdo por via parentérica e das restantes medidas
invasivas

e Precaucdo no uso de sedativos

Prevencao da bacteriemia associada ao cateter

Relativamente a bacteriemia associada ao uso de cateter, existem também
medidas especificas de prevencdo a ter em conta. As principais medidas associam-se a
colocagao do CVC, sendo preferivel a abordagem da veia subclavia, uma vez que a
colocacdo de cateter ao nivel da veia femoral em primeiro lugar, mas também da veia
jugular acarretam um risco infeccioso superior (sobretudo para cateteres jugulares nao
tunelizados). Para além disto, deve ser tida especial atencdo a preparacdao da pele,

com antisséptico, antes do procedimento invasivo. 31

Na idade pedidtrica, a substituicdo, tanto de cateteres centrais como de
cateteres periféricos, s6 deve ser feita se houver indicacdo clinica de complicacdes

associadas, uma vez estar comprovado que a substituicdo por rotina ndo reduz a
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incidéncia de infe¢do. Pelo contrario, dada a maior dificuldade em obter o acesso nas

criangas, pode levar a um aumento do risco B34,

Prevengao da ITU associada ao cateter

Nas ITU associadas ao cateter urindrio, a educacdo dos profissionais de saude
para a correta higienizacdo das maos e para a pratica de técnicas asséticas, sdo as
medidas preventivas de maior relevo. 32331 A utilizacdo de cateter urinario deve ser
bem ponderada, uma vez que se verificou ser desnecessaria em cerca de 20% dos
casos, levando a um aumento do risco de ITU n3o justificado 32, Para além disso, uma
parte significativa dos cateteres urindrios que sdo colocados, sdo retirados
tardiamente, em relagdo ao tempo de permanéncia que seria efetivamente necessario.
Nesse sentido, recomenda-se a avaliacdo didria da necessidade do seu uso, com o
objetivo de identificar e remover, o mais depressa possivel, os cateteres que estdo a

promover o risco infeccioso, sem que haja beneficio associado.!

Ap0ds a colocagdo do cateter, a sua substituicdo ndo deve ser feita por rotina em
intervalos fixos, devendo apenas ser considerada perante indica¢cdes clinicas
especificas, como obstrucdo ou outro compromisso do sistema, sob o risco de
aumentar a probabilidade de colonizagdo do material. Pode ser considerada a
utilizacdo de cateteres especificos, como os cateteres impregnados de
antimicrobianos, ainda que sejam necessarios mais estudos sobre esta medida e sobre

quais seriam as indica¢des para a sua utilizagdo 331,
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Revisao casuistica na UCIPed- HSM

Introducgdo e objetivos

A vigilancia epidemioldgica das IACS nas UCI portuguesas é realizada através do
programa HELICS-UCI B, que considera como objeto de estudo infe¢des como a
pneumonia, traqueobronquite, bacteriemia e a ITU, em doentes internados por um
periodo superior a 48 horas em UCI. P71 Desde 2015, os seus critérios tém sido
também utilizados para a vigilancia epidemioldgicas das IACS na UCIPed do Hospital de
Santa Maria (HSM), no projeto REUNIR — Recolha Uniformizada e Nacional de

Informagdo Relevante em Cuidados Intensivos Pediatricos.

Ao longo do ano de 2020, dada a circunstancia nacional e internacional da
pandemia por SARS-CoV-2, verificou-se uma diminuicdo do numero de internamentos
em idade pediatrica. Este facto, a somar a adocdo de medidas protetoras que
passaram a ser gerais, como por exemplo a utilizacdo de mascara cirdrgica para todos
os profissionais de saude, a desinfecdo mais frequente das superficies de contacto e a
aspiracdo de secre¢bes sempre em circuito fechado (para os doentes ventilados
invasivamente), levantou a hipdtese de que estas medidas poderiam ter um impacto

no numero e caracteristicas das IACS identificadas.

Este trabalho teve como objetivo o estudo das principais infe¢Ges associadas
aos cuidados de saude, na UCIPed do HSM-CHULN, durante o ano de 2020.
Adicionalmente, pretendeu-se comparar os resultados obtidos com um estudo
semelhante efetuado em 2013, no sentido de compreender a evolugdo do numero de
infecdes e dos agentes envolvidos, assim como o seu perfil de resisténcia, com o
intuito de perceber se as medidas preventivas ja instituidas tiveram algum impacto e o
gue se podera ainda otimizar em termos de cuidados de saude e prevencdo de

infecdes.
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Material e métodos

Foi realizado um estudo descritivo e retrospetivo das IACS na UCIPed do HSM-
CHULN, ao longo do ano de 2020, considerando as seguintes infe¢Ges: pneumonia,
traqueobronquite, bacteriemia e ITU. Foram avaliados os processos clinicos dos
doentes internados por um periodo igual ou superior a 48 horas. De cada doente
foram colhidos dados demograficos e clinicos. As doencas crdnicas pré-existentes
foram organizadas nos seguintes grupos: prematuridade, doengas cardiovasculares,
respiratdrias, gastrointestinais, neuromusculares, sistema nervoso central,
osteoarticulares, renais, enddcrinas/metabdlicas/eletroliticas, hematoldgicas,
oncoldgicas, sindromes malformativas, imunodeficiéncias e outras. Dos dados relativos
ao internamento na UCIPed, foram registados: diagndstico de admissdo, tempo de
internamento, mortalidade, utilizacdo de técnicas invasivas (VMI, VNI, CVC, cateter
urinario) e sua duracdo. Para avaliacdo dos critérios de gravidade e probabilidade de

morte foi utilizado o PRISM score (Pediatric Risk of Mortality — Anexo 1).

As IACS foram identificadas segundo os critérios e definicbes do programa
HELICS-UCI 21, Nos casos detetados foi registado o agente isolado e respetivo TSA, bem
como a terapéutica antimicrobiana que estava a ser realizada a data da colheita do
material para culturas, a terapéutica realizada empiricamente e ainda a terapéutica
dirigida, ajustada apds o resultado do TSA. Relativamente a caracterizagao da PAV
segundo o diagndstico microbioldgico, considerou-se que nos doentes nao intubados,
a classificacdo seria PN4, visto a colheita de material para cultura ser realizada através
da aspiracao de secre¢des nasofaringeas. Nos doentes em VMI, a colheita foi realizada
através da aspiracao traqueal, com técnica assética, o que corresponde a classificacdo
PN2. Ndo se consideraram os casos de PN5. Foi também efetuado o estudo descritivo e
comparativo com um outro estudo de caracteristicas semelhantes, realizado na

UCIPed-HSM em 2013 (Anexo 2).

Andlise Estatistica

Para a base de dados foi utilizado Microsoft Excel® 2015. Foi feita uma analise
descritiva dos dados. As varidveis continuas foram apresentadas usando mediana,

minimo e maximo e as categdricas numero absoluto e percentagem.
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Resultados

Dados dos doentes elegiveis ao estudo

Ao longo do ano 2020 houve 333 internamentos na unidade UCIPed, dos quais 164
foram incluidos no estudo por constituirem internamentos de duragao superior a 48
horas.

Dos doentes incluidos no estudo, 52% (n= 85) eram do sexo masculino e 48% (n=
79) do sexo feminino. A distribuicdo da idade dos doentes por cada faixa etdria
encontra-se descrita na Tabela 1.

Tabela 1. Distribuicdo dos doentes por faixa etdria.

Faixa Etaria N %
RN 29 18
1-23 meses 45 27
2-5 anos 18 11
6-9 anos 18 11
>10 anos 54 33
Total 164 100

A mediana da idade foi 3,7 anos (2 dias, 17 anos).

Dos doentes que entraram no estudo, 75 (46%) tinham doenga crénica, com 21
doentes a apresentar afecdo de dois ou mais sistemas. Na Tabela 2 esta representada
a frequéncia com que se identificaram as doencas crdnicas, agrupadas em conjuntos
de patologias definidas. Na tabela 3 sdo descritos os diagndésticos de admissao destes

doentes na UCIPed, assim como a frequéncia com que se verificaram.

Tabela 2. Doencas cronicas a admisséo

Doenga Crdnica N Doenga Cronica n
SNC 15 Neuromuscular 4
Oncoldgica 11 Osteoarticular 3
Gastrointestinal 11 Psiquidtrica 2
Hematoldgica 10 Sindromes malformativas 2
Renal 10 Prematuridade 2
Enddcrina/ metabdlica/ eletrolitica 9 Imunodeficiéncia 2
Respiratdria 7 Outras 2
Cardiovascular 6
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Tabela 3. Diagndsticos de admissdo e sua frequéncia

Diagndsticos de admissdo na UCIPed \ N

Insuficiéncia Respiratdria (IR) 44
- Bronquiolite 27
- Pneumonia
- Pneumonia com empiema
- Derrame pleural
- Pneumotdrax
- Doenca pulmonar crénica agudizada
- Sindrome toracica aguda

- Hemorragia pulmonar

Hipertensao pulmonar
- Hérnia diafragmatica congénita
- Sindrome de aspiracao meconial
- Quilotérax

Tromboembolismo pulmonar

= = W U o P R RPN

[
S~
=

Sépsis-Choque séptico/S. choque téxico 1
MIS-C

Choque cardiogénico

Choque hipovolémico
Hipertensao intracraniana

- Tumor cerebral

- Meningite

Hemorragia intracraniana
Convulsdes

Lesao renal aguda

Sindrome hemolitica urémica
Desequilibrio eletrolitico
Cetoacidose diabética
Doeng¢a metabolica congénita
Golpe de calor

R R NNNWWBAER_ANMNMNWOGLG = &~O

i~y
00

Pés-Operatorio

[E
()]

- Neurocirurgia

- C. Abdominal

- Transplante renal

- C. Ortopédica

- C. Plastica/Maxilo-facial

=
O N5

N

- C. Toracica

[
w

Trauma
- Politraumatizado
- TCE isolado
- Trauma abdominal isolado

w = U0

Pés-procedimento




A mediana da duracdo do internamento na UCIPed foi de 5 dias (49 horas, 134
dias).
Foi feita nutricdo parentérica em 15 doentes (9%).

Para caracterizagao da gravidade clinica foi calculado o PRISM (Pediatric Risk of
Mortality) cuja média foi de 8,34, com uma probabilidade de morte de 7,5%. A

mortalidade real observada foi de 4,9% (8 doentes).

Ventilagdo

Dos doentes com internamento superior a 48 horas, 54% (n=89) realizou algum

tipo de ventilacdo durante o internamento, conforme demonstrado na Figura 1.

VMI + VNI n =289
19% VMI - 48 doentes
VNI — 24 doentes
VMI + VNI — 17 doentes
VNI
27%

Figura 1. Modo de ventilagdo dos doentes elegidos.

Considerando todos os doentes que estiveram ventilados, sob VNI ou VMI, a
mediana de tempo de ventilacdo foi de 4 dias (1 hora, 97 dias).

Tendo em conta apenas os doentes que foram ventilados invasivamente (65
doentes), a mediana foi de 4 dias (1 hora, 97 dias).

Por outro lado, considerando os doentes que fizeram VNI (41 doentes), a

mediana foi de 2 dias (1hora, 65 dias).
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Cateter Venoso Central

Foram colocados acessos venosos centrais em 44% (n=73) dos doentes
internados durante mais de 48 horas. A mediana do tempo de permanéncia do CVC foi

de 5 dias (2 dias, 132 dias).

Cateter Urindrio

O cateter urinario foi utilizado em 68% (n=111) dos doentes, com uma mediana

do tempo de algaliagao de 5 dias (1 dia, 90 dias).

IACS

Ao longo do ano 2020, foram identificadas 25 IACS, o que corresponde a uma
percentagem de infecdo de 15%. Estas infecdes foram detetadas em 13 doentes, com
6 deles a apresentar duas ou mais infegcdes.

Destes 25 casos de infecdo, 13 cumpriram critérios de pneumonia (52%), 1 de
traqueobronquite (4%), 7 de bacteriemia (28%) e 4 de ITU (16%). A distribuicdo dos

tipos de infecdes detetadas encontra-se descrita na Figura 2.

® Pneumonia

m Traqueobronquite
Bacteriemia

m|TU

Figura 2. Distribuicdo dos tipos de IACS detetadas em 2020.

Os dados dos doentes nos quais foram identificadas as IACS, nomeadamente o
sexo, a faixa etaria a que pertence, a presenca de doencas crdnicas, o respetivo

diagnostico de admissao e IACS adquiridas estao descritos na Tabela 4.
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Tabela 4. Sexo, idade, doencas crénicas, diagndstico de admisséo e IACS dos doentes com

IACS.
Caso IACS Sexo Faixa etaria Doengas cronicas Diagndstico de admissao
D1 ITU1 Feminino 17 anos n.a. IR (SDRA)
P1 . . Pés-op abdominal
D2 Feminino 3 meses Doenca malformativa . .
B1, B2 (enterocolite necrotizante)
D3 P2 Feminino RN n.a. Hipertensdo pulmonar
P3, P4
D4 B3 Feminino RN n.a. Hipertensdao pulmonar
ITU2
P5, P6, P7
D5 TB1 Feminino 17 anos n.a. IR (SDRA)
B4
. Doenca do SNC, Pds-op ortopédico
D6 ITU3 Feminino 16 anos . N .
doenca hematolégica (correcdo de escoliose)
D7 ITU4 Feminino 10 anos n.a. Sindrome do choque téxico
P8 . Doenca respiratéria, | Pds-op abdominal (correcao
D8 Masculino 17 anos . . , .
B5 doenca digestiva de fistula traqueo-esofagica)
P9 . . ~
D9 86 Masculino RN n.a. Hipertensdao pulmonar
P10 . P&s-op tordcico (hérnia
D10 Masculino RN n.a. . L. .
B7 diafragmatica congénita)
D11 P11 Masculino 15 anos Doenca do SNC Hipertensao intracraniana
D12 P12 Masculino RN n.a. Hipertensdo pulmonar
D13 P13 Masculino | 17 meses n.a. Trauma (TCE)

Legenda: D — doente, P — pneumonia, B — bacteriemia, ITU — Infegado do trato urinario,

TB —traqueobronquite, n.a. — ndo aplicavel.

Dos doentes que tiveram IACS, 54% (n= 7) eram do sexo masculino e 46% (n=6)

do sexo feminino. Relativamente a faixa etaria, a distribuicdo das idades dos doentes

que tiveram IACS, por faixas etdrias, encontra-se descrita na Figura 3.
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Figura 3. Distribui¢do das idades dos doentes que tiveram IACS por faixas etdrias

Das IACS detetadas, 56% ocorreram em doentes com idade inferior a 24 meses.

Nestes doentes, estava presente pelo menos uma doenga crénica em 31% (n=
4), sendo que 2 dos 4 doentes apresentavam mais do que uma doencga. Aquelas que se
destacaram em termos de frequéncia foram as doencas do SNC, presente em 2 dos 4

doentes que apresentavam doenga crénica.

Os diagnésticos de admissdao mais frequentes foram o “pds-operatério”, em 4

dos 13 doentes (31%) e a “hipertensdo pulmonar” em outros 4 doentes (31%).

A mediana do tempo do internamento dos doentes que tiveram IACS foi de 24

dias (4 dias, 134 dias).
Dos doentes que adquiriram IACS, 25% (n= 3) realizou alimentacao parentérica.

O calculo do PRISM, cuja média foi de 9,46, mostrou uma probabilidade de
morte de 5,13% neste grupo. A taxa de mortalidade real deste grupo foi de 23.1%

(n=3).

InfegOes respiratorias

Dos 14 casos detetados de infecdo do trato respiratdrio (13 de pneumonia e 1
de traqueobronquite), todos tiveram associa¢do a ventilagdo mecanicamente invasiva,
o que significa que estas infecdes se tratam, na realidade, de PAV e TAV. Destes,
apenas um realizou, também, ventilacdo ndo invasiva.
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Na Tabela 5 encontra-se descrita a associacdao dos casos de pneumonia (PN) e
traqueobronquite (TB) adquiridas ao modo e tempo de ventilagdo a que cada doente

esteve exposto.

Tabela 5. Associagdo das IACS respiratdrias com o modo e tempo da ventilagdo.

Caso IACS vmi Dias sob VMI VNI Dias sob VNI
D2 P1 Sim 13 Nao -
D3 P2 Sim 59 Nao =
D4 P3 Sim 60 Nao -

P4
P5
P6
D5 b7 Sim 19 Sim 65
TB1
D8 P8 Sim 3 Ndo -
D9 P9 Sim 39 Ndo -
D10 P10 Sim 30 Nao -
D11 P11 Sim 7 Ndo -
D12 P12 Sim 15 Ndo -
D13 P13 Sim 0,58 Nao =

Considerando a ventilacdo invasiva, a mediana foi de 17 dias (14 horas, 60
dias). A incidéncia de infecdo respiratdria foi de 13,3 por 1 000 dias de ventilacdo
invasiva. Nos doentes que nado tiveram infe¢des respiratdrias, a mediana do tempo de

ventilacdo invasiva foi 5,5 dias (1 hora, 97 dias).

Os agentes isolados nas infe¢des respiratorias e respetivo TSA estdo

representados na Tabela 6.
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Tabela 6. Microrganismos isolados e respetivos TSA nas IACS respiratorias

Caso

D2

D3

D4

D5

D8

D9

D10

D11

D12

D13

IACS

P1

P2

P3

P4

P5

P6

P7

TB1

P8

P9

P10

P11

P12

P13

Microrganismo isolado

Stenotrophomonas
maltophilia

Candida lusitanae
Acinetobacter baumannii

Stenotrophomonas
maltophilia

Enterobacter

Stenotrophomonas
maltophilia

Candida krusei
Klebsiella pneumoniae

Candida abicans

Acinetobacter baumannii

Stenotrophomonas
maltophilia

Pseudomonas aeruginosa
Stenotrophomonas

maltophilia;
E. coli

Moraxella catarrhalis;
S. pneumoniae

TSA: Sensibilidade

Cotrimoxazol

Fluconazol

Gentamicina, PipeTazo,
Cotrimoxazol

Pipetazo, Cotrimoxazol,
Levofloxacina

Gentamicina, PipeTazo,
Cefepime, Cotrimoxazol

Cotrimoxazol

Anfotericina B

Cefuroxime,
Ciprofloxacina

Fluconazol

Gentamicina, PipeTazo,
Ceftazidima,
Cotrimoxazol

Cotrimoxazol

Gentamicina, PipeTazo,
Ciprofloxacina

S. maltophilia:
Cotrimoxazol

E. coli: Meropenem,
Gentamicina, PipeTazo

Moraxella catarrhalis:
AmoxiClav, Cotrimoxazol,
Tetraciclina, Azitromicina

S. pneumoniae:
Cotrimoxazol, tetraciclina

TSA: Resisténcias
Meropenem

Sem Resisténcias

AmoxiClav

Meropenem

Ampicilina, AmoxiClav,
Cefuroxime

PiperoTazo, Imipenem,
Meropenem

Caspofungina

Sem Resisténcias

Sem resisténcias

Sem resisténcias

Meropenem

Sem Resisténcias

S. maltophilia:
PipeTazo, Meropenem,
Ertapenem

E.coli: Amoxicilina

Moraxella catarrhalis:
Ampicilina

S. pneumoniae:
Eritromicina
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Cerca de 19% (n=3) dos microrganismos apresentou um perfil de
multirresisténcia.

Relativamente a classificacdo das PAV segundo o tipo de confirmacdo
microbioldgica utilizada, todas as pneumonias identificadas foram classificadas como

PN2.

Encontra-se descrita na Tabela 7 a antibioterapia que estava a ser administrada
aos doentes a data da colheita de material para culturas, assim como as terapéuticas

empirica e dirigida iniciadas, quando aplicavel.

Tabela 7. Terapéutica antimicrobiana (TA) realizada a data da colheita, empirica e

dirigida, nas IACS do tipo respiratdrio.

Caso  IACS TA a data da colheita TA empirica TA dirigida
Meropenem +

Vancomicina

D2 P1 Cotrimoxazol Cotrimoxazol

Cefotaxima + PipeTazo + Linezolide +
D3 P2 . . n.a.
Gentamicina Anfotericina B

P3 - Pipetazo + Vancomicina Pipetazo + Vancomicina
Ampicilina +
D4 .
Gentamicina ) )
P4 Cotrimoxazol Cotrimoxazol
P5 Cotrimoxazol Meropenem + Linezolide
Isoniazida +
D5 P6 Rifampicina + Cotrimoxazol Cotrimoxazol
p7 Levgfloxagna * Caspofungina Anfotericina B
Linezolide
TB1 Linezolide Ciprofloxacina
D8 P8 AmoxiClav PipeTazo Fluconazol
D9 P9 Cefota.x!r.na * Meropenem Meropenem
Ampicilina
D10 P10 n.a. Cotrimoxazol Meropenem
D11 P11 n.a. Meropenem Meropenem
D12 P12 Meropenem Meropenem Cotrimoxazol
D13 P13 n.a. AmoxiClav AmoxiClav



Bacteriemia

Sete casos de bacteriemia foram detetados, dos quais seis (86%) tiveram acesso
venoso central colocado. O Unico caso de bacteriemia que nao teve CVC, esteve ligado

a ECMO.

Os dados relativos a utilizacdo de CVC e de ECMO, bem como o respetivo

tempo de utilizacdo encontram-se descritos na Tabela 8.

Tabela 8. Associagdo das bacteriemias com o tempo de utilizacéo do CVC e ECMO

Caso IACS CcvC Dias sob CVC ECMO Dias sob ECMO
B1
D2 Sim 13 Nao -
B2
D4 B3 Sim 67 Sim 45
D5 B4 Sim 132 Sim 125
D8 B5 Sim 5 Nao -
D9 B6 Sim 15 Sim 27
D10 B7 Nao - Sim 16

A mediana do tempo de permanéncia do CVC nos doentes com bacteriemia foi
de 15 dias (5 dias, 132 dias). A incidéncia de bacteriemia foi de 9.4 por 1 000 dias de
CVC. Se considerarmos apenas os doentes que ndo adquiriram uma bacteriemia, a

mediana do tempo de permanéncia do CVC foi de 5 dias (2 dias, 56 dias).

O isolamento dos microrganismos foi realizado através de hemoculturas (HC).
Apenas em trés casos existia evidéncia do isolamento do mesmo agente na cultura

realizada a ponta do CVC.

Na Tabela 9 encontram-se descritos os microrganismos isolados nos casos de

bacteriemia e respetivos TSA.
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Tabela 9. Microrganismos isolados e respetivos TSA nos casos de bacteriemia

Caso IACS @ Microrganismo isolado TSA: Sensibilidade TSA: Resisténcias
Gentamicina, -
S . . Ampicilina,
B1 erratia marcenscens Cefepime, AmoxiClav
(HCe CVC) Cotrimoxazol, )
D2 M Cefuroxime
eropenem
B> Staphylococcus e Flucloxacilina,
. .. Tetraciclina, L
epidermidis (HC e CVC) . Penincilina
Vancomicina
D4 B3 | Enterococcus faecalis (HC) Amp|C|I_|n_a, Sem resisténcias
Gentamicina
D5 B4 Pseudomonas aeruginosa piveT Amicaci s o
(HC e CVC) ipeTazo, Amicacina em resisténcias
D8 BS Acinetobacter baumannii Get\tamicina, o
PipeTazo, Sem resisténcias
(HC) .
Cotrimoxazol
Gentamicina,
Acinectobacter baumannii Pioe/T
D9 B6 Ip.e/ azo, Sem resisténcias
(HC) Cotrimoxazol,
Ciprofloxacina
D10 B7 Staphylococcus hominis Vancomicina, Penincilina,
(HC) Linezolide Flucloxacilina

Verificou-se a presenga de multirresisténcia antimicrobiana em 3 dos 7 agentes

diferentes que foram isolados, correspondente a 43%.

A informacdo relativa a terapéutica antimicrobiana realizada, quer a
antibioterapia a ser realizada a data de colheita de material para cultura, quer a

terapéutica empirica e dirigida realizada, encontra-se descrita na Tabela 10.
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Tabela 10. Terapéutica antimicrobiana (TA) realizada a data da colheira, empirica e
dirigida, nos casos de bacteriemia

Caso

D2

D4

D5

D8

D9

D10

IACS

Bl

B2

B3

B4

B5

B6

B7

TA a data da colheita

Meropenem +
Vancomicina

Ampicilina +
Gentamicina
Isoniazida +
Rifampicina +
Levofloxacina +
Linezolide

AmoxiClav
Cefotaxima +

Ampicilina

n.a.

Infegao do trato urinario

Foi identificada ITU em 4 doentes.

TA empirica

Meropenem +
Vancomicina

PipeTazo

Pipetazo + Vancomicina

PipeTazo

PipeTazo

Meropenem + Fluconazol

Meropenem

TA dirigida
Pipetazo

Meropenem + Linezoline
+ Anfotericina B

Pipetazo + Vancomicina

PipeTazo + Amicacina

Fluconazol

Meropenem + Fluconazol

Linezolide

Na Tabela 11 encontra-se descrita a

correspondéncia entre as ITU e a utilizagao do cateter, assim como o respetivo nimero

de dias de utilizacdo

Tabela 11. Associagdo das ITU com o tempo de utilizagdo de cateter urindrio

Caso IACS Cateter Urinario Dias sob CU
D1 ITU1 Sim 23
D4 ITU2 Sim 52
D6 ITU3 Sim 3
D7 ITU4 Sim 8
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A mediana do tempo de permanéncia de cateter urindrio nos doentes com ITU
adquirida foi 15,5 dias (3 dias, 52 dias). A incidéncia de ITU foi de 4,6 por 1 000 dias de

cateter urinario.

Nos doentes que ndo adquiriram ITU, a mediana do tempo médio de

permanéncia de cateter urindrio foi 4 dias (1 dia, 90 dias).

Os agentes isolados nas ITU, através da urocultura, e respetivo TSA encontram-

se descritos na Tabela 12.

Tabela 12. Microrganismos isolados e respetivos TSA nos casos de ITU

Caso IACS Microrganismo isolado TSA: Sensibilidade TSA: Resisténcias
D1 | ITU1 Candida albicans FIucoanoI, Sem resisténcias
Anfotericina B
Gentamicina, Fosfomicina,
D4 | ITU2 | Enterobacter cloacae Cefuroxime, Ampicilina,
Cefotaxima, PipeTazo, AmoxiClav,
Mero penem Cotrimoxazol
D6 | ITU3 Candida tropicalis Fluconazol Sem resisténcias
Fosfomicina,
Gentamicina,
D7 | ITU4 | Klebsiella pneumoniae Mero'perTem, Amp|c.|I|na,
Amicacina AmoxiClav,
Cefuroxime,
Cefotaxima

Os dados referentes a utilizagdo de antibioterapia a admissao, bem como as
terapéuticas realizadas previamente e apds o resultado do TSA, encontram-se

descritos na Tabela 13.
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Tabela 13. Terapéutica antimicrobiana (TA) realizada a data da colheira, empirica e
dirigida, nos casos de ITU

Caso  IACS TA a data da colheita TA empirica TA dirigida
D1 ITU1 Doxiciclina Vancomicina + Anfotericina B
Meropenem
D4 | ITU2 | Ampicilina + Gentamicina Fosfomicina Meropenem +
PipeTazo
D6 | ITU3 n.a. PipeTazo + Fluconazol
Vancomicina
Clindamicina +
D7 | ITU4 Flucloxacilina + Fosfomicina Fosfomicina

Gentamicina + Linesulide
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Discussao

Este estudo teve como principal objetivo a realizagdo da casuistica da UCIPed
do HSM relativamente as IACS, no ano de 2020, com o objetivo de as caracterizar, para
gue pudessem ser tomar medidas preventivas e, simultaneamente, tentar minimizar

os fatores que condicionaram resultados mais desfavoraveis.

Ao longo do ano 2020, foram detetadas IACS em 15% dos doentes com um
internamento igual ou superior a 48 horas. Este é um valor superior,
comparativamente a percentagem obtida em 2013, em que a incidéncia de IACS foi de
9%. Por outro lado, quando comparado a incidéncia de outras UCIPed fora de Portugal,
que variaram entre 10-33% (23], o valor obtido em 2020 mantém-se dentro do intervalo
habitual. Comparando ainda este resultado aquele obtido em 2017, num estudo que
considerou os Hospitais e as Unidades de Cuidados Continuados Integrados de adultos,
em que a prevaléncia de IACS em doentes internados foi de 8%°, hd uma maior

incidéncia de infe¢cdes na nossa populagado.

Relativamente a distribuicdo dos varios tipos de IACS, e comparativamente a
2013, verificou-se uma diminuicao relativa da incidéncia das IACS do tipo respiratério,
qgue perfaziam 76% das IACS em 2013, comparativamente a 56% das IACS em 2020. A
bacteriemia foi a infecdao que sofreu um maior aumento relativo, passando de uma

prevaléncia de 10% das IACS em 2013, para 28% em 2020.

Relativamente aos fatores de risco intrinsecos ao desenvolvimento de IACS,
constatou-se que 56% das IACS ocorreram em doentes com idade inferior a 24 meses,

constituindo assim um fator de risco importante ao desenvolvimento de IACS.

A doenga cronica estava presente em 31% dos doentes com infegdao adquirida.
Esta foi uma caracteristica identificada em 46% dos doentes internados na UCIPed
durante mais de 48 horas, pelo que ndo parece representar um fator de risco de IACS.
Num outro estudo retrospetivo, realizado entre 2014 e 2017 numa UCIPed de outro
pais europeu, a presenca de comorbilidades demonstrou ser um fator de risco
importante, uma vez que estava presente em 74% dos doentes que adquiriram IACS,

guando a prevaléncia de doenca cronica na generalidade dos doentes incluidos nesse
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estudo era de 24%.271 Um trabalho mais alargado, abrangendo mais anos de

seguimento, podera esclarecer este fator.

Os diagndsticos de admissdao mais comuns nos doentes que desenvolveram
IACS foram o “pds-operatério” e a “hipertensdo pulmonar”, constituindo, no seu
conjunto, mais de metade dos diagndsticos de entrada destes doentes. O primeiro,
juntamente com o diagndstico de entrada “insuficiéncia respiratéria”, representa a
grande maioria dos diagndsticos de admissao de todos os doentes em contexto de
UCIPed, pelo que ndo deve ser restritamente associado ao desenvolvimento de IACS.
Por outro lado, a hipertensdao pulmonar foi, em todos os casos, secunddria a hérnia
diafragmatica congénita ou a sindrome de aspiracdo meconial, diagndsticos de base
qgue podem ter contribuido para o surgimento de IACS, principalmente do tipo
respiratdério e bacteriemia. Esta hipdtese é apoiada pelo facto desse diagndstico ter
uma maior gravidade e ter implicado uma maior duracdo do suporte ventilatorio, a

necessidade de suporte de ECMO e um maior tempo de internamento.

Multiplos fatores de risco extrinsecos foram identificados nos doentes que
tiveram IACS, nomeadamente em relagdo ao tempo de internamento, a realizacdo de

alimentagdo parentérica e a utilizagao de medidas invasivas.

Considerando o tempo de internamento, verificou-se que a mediana do tempo
de internamento nos doentes que tiveram I|ACS foi de 24 dias. Este valor é
significativamente superior quando comparado a mediana de dias de internamento

calculada a partir de todos os doentes elegiveis para o estudo, de 5 dias.

Outro fator de risco extrinseco que esta aparentemente associado as IACS é a
realizagao de alimentagdo por via parentérica. Esta foi realizada em 25% dos doentes
gue adquiriram infe¢Oes, enquanto que, na generalidade dos doentes, foi realizada em

apenas 9%.

Relativamente aos métodos de ventilacdo, a VMI revelou-se o modo mais
frequentemente utilizado, em 54% dos doentes elegiveis ao estudo. Em 2013, a
percentagem de doentes que realizou ventilagdo invasiva durante o internamento foi

de 31%, tendo-se verificando um aumento significativo da utilizagdo deste
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procedimento em 2020.

A colocagao de CVC foi outra das técnicas mais frequentemente realizadas, uma
vez que foi utilizada em 44% dos doentes internados. Em 2013, a frequéncia da sua
utilizacdo foi de 41%, pelo que se regista um ligeiro aumento do uso deste

procedimento no ano 2020.

De todos os procedimentos invasivos que foram analisados neste estudo, o
cateter urindrio foi aquele que apresentou maior prevaléncia de utilizagao, tendo sido
utilizado em 68% dos doentes elegiveis ao estudo. Comparativamente ao ano 2013,
em que esta técnica foi utilizada em 33% dos doentes, verifica-se que o seu uso foi

substancialmente superior em 2020.

Pneumonia e Traqueobronquite

Foi confirmada a associacdo entre a ventilacdo invasiva e as IACS do tipo
respiratdrio. Considerando os 14 casos de pneumonia e traqueobronquite adquirida,
100% teve associacdo com a ventilacdo invasiva, demonstrando a importancia deste
fator de risco neste tipo de infegdes. A incidéncia de infecdo respiratéria foi de 13,3
por 1 000 dias de ventilagdo invasiva. J4 em 2013, a incidéncia de infegdo respiratoéria
foi 24,4 por 1 000 dias de ventilagdo invasiva, valor significativamente superior ao

verificado em 2020.

Apesar de a técnica de ventilacdo invasiva ter sido mais frequentemente
executada em 2020, a incidéncia de IACS respiratdrias especificamente associadas a
ventilagdo invasiva foi inferior. Tal pode ser justificado pelo facto de, neste ano, ter
existido uma otimizacdo das medidas que previnem este tipo de infecdes. No contexto
da pandemia SARS-CoV-2, que surgiu no ano 2020, foram multiplas as medidas
adotadas nesse contexto, nomeadamente o uso constante de mdscara cirdrgica e a
utilizacdo de aspiracdo em circuito fechado em todos os doentes ventilados
invasivamente, que podem estar na base da diminuicdo da incidéncia de pneumonia e

tragueobronquite nestes doentes.

Uma vez confirmada a associacdo da ventilacgdo ao surgimento de IACS,
também a longa duracio da mesma é um importante fator de risco e/ou
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consequéncia. Considerando os doentes ventilados invasivamente, verificou-se que a
mediana nos doentes que tiveram IACS foi de 17 dias, valor muito superior quando
comparado a mediana de dias de ventilacdo invasiva, calculada a partir de todos os

doentes elegiveis para o estudo, de 4 dias.

Relativamente aos microrganismos que foram isolados nos casos de infe¢des
respiratdrias, destacaram-se agentes como o Stenotrophomonas maltophilia,
Acinetobacter baumannii, Candida spp., Moraxella catarrhalis, Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, entre outros. Diferentes casos de infecdo, que
apresentaram um agente em comum, como foi o caso da Stenotrophomonas
maltophilia, isolada em 4 casos de pneumonia, e Acinetobacter baumannii, agente
isolado em 2 casos, apresentaram o mesmo perfil de sensibilidade e resisténcia.
Apesar de as diferentes infe¢des ndo terem acontecido no mesmo periodo temporal
na unidade, verificaram-se no mesmo espaco fisico (mesma cama). Este facto levanta a
hipdétese de possivel contaminacdo da superficie, ou coloniza¢do dos profissionais de
saude que habitualmente tratam destes doentes. No entanto, sé6 um estudo
prospectivo e desenhado especificamente com o intuito de esclarecer esta hipoétese,

poderia esclarecer esta questao.

Apesar de ser conhecido que os microrganismos isolados nas IACS apresentam
uma variacao temporal e entre unidades, aqueles identificados na UCIPed em 2020 sdo
semelhantes aqueles identificados no estudo de 2013, onde se destacaram
microrganismos como o Stenotrophomonas maltophilia, Moraxella catarrhalis,
Pseudomonas aeruginosa, MRSA, Acinetobacter baumannie e Serratia marcescens.
Estes agentes sdo ainda concordantes com aqueles isolados noutros estudos, quer em
UCI de adultos, quer pediatricos, como a Pseudomonas aeruginosa, o Staphylococcus

aureus e a Klebsiella spp.151127]

Foram varios os agentes que apresentaram um perfil de multirresténcia
antimicrobiana, verificado em cerca de 19% dos agentes isolados. Este € um ponto de
relevo na vigilancia epidemioldgica das IACS respiratérias, uma vez que a problematica

das resisténcias aos antimicrobianos tem vindo a aumentar neste grupo de doentes.

Relativamente a terapéutica antimicrobiana, em todos os casos de infecdo
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respiratoria foi realizado tratamento empirico. A instituicdo deste tipo de terapéutica
tem vindo a ser um desafio, pela necessidade de associar varias classes de antibidticos,
0 que poderd contribuir para o agravamento das resisténcias aos antimicrobianos.
Apds o conhecimento do TSA, a terapéutica foi alterada em 6 dos 14 casos que fizeram
terapéutica empirica, sendo que nos restantes 8 doentes foi continuada a terapéutica

que ja tinham em curso, por ser compativel com o TSA.

Bacteriemia

Mais uma vez, é possivel estabelecer uma importante relacdo entre a utilizacdo
de técnicas invasivas e o surgimento de IACS, uma vez que 6 dos 7 doentes nos quais
se identificou uma bacteriemia (86%) tinha um CVC colocado. O unico caso de
bacteriemia que ndo teve CVC, esteve em ECMO, constituindo também um fator de

risco relevante.

A incidéncia de bacteriemia foi de 9,4 por 1 000 dias de CVC, valor muito
superior aquele obtido em 2013, em que a incidéncia da bacteriemia foi de 1,4 por
1000 dias de CVC, apesar de apenas se ter verificado um ligeiro aumento de realizagao
desta técnica. Esse valor é também superior ao da incidéncia de bacteriemia, calculado

nas UCI portuguesas de adultos em 2017, de 0,9 episddios por 1 000 dias de CVC.P!

A importante discrepancia verificada entre a prevaléncia de bacteriemia em
2020 e os restantes estudos, pode ter que ver com o facto de se tratarem de doentes
mais complexos, que requerem um tempo de permanéncia de CVC superior,

condicionando assim um maior risco e um maior numero de infe¢des associadas.

De qualquer forma, este aumento importante de IACS associadas ao CVC leva a
necessidade urgente de se reverem as medidas de colocacdo e manuseamento destes

dispositivos, assim como a dura¢cdo dos mesmos.

O microrganismo mais frequentemente isolado nos casos de bacteriemia foi o
Acinetobacter baumannii, presente em dois dos sete casos, sendo que nesses dois
casos apresentou um TSA semelhante. Outros agentes identificados incluiram os
Staphylococci coagulase-negativa (Staphylococcus epidermidis e Staphylococcus
hominis), assim como bactérias dos grupos Enterococcus spp., Pseudomonas
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aeruginosa e Serratia marcenscens, agentes conhecidos por estarem frequentemente
na base deste tipo de infecdo. Em 2013, os agentes identificados nos casos de
bacteriemia, nomeadamente um agente fungico Candida parapsilosis e um MSSA,
diferiram daqueles isolados em 2020. Por outro lado, os agentes isolados em 2020 s3do
muito semelhantes aqueles dos estudos realizados em unidades europeias pediatricas

e de adultos. [*!127]

A presenga de multirresisténcia antimicrobiana, que rondou os 43%, foi ainda
mais significativa nos agentes associados a bacteriemia do que naqueles identificados

nas infecGes respiratorias.

Em relacdo a antibioterapia, em todos os casos de bacteriemia foi realizada
terapéutica empirica, tendo havido necessidade de ajuste terapéutico, consoante o

resultado do TSA, em 5 dos 7 casos.

Infe¢oes do Trato Urindrio

Dos quatro doentes nos quais foi identificada uma ITU, todos tiveram cateter
urinario colocado, demonstrando a forte associacdo entre este fator de risco e este
tipo de IACS. A incidéncia de ITU foi de 4,6 por 1 000 dias de cateter urinario, sendo
gue em 2013 esta incidéncia foi de 2,9 por 1 000 dias de cateter urindrio. Apesar do
aumento da incidéncia, o resultado obtido em 2020 aproxima-se mais ao resultado de
2017, estabelecido a partir das UCI portuguesas de adultos, que demonstrou uma
incidéncia de 3,6 episédios de infecdo por 1 000 dias de cateter urindrio. Também

neste tipo de IACS é um fator de risco de relevo o tempo de utilizagdo de cateter.

Os agentes isolados nas ITU incluiram bactérias dos grupos Enterococcus spp. e
Klebsiella spp., assim como fungos do grupo Candida spp., sendo que o mesmo agente
infeccioso ndo surgiu em mais do que um doente, o que pode significar um maior peso
dos factores intrinsecos de cada doente, face aos riscos externos. Estes agentes estdo
em concordancia com aqueles descritos em unidades de adultos em 2017 e de UCIPed
entre 2014-2017. 5!, Estes microrganismos s3o também comuns aqueles identificados

em 2013, nomeadamente os agentes do grupo Candida spp.
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Foi verificado um perfil de multirresisténcia antimicrobiana em 2 dos 4 agentes

isolados, os dos grupos Enterococcus spp. e Klebsiella spp.

Todos os doentes realizaram tratamento empirico, com trés dos quatros
doentes a necessitar de ajuste terapéutico, uma vez obtidos os resultados do TSA. Em
todos foi retirado o dispositivo. Relativamente as infe¢cdes associadas aos agentes que
apresentaram multirresisténcia, com resisténcia a antibidticos como a fosfomicina, a
ampicilina e a amoxicilina/acido clavulanico, num destes casos foi realizado o ajuste
terapéutico ao TSA, no outro foi mantida a terapéutica empirica com fosfomicina,
apesar do perfil de resisténcias, por se ter verificado evolugdo clinica favoravel. Este
facto pode dever-se ndo s6 a retirada do dispositivo infetado, mas também a

possibilidade do perfil de resisténcias in vivo, ser diferente das resisténcias in vitro.

Relativamente a avaliacdo da populacdo incluida no estudo, no que diz respeito
a gravidade e probabilidade de morte, a taxa calculada através do PRISM era de 7,5%,
tendo-se verificado uma mortalidade real de 4,9% (8 doentes). Por outro lado, o
calculo da mesma probabilidade para os doentes que adquiriram IACS, previa uma
mortalidade de 5,3%, tendo-se verificado uma mortalidade real de 23.1%. Este dado
apoia, ndo sé a provavel responsabilidade das IACS na morbimortalidade em UCIPed,

mas também a importancia da sua preveng¢ao na melhoria do prognéstico.

Limitagoes do Estudo

Neste estudo admitem-se limitacdes relacionadas com a identificacdo das IACS,
uma vez que nao foi possivel confirmar possiveis IACS nas 48 horas apds a alta da
UCIPed, fazendo com o numero de infecbes detetadas possa estar subestimado.

Outra limitacdo verificada e que poderd ter subestimado igualmente os
resultados obtidos, prende-se com o facto de terem sido consideradas infe¢des apenas
os eventos que tiveram resultados culturais positivos, de acordo com o HELICS-UCI .
Nesse sentido, é possivel que tenha havido casos de infecdo em que os resultados
culturais foram negativos por o doente estar, por exemplo, sob terapéutica

antimicrobiana no momento da colheira do material para cultura.
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Em relacdo a identificacdo dos casos de pneumonia, foi utilizado apenas o
critério de isolamento microbiolégico e ndo o clinico/ radioldgico, excluindo as
pneumonias do tipo PN5. Esta decisao foi tomada na medida em que foram estes os
critérios utilizados no estudo realizado em 2013, permitindo assim o estabelecimento
de uma melhor comparacdo entre ambos os estudos.

Relativamente a ventilagdo, importa referir a limitada acuidade na
caracterizacdo da duracdo da mesma, uma vez que, nos registos, foi contabilizada em
dias. ldealmente, o tempo de ventilagdo deveria ser considerado em horas, o que
permitiria uma caracteriza¢ao mais precisa.

Para além disso, por se tratar de um estudo observacional retrospetivo com a
duracdo de apenas um ano, e pelo facto de a comparacdo de resultados ter sido
realizada com um Unico ano de outra década (2013), ndo foi possivel ter uma evolucao
continua num maior intervalo de tempo, abrangendo um maior nimero de casos, o

gue permitiria resultados mais robustos e de interpretacdo mais fidvel.
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Conclusao

Em 2020 objetivou-se um aumento da prevaléncia de IACS, quando comparada
a de 2013. Em termos da distribuicdo relativa dos varios tipos de infecdo, verificou-se
uma diminui¢do das infe¢des respiratérias e um aumento dos casos de bacteriemia. O
contexto da pandemia SARS-CoV-2 com inicio em 2020, que condicionou a adoc¢do de
medidas como a utilizagdo constante de mascara cirdrgica, o aumento da desinfe¢do
das superficies e das maos e a utilizacdo de circuitos fechados de aspiracdo nos
doentes ventilados, pode estar na base desta redugdo, apesar do aumento dos

doentes que necessitaram de ventilagdo invasiva.

Varios fatores de risco foram identificados, nomeadamente a idade inferior a
24 meses, o internamento prolongado, a alimentacdo por via parentérica, a utilizacdo
de medidas invasivas como a VMI, o CVC e o cateter urinario, assim como a utilizagdo

destas medidas por periodos de tempo mais prolongados.

Os microrganismos isolados nos varios tipos de IACS foram concordantes com
aqueles descritos na literatura. Nesses agentes foram verificados alguns perfis de
multirresisténcias, um problema que se tem vindo a agravar, condicionando o combate

as infecGes bacterianas no presente e no futuro.

Destaca-se a importancia de monitorizacdo da aplicacdo das medidas
preventivas definidas pela DGS, adaptadas aos doentes pediatricos, por forma a
garantir a diminuicdo da incidéncia das IACS e das suas consequéncias. Para esse
efeito, importa também a manutencao da vigilancia epidemiolégica ao longo dos anos,
no sentido de detetar eventuais novos fatores de risco ou alteracdo da flora

microbiana e o seu perfil de resisténcias.
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Pediatric risk of mortality (PRISM) score

MURRAY M. POLLACK, MD; URS E. RUTTIMANN, PuD; PAMELA R. GETSON, PuD

The Pediatric Risk of Mortality (PRISM) score was
developed from the Physiologic Stability Index (PSI)
to reduce the number of physiologic variables required
for pediatric ICU (PICU) mortality risk assessment and
to obtain an objective weighting of the remaining vari-
ables. Univariate and multivariate statistical techniques
were applied to admission day PSI data (1,415 patients,
116 deaths) from four PICUs. The resulting PRISM
score consists of 14 routinely measured, physiologic
variables, and 23 variable ranges. The performance of
a logistic function estimating PICU mortality risk from
the PRISM score, age, and operative status was tested
in a different sample from six PICUs (1,227 patients,
105 deaths), each PICU separately, and in diagnostic
groups using chi-square goodness-of-fit tests and re-
ceiver operating characteristic (ROC) analysis. In all
groups, the number and distribution of survivors and
nonsurvivors in adjacent mortality risk intervals were
accurately predicted: total validation group (x*(5) =
0.80; p > .95), each PICU separately (x*(5) range 0.83
to 7.38; all p > .10), operative patients (x*(5) = 2.03; p
> .75), nonoperative patients (x*(5) = 2.80, p > .50),
cardiovascular disease patients (x*(5) = 4.72; p > .25),
respiratory disease patients (x*(5) = 5.82; p > .25), and
neurologic disease patients (x*(5) = 7.15; p > .10).
ROC analysis also demonstrated excellent predictor
performance (area index = 0.92 % 0.02).

(Crit Care Med 1988; 16:1110)

The recent history of pediatric intensive care has
been marked by increasingly sophisticated and concen-
trated care. Pediatric ICUs (PICUs) are now complex
and costly units, With their evolution, new medical and
social pressures related to intensive care have simulta-
neously emerged. Prognostication is a methodology
relevant to these pressures that emphasizes the “natu-
ral” course of disease rather than other traditional
avenues of injury such as mechanisms of disease. When
physicians can characterize disease states in a way that

From the Departments of Anesthesiology (Division of Critical
Care} and Child Health and Development, Children’s Hospital Na-
tional Medical Center and George Washington University School of
Medicine, Washington, DC (Drs, Pollack and Getson), and Diagnos-
tic Systems Branch, National Institute of Dental Research, The
National Institutes of Health, Bethesda, MD (Dr. Ruttimann).

This study was supported, in part, by Maternal and Child Grant
MCJ-110527 awarded by the Division of Maternal and Child Health,
Bureau of Health Care Delivery and Assistance, HRSA, PHS, DHHS.

Address requests for reprints to: Murray M. Pollack, MD,
Children’s Hospital National Medical Center, 111 Michigan Avenue,
NW, Washington, DC 20010,

accurately define prognosis, new medical and social
issues can be addressed.

The Physiologic Stability Index (PSI) is a pediatric
severity of illness measure that accurately assesses mor-
tality risk (1-4). The basis for the PSI was the hypothesis
that physiologic instability directly reflects mortality
risk. This analysis was undertaken to reduce the num-
ber of physiologic variables required for severity of
illness assessment and to obtain an objective weighting
of the remaining variables. The result of this effort, the
Pediatric Risk of Mortality (PRISM) score, is presented
in this report.

PATIENTS AND METHODS

Data used in this analysis were collected as part of a
nine-institution study of pediatric intensive care. The
characteristics of the nine participating PICUs and
their patient populations have been previously reported
(4-6) and are summarized in Table 1. These data were
collected in 1984 and 1985 with the exception of the
first data set from ICU A (A-1) which was collected
from 1980 to 1982. A new data set from ICU A (A-2)
is also included. Previous analysis of this database
demonstrated that the patient population characteris-
tics and efficiency rates of the ICUs differed signifi-
cantly (4, 5).

Data collection pertinent to this analysis included
ICU outcome (survival, death), admission day PSI
scores, diagnoses categorized by the primary physiologic
system of dysfunction, and demographic information.
The PSI is a subjective score developed previously by a
panel of pediatric intensivists (2). It assesses physiologic
instability by sampling 34 variables from seven physi-
ologic systems. The most abnormal value of each vari-
able during the admission day is coded into 75 preas-
signed variable ranges that reflect the clinical impor-
tance of the derangement. Derangements are assigned
1 point if the abnormality is worthy of concern but not
necessarily a change in therapy, 3 points if the abnor-
mality is sufficient to cause a change in therapy under
most circumstances, and 5 points if the abnormality is
life-threatening. Not all variables had 3 or 5-point
ranges since abnormality of a single variable might not
be sufficient, by itself, to warrant a change in therapy
or indicate an immediate life-threatening dysfunction.
Three physiologic variables, systolic BP, heart rate, and
respiratory rate, were adjusted for age. Mortality pre-
dictions calculated from the PSI score included a 4-day

55



Vol. 16, No. 11

Pollack et al—pRISM SCORE 111

TasLE 1. Pediatric ICU and patient population characteristics previously reported

. s . Medicine Emergency Signiﬁc:‘ml
U No. of BeF]s Chlldrf:n 5 Nq. of  Median Age Patient Admissions Chronic Deaths
(ICU/Hospital) ~ Hospital  Patients (mo) atients missions Disease (%)
(%) (%) (%)
A 16/224 Y 882/248 33/31 39/50 57/66 29/24 66 (8.0)/24 (9.7)
B 12/80 N 262 14.5 54 78 30 14 (5.3)
C 12/96 N 227 19 50 53 48 23(10.1)
D 6/55 N 104 18 64 79 36 13 (12.5)
E 4/63 N 232 24 41 61 28 20 (8.6)
F /114 N 204 24 54 91 27 36 (17.6)
G 10/121 Y 199 36 67 83 22 6(3.0)
H 9/90 Y 192 36 40 68 24 12 (6.3)
I 8/50 N 152 26 81 87 18 7 (4.6)
Significance 0001 0001 0001 0001

* Data shown for two time periods: 1980-1982, 1984-1985,

average score (2) and an organ system weighted score
calculated from the admission day data (4).

Model Development

The PRISM score was developed in a stepwise man-
ner. First, the database was split into an estimation set
used for model derivation and a validation set used for
mode! verification. These divisions had approximately
equal numbers of patients and deaths. Second, univar-
iate analysis (likelihood ratio chi-square) (6) was used
to eliminate those variables for which positive scores
were not significantly ( p > .25) associated with death.
Variables with scores >0 in 1% or less of the population
were eliminated. Fourth, a stepwise logistic regression
analysis (6) using the original PSI scores of the remain-
ing variables removed those variables with low (p > .3)
predictive significance. Fifth, the preassigned PSI ranges
of some variables were pooled with adjacent ranges as
follows: Logistic regression analysis conducted with the
remaining PSI variables provided the regression coeffi-
cients and standard errors for each range of each vari-
able. Adjacent ranges of a variable with regression
coefficients significantly (p < .15) different from each
other were retained. All such ranges without signifi-
cantly different regression coefficients were collapsed.
Adjacent ranges were also combined if the observed
frequency in a category was <I1%. Sixth, the PRISM
score was constructed by assigning an integer value to
each of the remaining variable ranges in proportion to
the computed logistic regression coefficients. Seventh,
a final logistic regression analysis of outcome vs. the
sum of the PRISM scores, operative status, and age
determined the coefficients of each of these covariates
to be used for outcome prediction. Thus, mortality risk
prediction was obtained as follows:

I'=a«PRISM + b * age (in months) + ¢ = operative
status + d

where the probability of death is:
p (ICU death) = exp (r)/(1 + exp [R])

and a, b, and c are the logistic regression coefficients
for the PRISM score, age, and operative status (post-
operative = 1, nonoperative = 0), and d is a constant.

Model Evaluation

At each step of the model derivation, the perform-
ance of the predictor in the estimation set was evaluated
using receiver operating characteristic (ROC) analysis.
The area below the ROC curve, A,, and two points on
the ROC curve were calculated: the specificity (correct
prediction of survival) at a sensitivity (correct predic-
tion of death) of 99%, and the sensitivity at a specificity
of 99%. ROC curves were statistically compared using
A, values (7).

Model evaluation in the validation set consisted of
ROC analysis and goodness-of-fit tests for the total
validation set, for each pediatric ICU, and for the
validation set split into operative and nonoperative
patients as well as diagnostic groups. The goodness-of-
fit test evaluates the performance of the predictor by
comparing observed and expected mortality rates over
a range of mortality nisk strata (8). Finally, a logistic
regression analysis predicting outcome from the PRISM
score, age, operative status, and a factor representing
the institutions was used to test whether the predictor
performance could be improved by assigning for each
institution a “correction” weight accounting for the
variation of mortality among the institutions.

RESULTS

The estimation set contained 1,415 patients and 116
deaths from four pediatric ICUs (A-1, B, C. D) and the
validation set contained 1,227 patients with 105 deaths
from six ICUs (A-2, E, F, G, H, D).
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Model Derivation

Univariate chi-square analysis of each of the original
34 PSI variables revealed that positive scores were
significantly associated with outcome for all but two
variables, amylase and albumin. These two variables
were then excluded. Two other variables, cardiac index
and arteriovenous oxygen content difference, were pos-
itive in <0.8% of the population and they were also
eliminated. Logistic regression analysis of the 30 re-
maining variables and age (step 4) indicated the elimi-
nation of the following variables: creatinine (p = 91),
pH (p = .89), platelet count ( p = .86), osmolarity (p =
.85), pulmonary artery occlusion pressure (p = .82),
Hgb (p = .81), BUN (p = .80), fibrin split products ( p
= .75), WBC count (p = .72). Pao. (p = .43), AST/
ALT (p = .42), seizures ( p = .39), intracranial pressure
(p = .34), urine output (p = .33), and sodium (p =
.30). This process left 15 variables and age. Only one
of the remaining variables, CVP, required invasive
measurement and, as such, might be overly sensitive to
physician care practices. Although its predictive power
was statistically significant ( p < .05), CVP was excluded
for this pragmatic reason. The final 14 physiologic
variables were categorized into the PSI ranges and a
logistic regression yielded the regression coefficients and
their standard errors for each range of each variable.
Adjacent ranges with regression coefficients statistically
not different from each other were combined (step 5).
The coefficients of the remaining separate ranges served
to assign proportionate integer values (step 6) to be
used in the PRISM score. Table 2 illustrates the per-
formance at representative steps in the PRISM devel-
opment.

The final PRISM score with the integer values as-
signed to each of the variable ranges is shown in Table

TasLE 2. Predictor performances

Specificity Sensitivity
. at 99% at 99%
Predictor As Sensitivity Specificity
(%) (%)
4-day average PSI .89 31 33
Organ system weighted 94 35 59
PSI
PRISM* 91 30 37
24 variables” 91 16 37
20 variables” 91 16 35
15 variables” 91 15 35
14 variables' (range 91 30 37
weighting)
14 variables (range 91 38 35

weighting, opera-
tive classification)

“ Comparison of A,’s: PRISM vs. 4-day average PSI; not significant;
PRISM vs. organ system weighted PSI, p < .01.

" Step 4. Methods.

' Step 6, Methods.
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3. The sum of the integer scores constitutes the PRISM
score used to predict ICU mortality risk according to
the equation listed in Patients and Methods. The logis-
tic regression of outcome on the PRISM score and age
resulted in the following equation:

r =.207 » PRISM —.005 * age (months) —433 «
operative status — 4.782

The prediction performances as assessed by ROC
analysis of the PRISM score, organ-system-weighted
PSI score and 4-day average PSI score in the estimation
set are shown in Figure 1. The PRISM score performed
at an intermediate level between the 4-day average and
organ system-weighted PSI scores. Statistical compari-
son of the A, indicated the PRISM score performed
equivalently to the 4-day average score but significantly
(p < .01) less well than the organ-system-weighted PSI
score.

Model Validation

The validity of the PRISM score was tested by pre-
dicting outcomes in the validation data set. Its perform-
ance was assessed using goodness-of-fit tests in the total
validation group, each ICU separately, operative and
nonoperative patient categories and diagnostic groups
based on the primary system of dysfunction requiring
PICU admission. Overall, 105 deaths were observed
and 103.9 deaths were predicted. The corresponding
mortality rates were 8.6% observed and 8.5% expected.
This excellent agreement was confirmed by the
Hosmer-Lemeshow goodness-of-fit test for the total
validation group (x*(5) = .80, p > .95; Table 4). Figure
2 illustrates the excellent agreement of observed and
expected (predicted) mortality rates in the total valida-
tion sample for five mortality risk intervals. In each
ICU, the distribution and number of deaths was also
well predicted (all p > .10; Table 4). The observed
mortality rates in the individual ICUs ranged from
3.0% to 17.6% (p < .001). Despite this almost six-fold
mortality rate difference, the incorporation of a co-
variate factor for the institutions into the logistic model
did not significantly (» > .50) improve the prediction
performance, indicating institutional independence of
the PRISM score.

When the validation set was categorized into opera-
tive and nonoperative status and diagnostic groups, the
number and distribution of deaths were also well pre-
dicted. Figure 3 illustrates the results for operative and
nonoperative patients. For both groups, the goodness-
of-fit tests indicated adequacy of the prediction model
(operative patients, n = 446, x*(5) = 2.03, p > .75
nonoperative patients, n = 781, x*(5) = 2.80, p > .50).
Using the same mortality risk intervals, similar results
were obtained for diagnostic categories of cardiovascu-
lar disease (n = 229, x*(5) = 4.72, p > .25), respiratory
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TasLE 3. PRISM score

Age Restrictions and

Variable Ranges Score
Systolic BP (mm Hg) Infants Children
130-160 150-200 2
55-65 65-75
>160 >200 6
40-54 50-64
<40 <50 7
Diastolic BP (mm Hg) all ages 6
>110
HR (beat/min) Infants Children
>160 >150 4
<90 <80
Respiratory rate (breath/ Infants Children
min) 61-90 51-70 1
>90 >70 5
Apnea Apnea
Pac,/Fio," all ages
200-300 2
<200 3
Paco,” (torr) all ages
51-65 1
>65 5
Glasgow Coma Score© all ages
<8 6
Pupillary reactions all ages
unequal or dilated 4
fixed and dilated 10
PT/PTT all ages
1.5 X control 2
Total bilirubin (mg/dl) >1 mo
>3.5 6
Potassium (mEq/L) all ages
3.0-35 1
6.5-7.5
<3.0 5
>7.5
Calcium (mg/dl) all ages
7.0-8.0 2
12.0-15.0
<7.0 6
>15.0
Glucose (mg/d1) all ages
40-60 4
250-400
<40 8
=400
Bicarbonate? (mEq/L) all ages
<16 3
>32

“ Cannot be assessed in patients with intracardiac shunts or chronic
Tespiratory insufficiency; requires arterial blood sampling.

"May be assessed with capillary blood gases.

“Assessed only if there is known or suspected CNS dysfunction;
cannot be assessed in patients during iatrogenic sedation, paralysis,
anesthesia, etc. Scores <8 correspond to coma or deep stupor.

“Use measured values.

disease (n = 299, x*(5) = 5.82, p > .25), neurologic
disease (n = 359, x*(5) = 7.12, p > .1), and other
conditions (n = 340, x*(5) = 6.29, p > .25).

_The performance of the PRISM score in the valida-
tion and estimation sets as assessed by the ROC analysis

Pollack et al—pPRrI1SM SCORE 1113
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FiG. 1. Comparison of the receiver operating characteristics (ROC)
curves from the 4-day average PSI (2), the organ system weighted PSI
(4), and the PRISM score in the estimation group. The area indices
(A.) are given in the inset.

is shown in Figure 4. The A, in the validation set was
0.92 + 0.02 and was 0.91 + 0.02 in the estimation set
(p > .70). The A, for the individual institutions and
the other categories are shown in Table 5. Classification
matrices of the validation set based on two clinically
relevant cutoff values for r are shown in Table 6. At a
cutoff value of r = .00 (expected mortality, 50%), the
specificity (correct prediction of survival) is 0.96, the
sensitivity (correct prediction of nonsurvival) is 0.51,
and the correct classification rate is 0.96. At a cutoff
value of r = —4.00, the specificity is 0.57, the sensitivity
is 0.95, and the correct classification rate is 0.60.

DISCUSSION

The PRISM score is an objective simplification of
the PSI. The number of physiologic variables has been
reduced from 34 to 14 and the number of ranges has
been reduced from 75 to 23. Most importantly, how-
ever, the physiologic variable ranges have been objec-
tively reweighted to directly reflect their contribution
to mortality risk. Thus, the PRISM score is not only
easier to compute but more directly reflects severity of
illness than the PSI score. This revision of the PSI score
was guided by clinical judgment in interpreting the
statistical results. For that reason, the significance level
for variable elimination in the stepwise logistic regres-
sion process was conservatively set at a p = .30. Only
one variable meeting conventional levels of significance
(p < .05), CVP, was excluded because, as an invasive
variable, the decision to measure it was considered to
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be overly sensitive to physician care practices. Appli-
cation of the same variable elimination process to the
validation set resulted in similar results with only one
variable difference (WBC was sclected over PT/PTT).
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PRISM score) mortality rates in five severity of illness strata from the
validation group. The number of patients in each mortality risk group
is shown as insets. The predicted outcomes were not different from
the expected outcomes (x*(5) = 0.80, p > .95).

Mortality Risk Intervals

The most important criterion in the development proc-
ess was the validation of the PRISM score in an inde-
pendent data set. To make this validation more realistic,
the database was not split evenly across the individual
institutions but two separate groups of institutions were
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FiG. 3. Comparison of the observed and expected mortality rates for
the operative and nonoperative patients in five severity of illness
strata from the validation group. The predicted outcomes were not
different from the expected outcomes (operative patients, x’(5) =
2.03, p > .75; nonoperative patients, x*(5) = 2.80, p > .50).

TaBLE 4. Observed (O) and expected (E) survivors and nonsurvivors in the validation group of pediatric ICUs

Mortality Risk Categories (O/E)

IcU x* ()
0%-1% 1%-5% 5%-15% 15%-30% >30%
A-2
Survivors 95/95.5 88/86.8 28/30.1 6/6.4 7/8.2 3.35
Nonsurvivors 1/0.5 1/2.2 5/2.9 2/1.6 15/13.8 ’
E
Survivors 61/60.6 103/103.6 32/31.9 8/8.6 8/7.3 83
Nonsurvivors 0/0.4 3/2.4 3/3.1 3/2.4 11/11.7 ’
F
Survivors 42/41.7 79/80.0 25/27.2 14/12,9 8/8.0 318
Nonsurvivors 0/0.3 3/2.0 5/2.8 2/3.1 26/26.0 )
G
Survivors 86/86.5 84/83.2 19/17.5 1/0.8 3/32 278
Nonsurvivors 1/0.5 1/1.8 0/1.5 0/0.2 4/3.8 ’
H
Survivors 67/61.6 88/87.1 19/17.3 2/1.6 4/3.0 4.26
Nonsurvivors 1/0.4 1/1.9 0/1.7 0/0.4 10/11.0 )
I
Survivors 67/66.6 70/70.3 6/1.4 0/0.7 2/1.4 738
Nonsurvivors 0/0.4 2/1.7 2/0.6 1/0.3 2/2.6 )
Total
Survivors 418/418.6 512/511.0 129/131.4 31/31.1 32/31.0 80
Nonsurvivors 3/2.4 11/12.0 15/12.6 8/7.9 68/69.0 :
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Fi6. 4. Comparison of ROC curves for the estimation and validation
groups using the PRISM score. The curves are not statistically differ-
ent. Area indices (A,) are shown in the inset. Numbers on the curve

refer to r-values for the validation curve.

TaBLE 5. Area indices (A,)}

A
(mean = SEM)
ICUs
A2 0.94 = 0.03
E 0.89 + 0.05
F 0.93 +0.03
G 0.81 £0.11
H 0.90 + 0.07
1 0.93 £0.07
Patient Categories
Cardiovascular disease 0.93 £ 0.03
Respiratory disease 0.86 + 0.06
Neurologic disease 0.98 £ 0.02
Miscellaneous diseases 0.90 £ 0.04
Operative patients 0,95 £ 0.04
Nonoperative patients 091 = 0.02

formed for development and validation. Finally, the
score was evaluated in each institution in the validation
group as well as the aggregate of all institutions.

The PRISM score also maintains the strengths of the
P8I score. The goodness-of-fit tests demonstrated ap-
plicability and institutional independence of the
PRISM score in a separate validation set of six univer-
sity or university-affiliated units with intensivists. The
PRISM score’s performance was not influenced signif-
lcantly by diagnostic groups nor by the operative status
of the patients. The performance of the PRISM score
as assessed by ROC analysis was statistically inferior to
the organ-system-weighted PSI score. However, this
§h'gh1 decrease in performance is far outweighed by the
mproved clinical acceptability achieved by the substan-
tial reduction of the number of physiologic variables
and ranges, and the complete elimination of invasive
measurements.
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TABLE 6. Two classification matrices (validation group) based on
clinically relevant cutoff values for r

Validation Group
i ICU Discharge Status
Predicted Quicome

Nonsurvivor Survival Total

Cutoff r = 0.00¢

Nonsurvival 54 15 69

Survival 51 1107 1158

Total 105 1122 1227
Cutoff r = —4.00"

Nonsurvival 100 487 587

Survival 5 635 640

Total 105 1122 1227

“Correct classification, 1161/1227 = 0.95; sensitivity, 54/105 =
0.51; specificity, 1107/1122 = 0.99; predictive value for nonsurvival,
54/69 = 0.78; and predictive value for survival, 1107/1158 = 0.96.

" Correct classification, 735/1227 = 0.60; sensitivity, 100/105 =
0.95; specificity, 635/1122 = 0.57; predictive value for nonsurvival,
100/587 = 0.17; and predictive value for survival, 635/640 = 0.99.

The PRISM score is adjusted for the patient’s oper-
ative status but not for patient’s diagnosis. Operative
status is easily defined and thus not subject to inaccu-
racies of status assignment. The PRISM score has not
been adjusted for diagnoses for the following reasons.
First, there are a multitude of diagnoses in distinct
PICUs and a sufficiently small set of diagnoses encom-
passing a large percentage of patients does not exist.
Tremendously large databases will be necessary to ac-
cumulate enough patients in diagnostic categories to
assign objective mortality risk weighting. A solution to
this problem might be combining diagnoses into diag-
nostic categories such as systems of physiologic dys-
function. However, in many cases multiple organ sys-
tem dysfunction occurs. Assigning a priority to one
physiologic system when more than one is dysfunc-
tional is overly dependent on subjective reasoning. In
fact, efforts to induce a diagnostic adjustment during
this analysis resulted in inconsistent results when ap-
plied to both the estimation and validation groups.
With future advances in disease labeling, adjustments
regarding diagnostic categories could be expected to
improve the PRISM score’s predictive performance.

The PRISM score retains the philosophy that only
those variables that caregivers believe are necessary to
be measured should be measured. Variables need not
be measured for the sole purpose of mortality risk
predictions. However, compared to the PSI, the PRISM
score should be less influenced by differing practices of
variable measurement. All variables remaining in the
PRISM score are either routinely measured or easily
available in all hospital laboratories. All invasive vari-
ables for which disagreement concerning the appropri-
ateness of measurement may be a factor (e.g., cardiac
output, intracranial pressure) have been eliminated.
Therefore, the likelihood that the potential problem of
undermeasurement of physiologic variables will influ-
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ence the PRISM score is significantly reduced. Over-
measurement should have very little impact since only
the maximum physiologic derangement is used for
scoring.

Quantitative and unbiased methods of assessing se-
verity of illness such as the PRISM score can have
important applications in pediatric intensive care. For
example, evaluations of different therapies are difficult
to perform without assuring severity of illness equiva-
lency in the experimental and control populations. The
testing of new therapies requires identification of pa-
tient groups neither too sick nor too healthy to benefit.
Cost-containment investigations require both the eval-
uation of severity of illness as well as therapies
(5,9, 10). Severity of illness methods that are accurate,
unbiased, easy to use, and have wide physician accept-
ance will further these initiatives.

Finally, the PRISM score may also be applicable to
quality of care assessments. This analysis as well as our
previous national study (4) indicates that in university
or university-affiliated PICUs with intensivists, a com-
mon relationship exists between physiologic instability
measured early in the ICU course and outcome. This
strongly implies that the use of monitoring and thera-
peutic techniques to detect and treat physiologic insta-
bility in a timely and appropriate manner is relatively
uniform. Deviations from this practice would result in
unexpectedly high mortality rates that could be detected
by goodness-of-fit tests. These results were expected
since major characteristics of the study units (university
hospitals with pediatric intensivists) are generally be-
lieved to be associated with high quality of care. The
PRISM scoring system can now be applied to other
PICUs to identify factors related to structure or process
of intensive care that are associated with quality of care
as well as for routine quality assurance studies.
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Anexo 2 - Healthcare-associated infections in a Pediatric Intensive Care Unit
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INTRODUCTION / AIM

Healthc: iated infecti (HAl) are a c cause of morbidity, mortality and prolonged stay in Pediatric Intensive Care Units (PICU) worldwide.

Aim: Characterization of healthcare-associated infections in our PICU for a 12 month period.

METHODS

Retrospective review of clinical data from patients admitted to our PICU for >48 hours, in a 12 month period (January to December 2013). A modified patient-based HELICS

protocol was used. HAI was defined according to the Center for Disease Control: ia, tracheok hitis, blood stream infection (BSI) and urinary tract infection (UTI).
RESULTS
Sample Characterization Healthcare-associated infections (HAI)
Total HAI: 21 > 15 patients (9%)
Total patients admitted: 450‘ L g ‘Elegible patients (n): 233
Pneumonia & Blood Stream Urinary tract
Age (years) - mean: 6,7 +6,3 A i jons - i jons -
ge (years) ) ) lemEi chsEy @) Tracheobronchitis -16 infections - 2 infections - 3
8 +
Male: 46% Female: 44% MEEE S5 78 l l l
Antibiotic on admission: 203 (87%)
. - 19,8 pneumonias 1,4/1000 days of central 2,9/1000 days of
Pre -operative Antibiotic Prophylaxis 4,6 tracheobronchitis /1000 venous catheter urinary catheter
 Infection days of ventilation
60%
Pneumonia
Serratia marcescens 2 Blood stream infections
Stenotrophomonas maltophilia 2 Candida parapsilosis 1
MSSA 2
X o —— p— 2 MSSA 1
Main cause for admission andida parapsilosis
Acinetobacter baumannii 1
Enterobacter cloacae 1
Haemophilus influenza 1
Post-operative (51%) Klebsiella pneumoniae (non ESBL) 1 Urinary Tract Infections
Moraxella catarrhalis 1 Enterococos faecalis 1
Respiratory failure(26%) Pseudomonas aeruginosa 1 o
. o Tracheobronchitis Escherichia coli (non ESBL) 1
(e (74 Pseudomonas aeruginosa 2 Candida parapsilosis i
Enterobacter cloacae 2
Neurological disorders (8%) Haemophilus influenza 1 ot g
Escherichia coli (non ESBL) 1 Length of stay (days)
Mean + SD
HAI group 26,9+17,9
Procedures and Ventilation Non HAI group 52434
n %
hanical ventilation (MV) / Non invasive ventilation 71/37  31/16 Mortality rate (n = 234) There was no HAI
Central Venous Catheter (CVC) 9% 41 Predicted Mortality by PRISM 8,9% related mortality
(Pediatric Risk of Mortality)
Urinary Catheter (UC) 77 33 Mortality rate 5,5%
DISCUSSION
Incidence of HAI was similar to other European Units and also similar to results of previous semester on our PICU (incid: HAI - 2nd 2012 - 9%). However, we found a

higher rate of respiratory infections than that of that previous study, emphasizing the importance of monitoring and preventive measures. The high level of antibiotic on admission
was related to an elevated number of infections on admission and disease severity.

These studies are very important to evaluate preventive measures and design control guidelines in order to reduce health-care associated infections.

36(9):1597-601. 2 - Lopes JM, Goulart EM, Starling CE. Pediatric mortality due to nosocomial infection: a critical approach.

Asembergiene J, Gurskis V, Kevalas R, Valinteliene R. Nosocomial infections in the pediatric intensive care units in Lithuania. Medicina (Kaunas). 2000;45(1). Gregory ML, Eichenwald EC, Puopolo KM. Seven-year experience with a surveillance program to reduce methicillin-
cus fonin a neonatal intensive care unit. Pediatrics. 2009 May;123(5):€790-6. 5 - Becerra MR, Tantale4n JA, Susrez V1, Alvarado MC, Candela JL, Urcia FC. Epidemiologic surveillance of nosocomial infections in a Pediatric Intensive Care U developing country. BMC Pediatr. 2010 Sep
10,10:66. 6 - Huskins WC, Huckabee CM, O'Grady NP, Murray P, Kopetskie H, Zimmer L, Walker ME, Sinkowitz-Cochran RL, Jernigan JA, Samore M, Wallace D, Goldmann DA. Intervention to reduce transmission of resistant bacteria in intensive care. N EnglJ Med. 2011 Apr 14;364(15):1407-18.

62



