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Apresentagao

E com prazer que nés, diretores da “Liga Académica de Infectologia Prof.
Albino Moreira Torres” (LAI) pertencente ao Curso de Graduagdo em Medicina
da Escola de Ciéncias Médicas de Volta Redonda (ECMVR)/Centro Universitario
de Volta Redonda (UniFOA)/Fundagdo Oswaldo Aranha (FOA), apresentamos a
atualizacgao do livro “Antimicrobianos na Pratica Clinica”.

Gostariamos de agradecer a todos que contribuiram de alguma maneira
para a realizagao de mais um projeto da nossa Liga Académica, especialmente
a toda equipe da ECMVR — FOA/ UniFOA com destaque para os docentes do
curso de graduagao em Medicina e a equipe da Editora FOA.

Demonstramos aqui, nossa eterna gratidao ao ilustre Prof. Dr. Walter
Tavares que tanto nos orientou nas questdes técnicas e cientificas de temas
recorrentes na pratica clinica envolvendo o uso dos antimicrobianos, sobretu-
do o modo racional de utiliza-los para o beneficio do paciente. A ele devemos
0 nosso mais sincero “obrigado” por ter nos incentivado incansavelmente du-
rante todo esse tempo ndo sé como presidente docente, mas como professor
e amigo.

Dedicamos o presente trabalho a todos que, de algum modo, nos trans-
formaram em pessoas apaixonadas pela Infectologia. Que o exemplo desses
grandes mestres seja o0 guia para uma pratica médica de exceléncia.

Volta Redonda, Maio de 2019.

Maria Cecilia Siqueira Ferreira
Académica Interna / Presidente discente LAl - ECMVR



Infecgoes em Ginecologia

Miguel Guzzo Lima, Lara Danielle Nowak, Walter Tavares.

1. Candidiase vulvovaginal

1.1 Introdugao

E uma Infecgdo da vulva e da vagina causada por fungo comensal da
mucosa vagina e da mucosa digestiva. As espécies mais prevalentes sdo: Can-
dida albicans (80-90%), C. glabrata (5-10%) e C. tropicalis (5%). As fontes de
infeccdo sdo: reservatério intestinal, transmissdo sexual e persisténcia de hi-
fas apds tratamento.

Compromete 70-75% das mulheres, destas 50% poderao ter outros epi-
sodios e 5% apresentardo candidiase recorrente (4 ou mais episddios por ano).

1.2 Quadro clinico

Manifesta-se por prurido vulvovaginal e ou ardéncia, com ou sem pre-
senga de corrimento, normalmente esbranquigado semelhante a “leite talha-
do”. Ao exame apresenta edema e hiperemia da vulva, podendo ocorrer mi-
crobolhas ou fissuras. Na vagina ocorre hiperemia e secregdo quase sempre
branca, grumosa e aderida as paredes.

1.3 Diagnéstico

O diagnostico é clinico e deve ser confirmado pelo exame a fresco; bac-
terioscopia pelo Gram e ou cultura (Agar Sabouraud).

1.4 Tratamento

O tratamento da candidiase esporadica pode ser feito por via oral ou
topica, em esquemas curtos de até 7 dias.

Tabela 1 Tratamento com dose Unica didria

Droga Posologia Via de Administragao
Nitrato de butoconazol creme 2% 1 vez ao dia Vaginal
Tioconazol creme 6.5% 1 vez ao dia Vaginal
Tioconazol 6évulo 300mg 1 vez ao dia Vaginal
Fluconazol 150mg 1 vez ao dia Oral
ltraconazol 100mg 12/12h por 1 dia Oral
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Tabela 2 - Tratamento com esquemas de até 7 dias

Droga Posologia Via de Administragao
Tioconazol creme 2% 1 aplicador ao dia / 3 dias Vaginal
Clotrimazol 100mg ovulo 1vez ao dia/ 7 dias Vaginal
Clotrimazol creme 1% 1 aplicador ao dia / 6-12 dias Vaginal
Miconazol creme 2% 1 aplicador ao dia / 7 dias Vaginal
Cetoconazol 200mg 1 comp de 12 em 12h / 5 dias Oral

Tabela 3 - Tratamento em gestantes

Droga Posologia Via de Administragao
Nistatina creme 100.000 Ul 1 aplicador ao dia / 14 dias Vaginal
Isoconazol creme 1% 1 aplicador ao dia / 7 dias Vaginal
Clotrimazol creme 1% 1 aplicador ao dia / 6-12 dias Vaginal
Miconazol creme 2% 1 aplicador ao dia / 7 dias Vaginal

OBS: Em gestantes apenas realizar tratamento tépico.

Tabela 4 - Tratamento na recorréncia

Droga Posologia Via de Administragao
Fluconazol 150mg 1 comp a cada 72h (3 doses) Oral
Itraconazol 100mg 2 comp /dia/ 14 dias Oral

Cetoconazol 200mg 2 comp /dia / 14 dias Oral
Ac. Bérico évulo 600mg 1 ovulo /dia/ 14 dias Vaginal

Tabela 5 - Tratamento supressivo

Droga Posologia Via de Administragao
Fluconazol 150mg 1 comp /semana / 6 meses Oral
Itraconazol 100mg 1 comp dia / 6 meses Oral

Cetoconazol 100mg 1 comp dia / 6 meses Oral
Clotrimazol 6vulo 500mg 1 ovulo /semana/ 6 meses Vaginal

2. Tricomoniase

2.1 Introdugao
Trata-se de uma Infecgdo ginecoldgica causada pelo protozodrio flage-

lado Trichomonas vaginalis, tendo como reservatério a cérvice uterina, vagina
e uretra. Sua principal forma de transmissdo é a sexual, sendo considerada
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uma IST, portanto outras ISTs devem ser rastreadas em caso desta infecgdo. A
principal forma de prevencao é o uso de preservativos.

Mesmo quando assintomatica, o tratamento deve ser realizado porque
estd associada a partos prematuros, outras ISTs, DIP e maior susceptibilidade
ao HIV (2-3 vezes).

2.2 Quadro clinico

Os principais sintomas sdo: corrimento e prurido vaginal, com menos
frequéncia podem surgir disuria polaciuria e dor hipogastrica.

Ao exame observa se corrimento bolhoso, hiperemia da vagina e do colo
(colo em framboesa).
2.3 Diagnéstico

0 diagnostico da tricomoniase é facilmente confirmado pela identifica-
¢ao dos protozoarios flagelados na citologia afresco.

Na tricomoniase o pH vaginal encontra-se > 4,5 e o teste de aminas
pode estar positivo na maioria dos casos.

2.4 Tratamento

A droga de escolha para o tratamento sdo os imidazélicos (metroni-
dazol, tinidazol e secnidazol), que devem ser administrados por via oral. A via
vaginal ndo é recomendada, nem para as gestantes, ja que a via vaginal néo al-
canga niveis terapéuticos nos reservatoérios da uretra, das glandulas de Skene
e das glandulas de Bartholin.

Parceiros das pacientes com tricomoniase, também devem ser consul-
tados e tratados com o mesmo esquema terapéutico.

Tabela 6 - Tratamento oral

Droga Posologia Via de Administragao
Metronidazol 250mg 8 comp dose Unica Oral
Metronidazol 400mg 5 comp dose Unica Oral

*Metronidazol 250mg 2 comp 12/12h / 7 dias Oral

(HIV)

Tinidazol 500mg 4 comp dose Unica Oral
Secnidazol 1g 2 comp dose Unica Oral

*0 tratamento preconizado para pacientes portadores de HIV é o esquema de sete dias.
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3. Vaginose Bacteriana

3.1 Introdugao

Ocorre por um desequilibrio na microbiota vaginal normal, em conse-
quéncia da diminui¢édo dos lactobacilos (microbiota saudével) com crescimen-
to exagerado de bactérias aerdbicas e anaerdbicas.

E uma afeccdo extremamente prevalente, podendo comprometer até
40% das mulheres e pode estar associada ao risco de desenvolver DIP, abor-
tamento espontaneo, parto prematuro, infecgédo puerperal e pés-operatérias.

3.2 Quadro clinico

Manifesta-se pela presenga de corrimento homogénio com odor desa-
gradavel. O odor piora durante a menstruagé@o ou apds coito desprotegido e as
vezes, este odor desagradavel é a Unica queixa.

3.3 Diagnoéstico

Estd baseado nos critérios de Amsel e nos critérios de Nugent. Conside-
ra-se vaginose quando da presenca de 3 dos 4 critérios,que séo:

+ Corrimento branco-acinzentado, homogéneo e aderido as paredes
da vagina;

+ pH vaginal >4,5;
+ Teste de aminas positivo;
+ Microscopia a fresco com clue-cells.

Os critérios de Nugent sdo estabelecidos por analises bacteriscopicas,
que avaliam o equilibrio da microbiota vaginal como o predominio dos lacto-
bacilos.

3.4 Tratamento

0 tratamento de escolha é o metronidazol oral, que pode ser administra-
do inclusive nas gestantes e em qualquer trimestre. Em casos de intolerancia
gastrica ao metronidazol, pode-se optar pelo tratamento tépico com a mesma
droga, ou trocar por tinidazol, secnidazol ou clindamicina.

Em casos recorrentes, refazer o tratamento com esquema de 7 dias e
nas recorréncias mudltiplas, recomenda-se o tratamento tépico com metroni-
dazol por 4 a 6 meses.

Como a vaginose bacteriana nao é uma IST, os parceiros ndo sao tra-
tados.
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Tabela 7 - Tratamento oral

Droga Posologia Via de Administragao
Metronidazol 250mg 2 comp 12/12h / 7 dias Oral
Metronidazol 400mg 1 comp 8/8h /7 dias Oral

Tinidazol 500mg 4 comp /dia / 2dias Oral
Tinidazol 500mg 2 comp /dia / 5dias Oral
Secnidazol 1g 2 comp dose Unica Oral
Clindamicina 300mg 1 comp 12/12h / 7 dias Oral

Tabela 8 - Tratamento topico

Droga Posologia Via de Administragao
Metronidazol gel 0,75% 1 aplicador / dia/ 5 dias Vaginal
Clindamicina creme 2% 1 aplicador / dia/ 5 dias Vaginal

4. Endocervicites

4.1 Introducao

E a inflamagdo da mucosa endocervical (epitélio colunar) geralmente
por Neisseria gonorrhoeae e Chlamydia trachomatis, além de bactérias aerébi-
cas e anaerdbicas da microbiota cervicovaginal e na impossibilidade de diag-
ndstico etioldgico, preconiza-se tratamento sindromico e empirico.

E fator de risco para doenca inflamatéria pélvica, dor pélvica cronica,
infertilidade e gravidez ectdpica, podendo produzir amniorrexe prematura, co-
rioamnionite, trabalho de parto prematuro, infecgdes puerperal e pds-operaté-
rias.

4.2 Quadro clinico

Na maioria das vezes ocorre de forma assintomatica (60-80%) e nos
casos sintomaticos, podem ocorrer sintomas urogenitais com: corrimento mu-
copurulento, dor pélvica, dispareunia, sangramento irregular, uretrite, disuria e
polaciuria. Ao exame observa-se colo fridvel com secregdo mucdide (amarela-
da ou esverdeada) saindo pelo orificio externo.

4.3 Diagnostico

0 diagnéstico pode ser feito através do exame clinico com a presencga
de secregdo mucopurulenta visivel no canal cervical e/ou colo fridvel.

Deve incluir, no diagndstico, a cultura da secregéo para Neisseria gonor-
rhoeae (meio de Thayer-Martin), como outra opgdo pode-se fazer o Gram da
secregdo, revelando os diplococos gram-negativos e os leucécitos polimorfo-
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nucleares associados a infecgdo. Para o isolamento da Chlamydia trachomatis
é necessario a cultura em meio de células de McCoy (padrdo ouro) e imuno-
fluorescéncia indireta.

Técnicas de biologia molecular como o teste de amplificagdo de acido
nucléico (da sigla em ingés: NAAT), também podem fazer o diagnéstico etio-
Iégico.

4.4 Tratamento

Uma vez feito o diagnéstico de infecgdo por Neisseria gonorrhoeae ou
Chlamydia trachomatis, deve-se fazer o “tratamento combinado”, devido a alta
probabilidade de coinfeccéo. E preconizado o esquema com ceftriaxona (para
a N. gonorrhoeae) e azitromicina (para a C. trachomatis) ambas em dose Unica.

Como a endocervicite € uma IST, o parceiro deve ser tratado, mesmo se
assintomatico (com o mesmo esquema terapéutico), e o rastreio de outras ISTs
deve ser oferecido.

Tabela 9 - Tratamento combinado

Droga Posologia Via de Administragao
*Ceftriaxona 250mg 1 ampola / dose Unica Intramuscular
+ + +
Azitromicina 500mg 2 comp. / dose Unica Oral

*Em casos de hipersensibilidade comprovada as cefalosporinas, a ceftriaxona pode ser substituida
por espectinomicina 2g, também intramuscular e em dose Unica.

5. Doenga Inflamatoria Pélvica (DIP)

5.1 Introdugao

Trata-se de uma sindrome clinica atribuida a ascensao de micro-orga-
nismos do colo e da vagina por agente sexualmente transmissivel adquirido na
comunidade ou devido a manipulagéo (inser¢do de DIU, biépsia de endométrio,
curetagem e histeroscopia), comprometendo o endométrio, tubas, anexos e es-
truturas contiguas, podendo causar endometrite, salpingite, miometrite, oofori-
te, parametrite, pelviperitonite e abscesso tuboovariano.

E uma infecgdo polimicrobina onde estdo presentes microorganismos
Gram-positivos, Gram-negativos e anaerdbios. Os principais agentes sao:
Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis, Gardnerella vaginalis, Haemo-
philus influenza, Streptococcus agalactiae, Mycoplasma genitalium, Mycoplas-
ma hominis e Ureaplasma Urealyticum.

15



5.2 Quadro clinico

A DIP deve ser suspeitada em mulheres com vida sexual ativa e dor pél-
vica. Pode haver também queixa de corrimento, febre e queda do estado geral
em casos mais graves.

Ao exame, observa-se dor a palpagéo do tergo inferior do abdémen, dor
a palpagéo dos anexos e dor a mobilizagdo do colo do utero. Pode ser observa-
da secregdo mucopurulenta cervical no exame especular.

5.3 Diagnéstico

E clinico na maioria das vezes, com uma da historia de dor pélvica que
levanta a suspeita, e esta é confirmada pelo exame fisico através do toque
bimanual, ndo sendo necessarios outros métodos para iniciar o tratamento.

Como é uma doenga que pode ser assintomatica ou subclinica, ao exa-
me clinico, devem ser verificados:

Quadro 1 - Critérios Diagnésticos de DIP

Critérios Minimos ou essenciais - Dor a mobilizagéo cervical OU
(Considerar 1 ou mais) - Dor a mobilizagdo uterina OU
-Dor a mobilizagao dos anexos
Critérios adicionais - temperatura > 38,3°C
- descarga cervical mucopurulenta ou colo
fridvel

- VHS aumentado; PCR aumentada
- Documentacéo laboratorial de infecgéo cervi-
cal por N. gonorrhoeae ou C. trachomatis

Critérios especificos - Biépsia endometrial com evidéncia histopato-
|6gica de endometrite
- USGTV ou RNM evidenciando espessamen-
to das paredes tubdrias ou conteudo tubdrio
liquido; liquido em fundo de saco de Douglas ou
abscesso tuboovariano
- Laparoscopia com sinais de DIP

5.4 Tratamento

Como é uma infecgéo polimicrobiana, o tratamento deve incluir antibié-
ticos de amplo espectro, com cobertura para Neisseria gonorrhoeae, Chlamy-
dia trachomatis, Gram-positivos, Gram-negativos e anaerébios. Por ser moti-
vada por IST, o parceiro deve ser tratado através de esquema em dose Unica
para Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis.

A DIP leve pode ser tratada ambulatorialmente. Alem da falha ao esque-
ma ambulatorial, os outros critérios de internagdo incluem: 1) suspeita de outra
emergéncia cirdrgica (apendicite); 2) suspeita de abscesso tubo ovariano; 3)
gravidez; 4) doenga severa (nduseas, vomitos e febre alta).
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Tabela 11 - Tratamento ambulatorial

Droga Posologia Via de Administragao
*Ceftriaxona 250mg 1 ampola / dose Unica Intramuscular
Doxiciclir:a 100mg 1 comp. 12/:2h / 14 dias O:al
Metronida+zol 250mg 2 comp 12/T2h / 14 dias O:al

Tabela 12 - Tratamento ambulatorial esquema do parceiro

Droga Posologia Via de Administragao
*Ceftriaxona 250mg 1 ampola / dose Unica Intramuscular
+ + +
Azitromicina 500mg 2 comp. / dose Unica Oral

*Em casos de hipersensibilidade comprovada as cefalosporinas, a ceftriaxona pode ser substituida
por espectinomicina 2g, também intramuscular e em dose Unica.

6. Herpes Genital

6.1 Introdugao

E uma IST ulcerativa causada pelo Herpes-virus simples 1 e 2 (HSV-1
e HSV-2). Muitos individuos sdo portadores assintomaticos e disseminam o
virus mesmo sem sintomas.

E uma doenca recorrente, incuravel e, em pacientes imunocomprometi-
dos, as manifestagdes clinicas podem ser mais graves. O risco de transmissdo
vertical deve ser avaliado em todos os portadores.

6.2 Quadro clinico

Estao presentes lesdes multiplas que evoluem de vesiculas a pustulas,
Ulcera e crosta, com dor local e linfadenopatia inguinal. Pode apresentar pares-
tesia sacra, febre, mal-estar e mialgia.

Os pacientes podem apresenta quadro de disuria, dor e desconforto, po-
dendo ter infecgbes secundarias nas lesdes.

6.3 Diagndstico:0 diagnéstico é clinico na maioria das vezes, podendo
ser utilizado colposcopia, citologia e sorologia como auxilio no diagnéstico di-
ferencial de outras patologias que causam ulcera¢des. Sendo importante ras-
trear outras ISTs (sifilis, cancro mole, linfogranuloma e donovanose).

6.4 Tratamento

O tratamento é feito com antivirais como aciclovir, fanciclovir e valaci-
clovir, que encurtam o periodo de doenga e diminuem sua intensidade. O trata-
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mento tépico é menos efetivo e deve ser desencorajado. Parceiros assintoma-
ticos nao devem ser tratados.

Tabela 13 - Tratamento oral

Droga Posologia Via de Administragao
Acilovir 400mg 1 comp 3X dia / 7-10 dias Oral
Aciclovir 200mg 1 comp 5X dia / 7-10 dias Oral
Valaciclovir 500mg 2 comp 2X dia / 7-10 dias Oral
Fanciclovir 250mg 1 comp 3X dia / 7-10 dias Oral

OBS: O tratamento pode ser prolongado se a cura ndo ocorrer em 10 dias.

7. Cancro Mole

7.1 Introdugao

Também conhecida como crancéide, Ulcera de Ducreyi ou cancrela, é
uma IST que deve ser investigado na presenca de lesdes ulceradas, fazendo
diagnéstico diferencial com sifilis e herpes genital.

0O agente etiolégico é o Haemphilus ducrei, um cocobacilo Gram-ne-
gativo. Portadores assintomaticos sao reservatorios importantes e fontes de
disseminacgao.

7.2 Quadro clinico

A lesdo inicia-se como uma pustula ou vesicula que progride para ulce-
ra que pode ser Unica ou mdltipla, dolorosa, com base amolecida, bordas esca-
vadas, fundo purulento e fétido. Localizam-se na genitdlia externa associada
a uma adenopatia satélite, na maioria das vezes unilateral (bulbao cancraide)
que fistuliza frequentemente.

A presenga de ulceras genitais e linfadenopatia dolorosa, sugere o seu
diagnéstico clinico.

7.3 Diagnostico

0 diagnéstico se baseia na suspeita cinica. A confirmacao definitiva re-
quer a identificagdo do agente em meio de cultura especifico, e a biépsia da
lesdo também pode ajudar na identificagdo do microrganismo.

7.4 Tratamento

0 tratamento é feito com macrolideos, quinolonas ou cefalosporinas e o
esquema de dose Unica deve ser priorizado. O parceiro deve ser tratado.
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Tabela 14 - Tratamento do cancro mole

Droga Posologia Via de Administragao
Azitromicina 500mg 2 comp. Dose Unica Oral
Ceftriaxona 250mg 1 ampola Dose unica Intramuscular

Ciprofloxacino 500mg 1 comp 2X dia / 3 dias Oral
Eritromicina 500mg 1 comp 3X dia/ 7 dias Oral

8. Donovanose Vulvar

8.1 Introdugao

E uma IST pouco contagiosa, de evolugéo crdnica e progressiva.

O agente etioldgico é o Calymmatobacterium granulomatis, bacilo
Gram-negativo intracelular.

8.2 Quadro clinico

Presencga de lesao vulvar nodular, que pode ser tnica ou multipla. Evo-
luindo para uma forma ulcerovegetante, de crescimento lento e aspecto san-
grativo com abundante tecido de granulagdo. As lesdes sdo indolores, podendo
ser bem extensas.

8.3 Diagnéstico

E clinico e laboratorial, com o esfregaco do material da lesdo corado
pelo Giemsa ou Wright (Identificando os “corplsculos de Donovan”). A bidpsia
com estudo histopatolégico, pode também identificar os corpuisculos de Dono-
van e fechar o diagnéstico.

8.4 Tratamento

O tratamento recomendado é feito com azitromicina e deve ser mantido
por pelo menos 3 semanas ou até cicatrizagdo completa das lesdes. Esquemas
alternativos incluem doxaciclina, ciprofloxacino, eritromicina e sulfametoxazol
+ trimetropim. Recomenda-se investigar o parceiro e trata-lo, se tiver sintomas.

Tabela 15 - Tratamento recomendado

Droga Posologia Via de Administragao
Azitromicina 500mg 2 comp. /semana / 3 semanas Oral
Azitromicina 500mg 1 comp. /dia / 3 semanas Oral
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Tabela 16 - Tratamento alternativo

Droga Posologia Via De Administragao
Doxaciclina 100mg 1 comp. /2X dia / 3 semanas Oral
Ciproflozacino 750mg 1 comp. /2X dia / 3 semanas Oral
Eritromicina 500mg 1 comp. /4X dia / 3 semanas Oral
Sulfametoxazol+trimetropim Oral
160/800mg 1 comp. /2X dia / 3 semanas
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Infecgao do Trato Urinario

Ellen Cristina Silva Vilela Marques, Carollina Fernandes Tinoco,
André Luis Franco Cotia, Walter Tavares.

1. Introdugao

A infeccdo do trato urinério (ITU), em geral, inicia-se com a ascensédo
de bactérias por meio da uretra. Esse fendmeno compromete a integridade dos
mecanismos de defesa, determinando uma bacteritria maior ou igual a 10° uni-
dades formadoras de col6nia (UFC) por mL em meios de cultura, com amostra
colhida de forma asséptica. Ocorre com ou sem sintomas, nesse caso sendo
conhecida como bacteritria assintomatica (LOPES & TAVARES, 2015, p. 702).

De maneira didatica, a ITU pode ser classificada de duas formas. Anato-
micamente, é dividida em baixa e alta. No trato urinario baixo, podem ser afeta-
dos a uretra (uretrite) e a bexiga (cistite) e, nos homens, a préstata (prostatite)
e o epididimo (epididimite). J& no trato urindrio alto, podem ser afetados os
ureteres (ureterites) ou o parénquima renal (pielonefrite). Quanto a apresenta-
¢do clinica, pode ser considerada complicada ou ndo complicada (KURUPPU &
WRIGHT, 2018, p. 220), sendo que as primeiras tém maior risco de falha tera-
péutica e sdo associadas a fatores que favorecem o agravamento da infecgao.

S&o considerados fatores de risco: (a) para mulheres: relagdes sexuais
frequentes, uso de diafragma ou espermicidas e histéria de infecgdes recorren-
tes; (b) para idosos: doenga prostatica, esvaziamento deficiente da bexiga, uso
de fraldas e intervencdo do trato urinério; (c) para pacientes hospitalizados:
uso de cateter, comorbidades como o diabetes mellitus e doenga e transplante
renal, gravidez e anemia falciforme (TOROK, MORAN, COOKE, 2017, p. 678).

A Escherichia coli é responsavel por 75 a 95% das ITU (TOROK, MORAN,
COOKE, 2017, p. 678) acompanhada por outros agentes, como Staphylococcus
saprophyticus, espécies de Proteus, Morganella e de Klebsiella e o Enterococ-
cus faecalis (FLORES-MIRELES et al., 2015) .

2. Diagnéstico

AITU envolve desde a bacteritria assintomatica, definida como a presen-
ca de pelo menos 10° coldénias/mL da mesma bactéria em duas amostras de
urina, até a pielonefrite grave. Pode ser aguda ou crénica, comunitdria ou hos-
pitalar (LOPES & TAVARES, 2015, p. 702). A sociedade americana de pediatria
considera a presencga de pitria e 50.000 UFC / mL (ou 10.000 em amostra colhi-
da via cateter) em criangas febris com 2 a 24 meses de idade para diagnosticar
uma ITU (Roberts & Wald, 2018).
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A sintomatologia clinica mais comum das ITU baixas consiste em pola-
ciuria, urgéncia miccional, disuria, estranguria e dor suprapubica. Febre ndo é
comum. A urina pode apresentar-se turva, pela presenga de pilria, e/ou averme-
Ihada, presencga de sangue, causada por célculo e/ou pelo processo inflamatério
(LOPES & TAVARES, 2015; TOROK, MORAN, COOKE, 2017, p. 680). O diagndstico
de cistite baseia-se principalmente em: uma histéria focada de sintomatologia
do trato urindrio inferior - como urgéncia, frequéncia urinaria aumentada e disu-
ria-; associada a auséncia de corrimento ou irritagdo vaginal (BONKAT, 2018).

A presenga de febre, calafrios, dor lombar e/ou suprapubica é considerada
evidéncia clinica de ITU superior. O inicio dos sintomas é geralmente rapido. A
maioria dos pacientes com pielonefrite refere histéria prévia de cistite, geralmente
detectada nos ultimos seis meses (LOPES & TAVARES, 2015; KHER, 2016).

Os exames laboratoriais relevantes na confirmagao do diagndstico e
orientagdo da conduta s&o: (a) exames de elementos anormais e sedimento da
urina (EAS); (b) a urocultura com contagem de colonias; e (c) Teste de sensi-
bilidade in vitro a antimicrobianos (TSA). ITUs ndo complicadas, em geral, ndo
demandam exames de imagem. A ultrassonografia, a tomografia computado-
rizada e a ressonancia magnética tém indicagao restrita aos casos de cistite/
pielonefrite ndo resolvidos com terapia empirica (LOPES & TAVARES, 2015).

3. Tratamento

3.1 Tratamento empirico da cistite comunitaria:

0 tratamento inicial da cistite comunitaria deve ser orientado pela epi-
demiologia clinica do local, cobrindo especialmente Escherichia coli. Caso ne-
cessario, devem ser realizados ajustes terapéuticos.

Tabela 1 - Esquemas terapéuticos de curta duragdo da ITU baixa ndo
complicada na mulher pré-menopausa

Fosfomicina-trometamol 1 envelope (3g), Unica dose
Cotrimoxazol * 2 comprimidos (400/80 mg) de 12/12 h, 3 dias
Norfloxacino 1 comprimido (400 mg) de 12/12 h, 3 dias
Ciprofloxacino 1 comprimidos (250 mg) de 12/12 h, 3 dias
Ciprofloxacino XR 1 comprimido (500 mg) de 24/24 h, 3 dias
Levofloxacino 1 comprimido (500 mg) em dose Unica didria, 3 dias

* Considerar a elevada resisténcia atualmente observada da E. coli. A Sociedade Europeia de Urologia
(EAU) atualmente desconsidera o uso de quinolonas para cistite ndo complicada devido a seus efei-
tos ecoldgicos negativos e a elevada resisténcia, em todo o mundo (nivel de evidéncia: Ill) (BOSKAT,
2018). Considerar Cipro e Levofloxacino caso o resultado da cultura informe Staphylococcus sapro-
phyticus.Cefalosporinas orais de terceira geragdo sdo alternativas, mas ndo devem ser prescritos se

houver cocos (CHOE et al, 2018).

Fonte: TAVARES, Walter. Rotinas de diagndstico e tratamento das doengas infecciosas e parasitarias.
42 edigado. Editora Atheneu, 2015, p. 706.

22



Tabela 2 - Esquemas terapéuticos* de longa duragéo da ITU baixa ndo
complicada na mulher pré-menopausa néo gravida

Nitrofurantoina 1 comprimido de 100 mg de 12/12 h, durante 5 dias
Axetilcefuroxima *** 1 comprimido de 250 mg, a cada 12 h, durante 5 dias
Amoxicilina/clavulanato 1 comprimido de 500 mg, a cada 8 h, durante 5 dias
Cefalexina *** 1 comprimido de 500 mg, a cada 6 h, durante 7 dias
Cefadroxil #+* 1 comprimido de 500 m%,igscada 8 ou 12 h, durante 7

Amoxicilina e ampicili-
na**

* As doses apresentadas referem-se a adultos. ** Amoxicilina e ampicilina ndo sdo mais recomen-
dadas para a terapia de ITU. *** Considerar a elevada resisténcia atualmente observada da E. coli
Fonte: TAVARES, Walter. Rotinas de diagndstico e tratamento das doengas infecciosas e parasitarias.
42 edigdo. Editora Atheneu, 2015, p. 706.

Os casos de ITU ndo complicada na mulher jovem e de média idade
ndo-gravida, podem ser orientados sem a necessidade de exames de urina.
Ha dois esquemas terapéuticos. A fosfomicina-trometamol tem eficacia geral-
mente superior a 90%, ndo existe contraindicacdo e deve ser ingerida em jejum,
ou longe das refei¢des, para que seja obtida sua maxima eficacia (LOPES &
TAVARES, 2015, p. 702).

Tabela 3 - Esquemas terapéuticos da cistite em gravidas

Fosfomicina - Trometamol 1 envelope (39g), Unica dose
Nitrofurantoina 1 comprimido de 100 mg, de 12/12 h, durante 5 dias
Axetilcefuroxima 1 comprimido de 250 mg, a cada 12 h, durante 5 dias
Amoxicilina/ clavulanato 1 comprimido de 500 mdgljég cada 8 h, durante 5a 7
Norfloxacino* 1 comprimido de 500 mg, de 12/12 h, durante 5 dias
Cefalexina** 1 comprimido de 500 mg, a cada 6 h, durante 7 dias
Cefadroxil* 1 comprimido de 500 m%igscada 8 ou 12 h, durante

* Fluorquinolonas sdo empregadas em carater excepcional. ** Considerar a elevada resisténcia
atualmente observada da E. coli.
Fonte: TAVARES, Walter. Rotinas de diagndstico e tratamento das doengas infecciosas e parasitarias.
42 edigdo. Editora Atheneu, 2015, p. 707.

Na gravida, o cotrimoxazol é contraindicado no primeiro trimestre e no
ultimo més de gestacdo e a nitrofurantoina ndo é indicada préxima ao parto,
pelo risco de anemia hemolitica do neonato. As fluoroquinolonas séo indica-
das apenas em situagdes de excegdo, como microrganismo resistente a outros
farmacos ou impossibilidade de administragdo de outro farmaco. A terapéutica
de escolha é a apresentagdo fosfomicina-trometamol, administrada em dose
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Unica, com boa tolerabilidade e eficacia de 95%. Nova cultura de urina deve ser
realizada de uma a duas semanas apds o término do tratamento. Se a urina for
estéril, novas culturas devem ser realizadas mensalmente, até o parto (LOPES &
TAVARES, 2015). Novos ensaios clinicos randomizados s&do necessarios para
avaliar a intervengdo étima na prevengdo de ITU nesse grupo especifico (SCH-
NEEBERGER, 2015).

Tabela 4 - Esquemas terapéuticos da ITU baixa no homem

Norfloxacino 1 comprimido (400 mg) de 12/12 h, durante 7 dias
Ciprofloxacino 1 comprimido (500 mg) de 12/12 h, durante 7 dias
Levofloxacino 1 comprimido (500 mg) em dose Unica diaria, durante
dias
Cotrimoxazol ** 2 comprimidos (400/80 mg) de 12/12 h, durante 7 dias
Fosfomicina Trometamol* 3 g/dose Unica

* Necessdrios mais estudos. ** Considerar a elevada resisténcia atualmente observada da E. coli.

Fonte: TAVARES, Walter. Rotinas de diagndstico e tratamento das doengas infecciosas e parasitarias.
42 edigao. Editora Atheneu, 2015, p. 708.

No homem, recomenda-se terapia por tempo mais prolongado, de pelo me-
nos sete dias. Em caso de prostatite, as opgdes terapéuticas séo fluoroquinolonas
ou cotrimoxazol, com duragdo de 30 dias (LOPES & TAVARES, 2015, p. 702).

Tabela 5 - Esquemas terapéuticos da cistite na idosa

Fosfomicina-trometamol 1 envelope (3g), Unica dose
Norfloxacino 1 comprimido (400 mg) de 12/12 h, durante 3 dias
Levofloxacino 1 comprimido (500 mg)gr&};isose Unica diaria, durante
Ciprofloxacino 1 comprimido (500 mg) de 12/12 h, durante 3 dias
Cotrimoxazol 2 comprimidos (400/80 mg) de 12/12 h, durante 3 dias
Nitrofurantoina 1 comprimido (100 mg) de 12/12 h, durante 5 dias

Fonte: TAVARES, Walter. Rotinas de diagndstico e tratamento das doengas infecciosas e parasitarias.
42 edigado. Editora Atheneu, 2015, p. 708.

Na mulher idosa, deve-se realizar EAS, cultura de urina e antibiograma.
A terapia empirica deve ser estabelecida apds colher os exames. O espectro
antimicrobiano adotado deve abranger microrganismos gram-negativos. Sao
relevantes na escolha do esquema terapéutico: a gravidade da doenga, exis-
téncia de comorbidades, uso prévio de antimicrobianos, condigdes de vida
e capacidade de seguir as recomendagdes posoldgicas (LOPES & TAVARES,
2015, p. 702).
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Tabela 6 - Esquemas terapéuticos da cistite no paciente diabético

Nitrofurantoina 1 comprimido (100 mg) de 12/12 h, durante 10 dias
Norfloxacino 1 comprimido (400 mg) de 12/12 h, durante 7 dias
Levofloxacino 1 comprimido (500 mg) ercrj};jsose Unica diéria, durante 7
Ciprofloxacino 1 comprimido (500 mg) de 12/12 h, durante 7 dias
Cotrimoxazol 2 comprimidos (400/80 mg) de 12/12 h, durante 7 dias

Fosfomicina-trometa-
mol*

*Possivelmente adequada. Necessarios estudos conclusivos

Fonte: TAVARES, Walter. Rotinas de diagndstico e tratamento das doengas infecciosas e parasitarias.
42 edigdo. Editora Atheneu, 2015, p. 709.

Pacientes diabéticos tendem a apresentar ITU complicada sendo, por-
tanto, necessario realizar exames - EAS, urocultura, TSA - e iniciar terapia em-
pirica, de modo a diminuir a chance de agravos como pielonefrite e sepse. A
duragdo do tratamento varia de 7 a 14 dias (LOPES & TAVARES, 2015, p. 702).

Tabela 7 - Esquemas terapéuticos da cistite na crianga

Durante 3 a 5 dias (8 mg/kg/dia de trimetoprima, fraciona-

Cotrimoxazol dade 12/12 h)
Cefalexina Durante 5 a 7 dias (30 mg/kg/dia, fracionada de 6/6 h)
Cefadroxil Durante 5 a 7 dias (30 mg/kg/dia, fracionada de 12/12 h)
Amoxicilin?/ Clavula- Durante 5 a 7 dias (30 a 40 hm)g/kg/dia, fracionada de 8/8
nato

Nitrofurantoina Durante 5 dias (5a7 mg/lé%dhi?, fracionada de 6/6 ou de

Fosfomicina-trometa-
mol *

* Possivelmente adequada. Necessarios estudos conclusivos.

Fonte: TAVARES, Walter. Rotinas de diagndstico e tratamento das doengas infecciosas e parasitarias.
42 edigdo. Editora Atheneu, 2015, p. 710.

0 manejo da ITU em criangas com idade inferior a 3 meses requer ad-
missdo hospitalar e administragdo de antimicrobianos por via intravenosa (V).
A cefotaxima ou a ceftriaxona sdo farmacos de escolha nesses casos e devem
ser mantidos por trés a quatro dias. Essa terapéutica deve ser mantida inalte-
rada até completar 10 dias em caso de manutengdo do quadro. Recomenda-
-se a adequacgdo do antimicrobiano ao resultado da cultura da urina. Ademais,
caso haja melhora clinica, a via de administragdo deve ser a oral (LOPES &
TAVARES, 2015, p. 702).
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0 tratamento de criangas com idade superior a 3 meses deve ser insti-
tuido apds colher a urina, utilizando-se os antibidticos da tabela 2.7 (LOPES &
TAVARES, 2015).

As quinolonas podem causar artropatia, tendinopatias, polineurites em
criangas. No entanto, ha indicac¢des precisas que justifiquem seu uso, tais como
infeccdo por Pseudomonas aeruginosa, pielonefrites por microrganismos mul-
tirresistentes (LOPES & TAVARES, 2015, p. 702).

Observagoes:

+ Cotrimoxazol (Sulfametoxazol com Trimetoprim): As diretrizes e re-
comendacgdes atuais indicam o cotrimoxazol na terapia empirica das
UTls somente se o indice de resisténcia da E. coli na comunidade for
inferior a 10 ou 20%.

+ Fluorquinolonas: Nao sdo recomendadas se o paciente recebeu a
prescricdo de uma quinolona nos seis meses precedentes, por risco
de modificagéo de sensibilidade na sua microbiota;

+ Nitrofurantoina: ndo é ativa contra Proteus. Habitualmente n&o se re-
comenda a nitrofurantoina no final da gestacdo porque pode causar
anemia hemolitica do recém-nascido;

- Betalactamicos orais: menor eficacia (inferior a 70%) e maior nimero
de recorréncias. Ampicilina e amoxicilina ndo devem ser utilizadas
na terapia empirica. As cefalosporinas orais sdo mais recomendadas
em esquemas alternativos de tratamento, por sete dias. Axetilcefu-
roxima e a amoxicilina/clavulanato apresentam melhor eficacia (80
a 90%). Sao utilizados em situagdes especiais (gestante e criangas)
(LOPES & TAVARES, 2015, p. 702).

3.2 Bacterituria assintomatica

Trata-se de isolamento bacteriano quantitativo de = 10° UFC/mL, com
amostra colhida sem cateter, ou = 102 UFC/mL, para homens em uso de cateter
vesical. O Guideline da Sociedade Europeia de Urologia (2018) preconiza ndo
tratar bacteridria assintomatica nos seguintes casos: mulheres sem fatores de
risco; pacientes com diabetes mellitus bem regulado; Mulheres p6s-menopausi-
cas; pacientes idosos institucionalizados; pacientes com trato urinério inferior
disfuncional e / ou reconstruido; pacientes com transplante renal; pacientes an-
tes de cirurgias de artroplastia; pacientes com infecgdes recorrentes do trato
urinario. Na gestante, em fungao do maior risco de complicagdes, a terapéutica
é compulsdria e o esquema equivale ao da ITU da mulher gravida (LOPES &
TAVARES, 2015, p. 709).

3.3 Tratamento empirico da pielonefrite comunitaria

A duragdo minima do tratamento é de sete dias, nos quadros menos
graves, e de 14 dias, nos de maior gravidade. Em casos de menor gravidade, o
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tratamento é ambulatorial, realizado por VO, durante 7 a 10 dias. Como primeira
escolha temos as fluorquinolonas (nivel de evidéncia IA) (CHLOE et al, 2018,
p. 176): Levofloxacino (500 mg, dose Unica diaria) ou ciprofloxacino (500 mg,
12/12 h). Como segunda escolha podemos utilizar: Axetilcefuroxima (500 mg,
8/8 h); amoxicilina/clavulanato (500 mg de 8/8 h) (LOPES & TAVARES, 2015, p.
709).

Nos casos mais graves, o tratamento é hospitalar, com duragéo de 14
dias, via IV e, apos melhora clinica evidente, alterar para VO. A mudancga para
via de administragdo oral deve se dar apés 24h de remissao, aproximadamente
(CHLOE, 2018). Os farmacos de escolha sdo: Levofloxacino (500 mg dose Uni-
ca diaria); ciprofloxacino (500 mg, 12/12 h). Opcionais: Ceftriaxona (1 a 2g em
dose Unica diaria); gentamicina (3 mg/kg/dia); aztreonam (1g, 8/8 h); amoxicili-
na/clavulanato (500 mg de 8/8 h); ertapeném (1g em dose Unica diaria). Em pa-
cientes assintomaticos, deve-se realizar uma nova urocultura de 2 a 4 semanas
apos a terapia (LOPES & TAVARES, 2015, p. 702).

A ITU na gestante é considerada um quadro de infecgdo grave, por se
acompanhar de uma série de riscos, tais como aborto e sepse materna. O tra-
tamento é hospitalar com ceftriaxona (2g / dose Unica didria), cefotaxima (1g
de 8/8 h) ou ertapeném (1g em dose Unica diéria) por via IV. Em casos de alergia
a penicilina, recomendam-se aztreonam (1g, a cada 8 ou 12 h). Com a melhora
clinica, continuar o tratamento em domicilio com amoxicilina/clavulanato, ou
axetilcefuroxima, ou ainda gentamicina (LOPES & TAVARES, 2015, p. 702).

A terapia de criangas com idade superior a 3 meses sem sinais de gra-
vidade é ambulatorial, por VO: Amoxicilina/clavulanato, axetilcefuroxima, ce-
falexina ou cefadroxil. Doses proporcionais ao peso da crianga, por 10 dias. O
cotrimoxazol pode ser usado em caso de microrganismo sensivel no antibio-
grama (LOPES & TAVARES, 2015, p. 702).

Nas criangas com menos de 3 meses, ou maiores com quadro grave:
Tratamento hospitalar, via IV: Cefotaxima ou ceftriaxona, por 3 ou 4 dias. Conti-
nua-se por VO até completar 10 dias, adequando o antibiético ao resultado da
urocultura (LOPES & TAVARES, 2015, p. 702).

3.4 Tratamento de Infecgao urinaria de origem hospitalar

A terapéutica antimicrobiana deve ser estabelecidas apds a coleta de
amostras de sangue e urina para a realizagao de culturas e antibiograma. A via
de administragao preferencial é IV. Nos casos de maior gravidade, o tratamento
empirico inicial deve abranger P. aeruginosa e outros bacilos ndo-fermenta-
dores e gram-negativos (BGNNF) entéricos. Nesse sentido, podem ser utiliza-
dos ciprofloxacino isoladamente ou em associagdes de aminoglicosideos com
cefalosporinas de terceira ou de quarta geragao ou penicilinas combinadas a
inibidores de beta-lactamases. Outras opgdes necessarias em caso de resis-
téncia séo aztreonam, carbapenemas e polimixinas, vide tabela 2.8 (LOPES &
TAVARES, 2015, p. 702).
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Tabela 2.8 - Opgbes terapéuticas para Infecgdo Urindria Hospitalar

Cefepima 1g,acadabou8h

Ceftazidima 1g,acada6h
Ciprofloxacino 200 mg a 400 mg, cada 12 h
Piperacilina/tazobactam 4,5g,acada6h
Ticarcilina/acido clavulanico 31g,acadadoubh

Gentamicina 5 mg/kg, dose Unica diaria
Aztreonam 1g,acada8h

Imipeném 500mgalg,acada6h
Meropeném 1g,acada8h
Polimixina B 1,5mg/kg,acada 12 h

* Doses em adultos, por via intravenosa.

Fonte: TAVARES, Walter. Rotinas de diagndstico e tratamento das doengas infecciosas e parasitarias.
42 edigdo. Editora Atheneu, 2015, p. 710

4. Infecgao urindria recorrente - Profilaxia

Infeccdo urindria recorrente é definida como a ocorréncia de trés ou
mais episddios de infecgdo urindria sintomatica no periodo de um ano, ou duas
no periodo de seis meses, apos resolugao do episddio anterior. O uso profilati-
co de antimicrobianos nédo esta indicado para criangas e seu uso em pacientes
idosos é controverso (LOPES & TAVARES, 2015, p. 702).

Os antimicrobianos mais utilizados s@o o cotrimoxazol, a nitrofurantoina
e as fluorquinolonas. Prefere-se o norfloxacino por sua agéo localizada no trato
urindrio baixo (LOPES & TAVARES, 2015).

A recente orientagdo do Food and Drugs Administration (FDA) sugere
evitar o uso corriqueiro, de quinolonas em ITU, pelo risco de alteragbes como
hipoglicemia e alteragdes do estado mental. Seu uso deve ser reservado a pa-
cientes sem alternativas terapéuticas (FDA, 2018).

Vale ressaltar que a evidéncia atualmente disponivel é a de ndo recomen-
dagdo do uso de cramberry para profilaxia de ITU (JEPSON; WILLIAMS; CRAIG,
2012).

As recomendagdes da EAU sobre a ITU recorrente consistem em:

1. Uso de antimicrobiano profilatico pds-coito caso terapias nao-antimi-
crobianas tenham falhado. Nesse caso, é necessario aconselhar os pacientes
sobre os possiveis efeitos colaterais da medicagéo.

2. Pacientes com boa capacidade de auto-administragao de terapia anti-
microbiana em curto prazo (BONKAT, p. 17)
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Tabelo 2.9 - Quimioprofilaxia da Infecgao urinaria recorrente na mulher
sexualmente ativa

Cotrimoxazol — 80 + 400 mg/dose
Nitrofurantoina — 100 mg/dose
Quimioprofilaxia Pés-coito (dose Norfloxacino - 200 mg/dose
tnica) Ciprofloxacino - 250 mg/dose
Cefalexina — 250 mg/dose

Cefaclor — 250 mg/dose

Quimioproflilaxia continua Nitrofurantoina — 100 mg/24 h
Cotrimoxazol — 80 + 400 mg/12 h — 3 dias
Norfloxacino — 200 mg/12 h — 3 dias
Nitrofurantoina — 100 mg/12 h — 5 dias

Automedicagao

Ciprofloxacino — 250 mg/12 h — 3 dias

Fonte: TAVARES, Walter. Rotinas de diagndstico e tratamento das doengas infecciosas e parasitarias.
42 edigdo.Editora Atheneu, 2015, p. 712

Tabela 10 - Quimioprofilaxia da Infec¢ao urindria recorrente na gestante

. o ) Nitrofurantoina — 100 mg/dose
Quimioprofilaxia Pés-coito (dose
Unica) Cefalexina — 250 mg/dose
Cotrimoxazol — 80 + 400 mg/dose

Quimioproflilaxia continua Nitrofurantoina — 100 mg/dia, até o parto*

Fosfomicina-trometamol — 3 g/dose Unica
Automedicagao Nitrofurantoina — 100 mg/12 h — 5 dias

Cotrimoxazol — 80 + 400 mg/12 h — 3 dia*

*N&o usar proximo ao parto..

Fonte: TAVARES, Walter. Rotinas de diagndstico e tratamento das doengas infecciosas e parasitarias.
42 edigao. Editora Atheneu, 2015, p. 712
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Infecgoes em Obstetricia

Maria Cecilia Siqueira Ferreira, Lara Danielle Nowak, Walter Tavares.

1. Sifilis

1.1 Introdugao

A sifilis, infecgé@o de notificagdo compulséria muito comum na atualida-
de, é causada pelo Treponema pallidum, espécie de bactéria gram-negativa do
grupo das espiroquetas. Devido a frequéncia com que vinha sendo diagnosti-
cada nos servigos de saude, a primeira recomendacao da WHO 2018 consiste
no rastreio de todas as gestantes, idealmente na primeira consulta do pré-natal
ainda no primeiro trimestre, independente da prevaléncia dessa IST no local.

Existem duas formas de transmissé&o: sexual, através do contato direto
principalmente na vigéncia de lesdo cutaneomucosa, e a via vertical transpla-
centaria ou pelo canal do parto, cujo risco aumenta se houver lesdo ativa. Quan-
do ocorre na gravidez, as consequéncias para o feto sdo devastadoras caso a
infecgdo ndo seja detectada e tratada precocemente. O feto pode ser facilmente
curado e o risco de resultados adversos é minimo quando o tratamento comega
no inicio da gravidez, preferencialmente no primeiro trimestre.

Para que a compreenséao do tratamento da sifilis se tornasse mais dida-
tico, as formas clinicas foram divididas de acordo com o tempo de evolugdo em
sifilis recente, que é aquela com menos de dois anos de evolugdo subdividida
em primaria, secunddria e latente recente, e sifilis tardia com mais de dois anos
de evolugéo, dividida em latente tardia e tercidria. As manifestagdes clinicas
de cada estagio é demonstrada na tabela a seguir baseada nas diretrizes do
Ministério da Saude 2019.
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Tabela 1 - Manifestagdes clinicas de acordo com a evolugéo e estagios da

sifilis.
EVOLUGAO ESTAGIO MANIFESTAGOES CLINICAS
Sifilis recente Primdria Noédulo indolor tnico no local

(menos de 2 anos de
durag&o)

10-90 dias (media de 21
dias) ap6s o contato

do contato, que se ulcera rapi-
damente, formando o cancro
duro, rico em treponemas.

Secunddria
6 semanas a 6 meses
apos o contato

Sinais e sintomas sistémicos
gue mimetizam outras enfermi-
dades, sendo frequentemente
confundida com outros diag-
noésticos. Erupcdes cutaneas
em forma de maculas (roséola)
e/ou papulas, principalmente
no tronco; lesdes eritemato-es-
camosas palmo-plantares (su-
gere fortemente o diagnédstico
de sifilis no estagio secundario,
apesar de néo ser patogno-
monica); placas eritematosas
branco-acinzentadas nas
mucosas; lesdes papulo-hiper-
tréficas em mucosas ou pregas
cutaneas (condiloma plano
ou condiloma lata); alopecia
em clareira e madarose, febre,
mal-estar, cefaleia, adinamia
e linfadenopatia generalizada.
Todas essas lesoes sdo ricas
em treponemas.

Latente recente
Primeiros 2 anos da
infecgao

Sifilis tardia

Latente tardia
Apds 2 anos de infecgao

N&o ha qualquer manifestagao
clinica, porém existe reativida-
de nos testes imunolégicos que
detectam anticorpos. A maioria
dos diagnodsticos ocorre nesse
estdgio, que pode intercalar
com lesbes de secundarismo
em 25% dos casos.

Tercidria
(menos frequente na
atualidade)

Acometimento do sistema
nervoso e cardiovascular (di-
latagéo e regurgitagao aodrtica,
estenose do dstio carotideo).
Formacédo de gomas sifiliti-
cas, que sao tumoragdes com
tendéncia a liquefagéo) na pele,
mucosas e outros tecidos.

Fomte: MS 2019.

1.2 Rastreio e diagnéstico

A segunda recomendacgao da WHO 2018 afirma que, em locais com de-
ficiéncia de rastreio, cobertura pré-natal e tratamento ou com capacidade limi-
tada para realizagdo de exames laboratoriais adequados, os testes de rastreio
devem ser realizados no local (on site tests). Além disso, em locais de alta pre-
valéncia da infecgdo (25%), apenas o teste rapido é suficiente para rastreio e,
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se positivo, ja permite o inicio da primeira dose do tratamento (estratégia A).
Devido ao fato da maioria das situagdes descritas anteriormente acontecerem
com certa frequéncia no Brasil, o ideal é que os servigos de saude sigam es-
sas recomendagdes, iniciando o rastreio através de um teste preferencialmente
com teste TREPONEMICO no primeiro trimestre, terceiro trimestre (a partir de
28 semanas), no momento do trabalho de parto, em caso de aborto ou se puér-
pera sem registro no pré-natal, violéncia sexual ou exposigao de risco.

0 método diagndstico definitivo que detecta a presenca do treponema é
a pesquisa direta por microscopia de campo escuro, porém necessita de pro-
fissionais bem treinados para a verificagdo da motilidade e morfologia do T.
pallidum. Consequentemente, utiliza-se com frequéncia os testes treponémi-
cos (TR, ELISA, FTA-Abs p. ex.) e ndo-treponémicos (VDRL, RPR, TRUST).

Os testes nao-treponémicos identificam anticorpos ndo-especificos e
tornam-se positivos aproximadamente de 4 a 6 semanas apos a infecgao ou 4
semanas apds aparecimento do cancro duro. Sdo frequentemente positivos na
sifilis secunddria porém, se houver excesso na produgdo de anticorpos, pode
ocorrer falta de reatividade do teste/ resultado falso-negativo se a amostra for
testada sem diluicdo, caracterizando o “Fendmeno de Prozona”. Para evitar
essa falha, a amostra deve ser testada pura e na diluigdo 1:8. Nas fases latentes
(precoce e tardia) comecga a haver queda nos niveis de anticorpos, podendo
resultar em falso-negativo nas fases que se seguem. Por serem quantificéveis,
sao o melhor método para monitoramento da resposta ao tratamento.

Ja os testes treponémicos identificam anticorpos especificos e tornam-
-se positivos mais precocemente que os ndo-treponémicos, por isso também
a recomendacao da WHO aconselha iniciar o rastreio através deles. Em 85%
das vezes permanece positivo mesmo que o tratamento tenha sido adequado
e iniciado nas fases primaria ou secunddria.

A tabela a seguir, baseada nas diretrizes do Ministério da Saude 2019,
orienta as condutas que devem ser tomadas de acordo com o resultado dos
testes.
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Tabela 2 - Resultados de testes treponémicos e nao treponémicos,

interpretacao e conduta para a gestante,

1° TESTE + TESTE INTERPRETAQ()ES CONDUTA
COMPLEMENTAR
Teste treponémico Diagnostico de sifilis. Tratar e realizar e se-
REAGENTE Classificar de acordo com tempo guimento mensal com
+ de infecgéo e histérico de trata- teste ndo treponémico.

Teste ndo treponé-
mico REAGENTE

mento. Caso ja exista histérico
de tratamento e resposta imune
adequados pode significar cicatriz
sorolégica.

Notificar e investigar o
caso de sifilis

Teste treponémico
REAGENTE
+
Teste ndo treponé-
mico
NAO REAGENTE

Realiza-se um terceiro teste
treponémico com metodologia
diferente do primeiro. Se nao
reagente, considera-se resultado
falso reagente para o primeiro
teste, excluindo o diagndstico de
sifilis. Se reagente, suspeita-se de
sifilis recente ou de sifilis tratada,
caso haja documentacéao de trata-
mento adequado

Em gestantes reco-
menda-se tratar com a
primeira dose notificar
e investigar o caso de

sifilis.

No caso de suspeita
de sifilis primaria em nao-
-gestantes, aguardar 30
dias para repetir teste ndo
treponémico e seguir de
acordo com o resultado
deste.

Teste ndo treponé-
mico REAGENTE
+

Teste treponémico
REAGENTE

Diagnostico de sifilis.
Classificar de acordo com tempo
de infecgé@o e histérico de trata-
mento. Caso ja exista histérico
de tratamento e resposta imune
adequados pode significar cicatriz
sorolégica.

Tratar e realizar e se-
guimento mensal com
teste ndo treponémico.
Notificar e investigar o

caso de sifilis

Teste ndo treponé-
mico REAGENTE
+

Teste treponémico
NAO REAGENTE

Provavel falso-reagente no teste
nao treponémico, principalmente
nos casos em que a titulagao for
<1:4. Se a titulagao for maior que
1:4, realizar teste treponémico
com metodologia diferente do pri-

meiro teste treponémico realizado.

Nas situagoes com
novo teste treponémico
reagente: Tratar e realizar
seguimento mensal com
teste ndo treponémico.
Notificar e investigar o
caso de sifilis.

Teste ndo treponé-
mico
ou
Teste treponémico
NAO REAGENTES

Nao realizar teste
complementar se
NAO HOUVER SUS-
PEITA CLINICA
DE SIFILIS PRIMA-
RIA

Auséncia de infecgao ou periodo
de incubag3o (janela imunoldgica)
de sifilis recente.

Em caso de suspeita
clinica e/ou epidemiolo-
gica, solicitar nova coleta
de amostra em 30 dias.
Isso ndo deve, no entanto,
retardar a instituicdo do
tratamento, caso o diag-
néstico de sifilis seja o
mais provavel ou o retor-
no da pessoa ao servigo
de saude ndo possa ser
garantido

Fonte: MS 2019.
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1.3 Tratamento

0 tratamento da sifilis na gestagédo deve ser feito invariavelmente com
penicilina G benzatina. Ndo ha evidéncias cientificas suficientes para que se
recomende outros antibioticos que podem até tratar a gestante, mas nao atra-
vessam a barreira placentdria ou sdo téxicas para o feto. A administragao da
droga pode ser feita com seguranga na atencao basica, segundo decisédo do
COFEN em 2015 reafirmada em 2017.

A gestante deve ser orientada quanto a ocorréncia da chamada “Reagéo
de Jarish-Herxheimer” apés 4 horas da aplicagao da primeira dose de penicilina
G benzatina e que isso nao caracteriza alergia. O fato decorre do aumento da
reagao inflamatdria apds a morte dos treponemas, principalmente na sifilis se-
cunddria, e caracteriza-se pela exacerbagdo das lesdes cuténeas, eritema, dor,
prurido, febre, mal estar e artralgia que regridem espontaneamente de 12 a 24
horas. A reagdo nao deve interromper o curso do tratamento ou adiar doses
subsequentes caso sejam necessarias. Os sinais e sintomas regridem espon-
taneamente apdés 12 a 24 horas e farmacos como analgésicos e antipiréticos
podem auxiliar.

Em todas as gestantes, o tratamento deve ser iniciado com apenas um
teste reagente, treponémico ou ndo, sem aguardar o resultado do segundo tes-
te. Quando o TR treponémico for utilizado como o primeiro teste (o que é reco-
mendado) e o resultado for reagente, uma amostra de sangue venoso devera
ser coletada e encaminhada para realizagdo de um teste nao treponémico labo-
ratorial e definicdo do diagndstico.

1.3.1 Sifilis recente (primaria, secundaria e latente recente)

O tratamento consiste na administragdo de penicilina G benzatina na
dose Unica de 2,4 milhdes de unidades por via intramuscular (1,2 milhdes em
cada gluteo).

Se eventualmente a gestante com sifilis recente seja alérgica a penicilina
(confirmadas por anamnese e teste de sensibilidade), devera ser encaminhada
para o centro de referéncia para dessensibilizagdo. Na impossibilidade de tal
fato ou em situagédo de desabastecimento, recomenda-se uso de eritromicina
500 mg por via oral quatro vezes ao dia por 14 dias ou ceftriaxona 1 g por via
intramuscular uma vez ao dia por 10-14 dias e o caso sera considerado inade-
quadamente tratado, devendo tratar o recém-nascido para sifilis congénita.

1.3.2 Sifilis tardia (sifilis terciaria, latente tardia) ou fase desconhecida

Recomenda-se penicilina G benzatina na dose de 2,4 milhdes de unida-
des via intramuscular uma vez por semana durante trés semanas consecutivas
(dose total de 7,2 milhdes). A gestante com diagndstico confirmado, em que
ndo é possivel inferir a duragdo da infecgao (sifilis de duragdo ignorada), classi-
fica-se e trata-se o caso como sifilis latente tardia.
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Se eventualmente a gestante com sifilis recente seja alérgica a penicilina
(confirmadas por anamnese e teste de sensibilidade), devera ser encaminhada
para o centro de referéncia para dessensibilizagdo.

1.4 Resposta imune adequada

A monitorizagao consiste em realizar um teste treponémico mensal para
verificar a queda dos titulos de anticorpos ao longo do tratamento, que quanto
mais precoce é instituido promove maior rapidez na diminuigcdo de anticorpos.
O ideal é que seja colhida uma amostra no dia da primeira dose de tratamento,
pois os titulos de anticorpos podem aumentar consideravelmente em poucos
dias entre o diagndstico e o inicio do tratamento.

A resposta imune serd considerada satisfatéria caso haja queda de
duas diluiges em 3 meses (Ex. 1:64 = 1:32 > 1:16) ou de quatro diluigdes em
6 meses (Ex. 1:64 = 1:32 > 1:16 > 1:8 &> 1:4).

O retratamento e reinvestigagdo deverdo ser considerados se a titulagdo
aumentar em duas ou mais diluigdes (Ex.1:16 = 1:32 - 1:64), ou ndo haver dimi-
nuigdo em duas ou mais diluigdes (Ex. 1:32 - 1:16 - 1:8) em 6 meses para sifilis
recente e 12 meses para sifilis tardia apds tratamento adequado dessa mulher, ou
persisténcia/recorréncia de sinais e sintomas independente do momento.

Caso a gestante preencha os critérios de retratamento, recomenda-se
investigacao de neurossifilis por meio de pungéo lombar e retratamento com
trés doses de penicilina benzatina 2,4 milhdes de Ul, IM (uma vez por semana,
por trés semanas).

1.5 Tratamento adequado

Para que o caso seja considerado adequadamente tratado todas as si-
tuagdes abaixo devem ocorrer. Caso contrdrio o recém-nascido devera ser ava-
liado clinica e laboratorialmente e tratado logo apds o parto.

+ A gestante deve ser tratada com penicilina G benzatina com a dose de
acordo com a forma clinica.

+ O intervalo entre as doses, caso haja, devera ser respeitado. Se ultra-
passados 14 dias o tratamento tera de ser reiniciado. Qualquer dose
perdida leva a gestante a reiniciar o tratamento completo.

+ O inicio do tratamento deve ter ocorrido pelo menos 30 dias antes
do parto.

+ Queda dos titulos em pelo menos duas diluigdes nas sorologias nao-
-treponémicas em trés meses ou quatro diluicdes em seis meses
apods a conclusdo do tratamento, ou titulos estaveis caso o primeiro
exame tenha resultado em titulos <1:4.

+ Avaliagao quanto ao risco de reinfecgao.
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E fundamental realizar busca ativa para diagndstico e tratamento das
parcerias sexuais de gestantes com sifilis, pois quando diagnosticamos um
caso na verdade estamos diante de pelo menos dois. Fortalecer o pré-natal do
parceiro nos servigos de salde é uma ferramenta importante para o controle
dessa IST.

Garantir o tratamento adequado da gestante, além de registra-lo na ca-
derneta de pré-natal, é impedir que o recém-nascido passe por intervengdes
desnecessarias que podem coloca-lo em risco, além de comprometer a relagao
mae-bebé.

2. Toxoplasmose

2.1 Introdugao

A toxoplasmose é uma infecgdo parasitaria negligenciada causada pelo
Toxoplasma gondii. O Brasil possui uma das incidencias mais alta de toxoplas-
mose congénita ja descrita em literatura e, apesar desse dado alarmante, ainda
ndo existe uma vigilancia epidemioldgica especifica para tal infecgao.

O protozodrio intracelular obrigatério possui 3 formas e todas elas sédo
capazes de causar infecgdo. Os esporozoitas encontram-se dentro de oocis-
tos no intestino dos felinos, os taquizoitas sdo as formas responsaveis pela
fase aguda/ parasitemia e por atravessar a barreira placentaria, ja os bradizoi-
tas estdo nos tecidos infectados. A transmissdo ocorre através da ingestéo de
alimentos, principalmente carne crua, contaminados pelos oocistos e aumenta
ao longo das semanas gestacionais, porém é menor a gravidade das lesdes de
6rgaos alvo a medida que a gravidez evolui.

N&o se sabe ao certo quanto tempo apds uma infecgdo aguda pelo to-
xoplasma é seguro gestar. Porém, pelo curto periodo de parasitemia e rdpido
encistamento, é improvavel que mulheres imunocompetentes transmitam a
infecgdo a seus filhos ap6s 3 meses da fase aguda. Por seguranga e falta de
estudos, a recomendacao é de adiar a gestacgao por pelo menos 6 meses.

A primo-infecgdo é geralmente assintomdtica, mas podem ocorrer sin-
tomas inespecificos como exantema maculopapular nao pruriginoso difuso,
linfadenomegalia cervical bilateral <3 cm, febre de 2 a 3 dias, pneumonia difu-
sa, miocardite, miosite, hepatite, encefalite além de coriorretinite (mais comum
na reativagéo).

2.2 Rastreio e diagndstico

Devido a escassez de sintomas na infecgdo aguda, recomenda-se que toda
gestante realize a sorologia para toxoplasmose no inicio do pré-natal. O ideal seria
que todas as mulheres realizassem a sorologia previamente a concepgao.

Os exames solicitados utilizam metodologias indiretas para detectar in-
feccdo, como as sorologias IgG e IgM e o teste de avidez de IgG (ELISA, MEIA,
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quimiofluorescéncia, eletroquimiofluorescéncia, ELFA). Aproximadamente 4
a 15 dias apés infecgdo, a IgM torna-se positiva e ndo estd presente na fase
cronica. Nao deve ser usada isoladamente para indicar infecgao recente, pois
os titulos podem persistir por até 18 meses de maneira residual. A 1gG torna-se
positiva entre 7 e 14 dias da infecg¢do, tem um pico apés 2 meses, declinaem 5
ou 6 meses, permanecendo positiva para o resto da vida. Ja o teste de avidez
determina o momento em que ocorreu a infecgdo na gestante (recente ou re-
moto). Se o teste indicar baixa avidez (<15%) é provével que a infecgdo aguda
ocorreu nas ultimas 16 semanas.

As tabelas a seguir, baseadas no Guia TeleCondutas 2018, demonstram
a maneira que se deve interpretar e conduzir os casos de acordo com o resulta-
do das sorologias.

Tabela 3 - Sorologia para toxoplasmose antes de 16 semanas de gestagao:
interpretacao e conduta

SOROLOGIA COLHIDA ANTES DE 16 SEMANAS DE GESTAGAO

RESULTATOS INTERPRETAGAO CONDUTA
IgM - IgG + Imunidade remota/ Prevengao primaria e rotina na atengé@o
infecgao cronica basica
IgM - IgG - Suscetibilidade a Prevengdo primaria e nova sorologia no 3°tm
infecgdo e no momento do parto.
IgM +1gG + Possibilidade de Iniciar tratamento até obter resultado da avi-
infeccdo durante a | dez de IgG fse baixa (<15% ou indeterminada
gestagao <30) continuar tratamento e encaminhar ao
IgM + 1gG - Suspeita de infecgdo | Iniciar tratamento e repetir sorologias em 3
muito recente OU semanas. Se IgG positivar (soroconvers&o),
IgM falso positivo confirma infecgao - prosseguir o tratamento
e encaminhar ao PNAR. Se permanecer ne-
gativo, suspender tratamento, dar seguimen-
to na atencao bdsica e realizar prevengao
primdria

Fonte: TeleCondutas 2018.
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Tabela 4 - Sorologia para toxoplasmose apds 16 semanas de gestacgao:
interpretacado e conduta

SOROLOGIA COLHIDA APOS 16 SEMANAS DE GESTAGAO

muito recente OU
IgM falso positivo

RESULTATOS INTERPRETAGAO CONDUTA
IgM - 1gG + Imunidade remota/ Prevencgéao primaria e rotina na atengéo
infecgdo cronica basica
IgM - IgG - Suscetibilidade a infec- Prevengao primaria e nova sorologia no
cao 3°tm e no momento do parto.
IgM + IgG + Possibilidade de infec- Iniciar tratamento e encaminhar ao PNAR.
¢ao durante a gestagao Realizar Avidez de IgG para auxiliar no
prognostico, pois nesse momento ndo
conseguira excluir infecgéo recente.
Se suspeita de infecgdo fetal com idade
gestacional 218sem OU idade gestacional
> 30sem ao diagnostico, iniciar esquema
triplice.
IgM + IgG - Suspeita de infeccdo Iniciar tratamento e repetir sorologias em 3

semanas. Se IgG positivar (soroconvers&o),
confirma infecgao - prosseguir o tratamento
e encaminhar ao PNAR. Se suspeita de in-
fecgao fetal com idade gestacional =18sem
OU idade gestacional = 30sem ao diagndsti-
co, iniciar esquema triplice.
Se permanecer negativo, suspender trata-
mento, dar seguimento na atengao basica e
realizar prevengao primaria

Fonte: TeleCondutas 2018.

Tabela 5 - Sorologia para toxoplasmose na gestante suscetivel: interpretacdo
e conduta

SOROLOGIAS NAS GESTANTES SUSCETIVEIS

muito recente NA
GESTACAO

ou

IgM falso positivo

RESULTATOS INTERPRETAGAO CONDUTA
IgM + IgG + | INFECGAO DURANTE Iniciar tratamento e encaminhar ao PNAR.
A GESTAGAO < 30 sem de gestagao: iniciar com espiramicina.
> 30 sem de gestagao: iniciar esquema triplice.
IgM +IgG - | Suspeita de infecgédo Iniciar tratamento e repetir sorologias em 3

semanas. Se IgG positivar (soroconvers&o),
confirma infecgdo - prosseguir o tratamento e
encaminhar ao PNAR.
< 30 sem de gestagao: iniciar com espiramicina.
> 30 sem de gestagao: iniciar esquema triplice.

Fonte: TeleCondutas 2018.

Pode ser necessario completar o diagnéstico com exames diretos (PCR,
PCR em tempo real, histopatoldgicos e imuno-histopatolégicos) de modo a
identificar o parasita em amostras de sangue, liquido amnidtico, liquor, saliva,
escarro, medula 6ssea, placenta, contelddos de infiltrados cutaneos, bago, figa-
do, musculos e linfonodos. Nado séo solicitados de rotina, pois além do custo
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e tempo para obter resultados (30 a 40 dias), existe semelhanga morfologica
entre o T. gondii e o T. cruzi, leishmanias, histoplasmas e criptococos.

Os achados ultrassonogréficos mais comuns que sugerem infecgéo fe-
tal sé@o intracranianos: calcificacao e dilatacao dos ventriculos bilateral e si-
métrica, hidrocefalia, ascite, alteragdo na ecotextura hepatoesplénica. Naquelas
gestantes com infecgdo confirmada, é ideal que se faga a ultrassonografia men-
sal e, se possivel, a amniocentese para realizagdo de PCR em tempo real a partir
de 18 semanas de gestagdo, ndo ultrapassando 21 semanas, para investigar
infeccdo fetal.

Existe imensa diversidade genética do protozoario e, consequentemen-
te, possibilidade de reinfecgdo. Portanto é indicada a prevengéo primdria para
todas as gestantes independente do resultado soroldgico.

2.3 Tratamento

O tratamento s¢é indicado quando houver infecgdo aguda na gestagéo
pelo T. gondii. O objetivo é evitar ou reduzir sequelas para o recém-nascido
através do bloqueio da replicagdo dos parasitas ou que eliminem os parasitas
que atinjam liquido amnidético ou feto.

2.3.1 Espiramicina

Esse macrolideo deve ser utilizado em monoterapia apenas quando
existe certeza de ndo-infeccao fetal, pois sua agdo é bacteriostatica e, além
disso, atinge apenas alguns tecidos como bacgo e figado, mas ndo o cérebro.

Deve ser utilizada por via oral na dose de 1g (2 comprimidos de 500mg)
a cada oito horas caso haja confirmacao de infecgdo materna. Caso nado seja
confirmada da infecgéo fetal, é recomendado que a terapéutica materna com
espiramicina seja mantida até o final da gestagdo juntamente com acompa-
nhamento ultrassonografico mensal. Os efeitos colaterais mais comuns sédo
gosto amargo na boca, ndusea, diarreia, vomito e anorexia e menos frequente-
mente tontura, rubor facial e calafrio.

2.3.2 Esquema triplice

Essa combinagéo é indicada para o tratamento das gestantes que te-
nham diagnéstico de infecgdo aguda pelo toxoplasma na suspeita ou confir-
magcao de infecgao fetal.

A pirimetamina é teratogénica em animais por agir no metabolismo do
acido folinico, por isso deve ser evitada no primeiro trimestre, sendo substitui-
da por espiramicina ou clindamicina (30 a 40mg/kg/dia de 6/6horas). Um de
seus efeitos téxicos é a anemia megaloblastica, dado isso deve-se iniciar jun-
tamente com a pirimetamina 25mg de 12/12h um comprimido de acido folinico
10mg uma vez ao dia.

A sulfadiazina também pode causar anemia megalobldstica e plaque-
topenia. Deve ser interrompida no terceiro trimestre pelo risco de ictericia neo-
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natal (kernicterus) por competir com as bilirrubinas na ligagdo com proteinas
séricas. O kernicterus ndo vem sendo mais descrito na literatura médica, mas
por prudéncia é melhor evitar o uso da substancia. Deve ser administrada de
12/12 horas, 3 comprimidos de 500mg.

0 esquema triplice deve ser usado por 21 dias e intercalado com um
periodo de 21 dias de espiramicina, de modo a reduzir os riscos de anemia
megaloblastica. Essa conduta vem sendo criticada por ndo garantir niveis ade-
quados de substancias parasiticidas no SNC fetal. Existe um novo esquema
sendo proposto, que consiste no uso didrio de espiramicina associado a doses
semanais de sulfadoxina 1g + pirimetamina 50mg + acido folinico 5mg.

Por conta do risco de mielotoxicidade do esquema triplice é recomen-
dado controle hematolégico periddico com hemograma a cada 15 dias.

3. Aborto séptico

3.1 Introdugao

Abortamento séptico ou infectado corresponde a uma boa parcela das
causas de morte materna no Brasil, porém as estatisticas podem variar devido
a subnotificagdo. A morbidade e mortalidade decorrentes da sepse sé@o pouco
observadas em paises onde a pratica do aborto é legal; ao contrario, em razao
da ilegalidade, muitas mulheres procuram locais inadequados para este proce-
dimento, principalmente aquelas de baixo nivel socioeconémico. Além disso,
os proprios profissionais de salde, devido a pré-julgamentos, muitas vezes
ndo oferecem tratamento rdpido, necessdrio e humanizado, levando essas pa-
cientes a desfechos letais.

E conceituado como séptico o abortamento associado & hipertermia de
38°C comprovada no minimo duas vezes em um intervalo de tempo maior que
1 hora. A febre é decorrente de endometrite e/ou parametrite, pois na maioria
das vezes, a sepse é causada por infecgdo ascendente que acaba por atingir
esses locais. O quadro é beneficiado pela presenca de produtos retidos da con-
cepgdo (aborto espontaneo incompleto) ou pela contaminagdo causada por
procedimento séptico.

Os microorganismos mais frequentemente envolvidos sdo os da flora
genital e intestinal: cocos anaerdbios (peptococos, peptostreptococos, bacte-
roides), E. coli (gram negativo aerdbio), C. perfringens (bastonete gram positivo
anaerdbio responsavel por quadro grave de gangrena gasosa, hemolise, hipo-
tensao, insuficiéncia renal aguda e mortalidade de 50 a 85%).

3.2 Clinica
Rezende (2018, p.352) subdivide o aborto séptico em trés classificagdes

(endomiometrite, pelviperitonite e peritonite) de acordo com a localizagdo da
infeccdo e a clinica de cada uma delas, sendo consideradas as manifestagoes
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mais comuns: sangramento vaginal, de intensidade e odor variaveis; febre, ge-
ralmente gradativa; dor hipogastrica, que pode ser localizada ou difusa; tole-
rancia ao exame palpatorio e de toque. Podem também estar presentes outros
sintomas como cefaleia, vomitos, adinamia e dor lombar. Nos casos mais gra-
ves pode-se observar alteragdo do nivel de consciéncia, oliguria, dor abdominal
difusa, sudorese, calafrios, taquipneia, taquisfigmia, taquicardia, hipotensao ar-
terial e até mesmo ictericia. Algumas pacientes podem desenvolver quadros de
endocardite, pericardite, tromboflebite pélvica e tromboembolismo pulmonar.

0O exame fisico abdominal demonstra dor a palpagéo, crepitagé@o ou si-
nais de peritonite. O toque retal pode evidenciar comprometimento dos para-
métrios e o toque vaginal constatar Utero de consisténcia amolecida, doloroso
a palpagéo, presenga de abscesso em fundo de saco posterior. Ao exame espe-
cular pode ser observada a saida de restos ovulares e secregao purulenta e/ou
sanguinolenta geralmente de odor fétido/fecaloide pelo colo entreaberto, além
de lesOes vaginais ou cervicais traumaticas no caso de manobras abortivas.

3.3 Conduta

3.3.1 Exames complementares

Exames como hemograma completo, contagem de plaquetas, VHS, tipa-
gem sanguinea e fator Rh devem ser solicitados imediatamente devido a possi-
bilidade de anemia grave e choque. Hemoculturas, cultura de secregao endocer-
vical e material endometrial para identificagdo do agente e sua sensibilidade aos
farmacos também devem ser realizados, além da ultrassonografia transvaginal
que frequentemente demonstra massa focal ecogénica e restos ovulares. Outros
exames deverao ser realizados na dependéncia da gravidade do quadro.

3.3.2 Medidas gerais

Os sinais vitais devem ser aferidos a cada duas horas, a diurese deve
ser mensurada e a hidratacao iniciada com soro fisiolégico a 0,9% manten-
do presséo arterial diastélica (PAD) de no minimo 60 mmHg. De acordo com
os resultados da avaliagdo laboratorial pode ser necessdrio efetuar reposigao
eletrolitica e transfusdo sanguinea. A profilaxia antitetanica deve ser feita para
aquelas pacientes inadequadamente vacinadas com imunoglobulina antiteta-
nica humana 500Ul IM ou soro antitetanico (SAT) 10000Ul IV. Se a paciente
estiver corretamente imunizada, fazer dose de reforgo caso a Ultima dose de
antitetanica tenha mais de 5 anos. Para contribuir para o esvaziamento uteri-
no, é indicado um comprimido de misoprostol 200ug intravaginal em fundo de
saco posterior a cada 4 ou 6 horas e a dose preconizada de ocitocina é 40 a
80 mU/minuto, para isso utiliza-se de 20 a 40 unidades diluidas em 500 mL de
soro fisiolégico infundindo 1 mL/minuto (20 gotas/minuto).

3.3.3 Antibioticoterapia

Deve ser imediatamente instituida mesmo sem os resultados dos exa-
mes laboratoriais. Como esse tipo de infecgao é polimicrobiana, a terapéutica
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deve se mostrar ativa contra os principais microrganismos envolvidos na in-
feccdo: enterobactérias (E. coli, enterococos), anaerdbios (B. fragilis) e estrep-
tococos da flora vaginal como Streptococcus grupos A e B.

A tabela abaixo mostra os principais esquemas terapéuticos, sendo pa-
drao-ouro a associagao de clindamicina e gentamicina. Apesar disso, a genta-
micina pode ser substituida nos esquemas | e Il por cefalosporinas de terceira
geragdo (ceftriaxona) ou quarta geragdo (cefepime). Os esquemas devem ser
mantidos por 7 a 10 dias em regime de internagao e apds 48 a 72h de auséncia

de febre, recomenda-se amoxicilina 500mg VO de 8/8h por 7 a 10 dias.

Tabela 6 - Esquemas terapéuticos para aborto séptico

ESQUEMAS DROGAS EM ASSOCIAGAO
| Gentamicina* Clindamicina 900mg | Ampicilina** 2g de 4/4
5mg/kg/dia IV de 8/8 horas IV horas IV
I Gentamicina 5mg/ Metronidazol 500mg Ampicilina 2g de 4/4
kg/dia IV de 8/8 horas IV horas IV
1] Levofloxacino Metronidazol 500mg -
500mg/dia IV de 8/8 horas IV
\Y) Gentamicina 5mg/ Metronidazol 500mg Cefalotina 2g de 6/6
kg/dia IV de 8/8 horas IV horas IV
MONOTERAPIA
OUTROS Ticarcilina/clavu- Piperacilina/tazo- Imipeném 500mg de
lanato bactam 6/6 horas IV
3g de 4/4 horas IV 4,5g de 6/6 horas IV

*Rezende (2018 p. 352) indica Gentamicina 240mg/dia diluidos em 100mL de solug&o de NaCl IV

em 30 minutos. ** Rezende (2018 p.352) indica o uso da ampicilina 1 a 2g IV de 6/6h se em cerca

de 24 a 48h nao houver melhora clinica apenas com clindamicina e gentamicina. Observacéo: No

caso de Insuficiéncia Renal Aguda (IRA) deve ser feito o ajuste de dose conforme os resultados de
creatinemia.

3.3.4 Procedimentos cirdrgicos

Se a idade gestacional for inferior a 12 semanas, o esvaziamento uterino
utilizando a aspiragdo manual intrauterina (AMIU), a vacuo-aspiragdo ou curetagem
devem ser realizados para remover o tecido necrético e os restos de placenta reti-
dos. Diante de idade gestacional superior a 12 semanas, administrar misoprostol
e ocitocina para a eliminagao fetal com posterior curetagem uterina de revisao. In-
dependentemente da idade gestacional, nenhum procedimento cirtirgico deve ser
realizado antes do inicio da antibioticoterapia e a mesma, juntamente com a subs-
tancia uterotonica deverao ser mantidas apds o esvaziamento uterino.

Os abscessos devem ser drenados preferencialmente pelo fundo de
saco posterior ou pela via ala na dependéncia da localidade. Em casos mais
graves, como no caso de sepse por Clostridium perfringens, ou na auséncia
de melhora apesar das medidas anteriores, a laparotomia deve ser indicada e
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na dependéncia dos achados clinico-cirdrgicos a histerectomia total isolada ou
acrescida de anexectomia bilateral poderao ser realizadas.

4. Infecgao puerperal

4.1 Introdugao

No Brasil, devido a melhor qualidade de assisténcia a saude das gestan-
tes, observou-se uma redugdo de 60,3% das mortes maternas devido a infecgdo
puerperal, porém essa ainda corresponde a 6,3% do total de 6bitos maternos,
ocupando o terceiro lugar nas causas de mortalidade.

Apds o parto, a area cruenta remanescente do descolamento placentario
e o endométrio desnudo stricto sensu, oferecem grande potencial para infecgdes.
Para tanto, existem defesas fisoldgicas como atividade contratil uterina, reagdo
leucocitaria e hemostase trombdtica que, apdés o secundamento, diminuem as
chances de ocorréncia do quadro. Porém cerca de 20% das mulheres febris apds
parto vaginal desenvolveram infecgdo puerperal, jd as que foram submetidas a
operagao cesariana, desenvolveram em 70%. Portanto, a cesariana € o fator pre-
disponente mais importante para ocorréncia de infecgao puerperal, aumentando
em cerca 80 vezes tal condigao, por conta da presenca de bactérias em areas de
tecido cirurgicamente desvitalizado, contaminagéo do peritdnio, vasos e linfaticos
intramiometriais expostos a invaséo bacteriana, perda sanguinea, diminuigao da
resposta imunitdria (especialmente se foi utilizada a narcose). Além disso, o parto
e amniorrexe prolongados, numerosos toques vaginais e baixo nivel socioecon6-
mico também contribuem para o expressivo nimero de puéperas com o quadro.

A maioria dessas infecgdes sd@o polimicrobianas causadas por microorga-
nismos enddgenos provenientes da microbiota normal, composta por anaerébios e
por gram-negativos aerdbios, sdo os principais agentes etiopatogénicos. Dentre os
Gltimos, a E. coli é a grande protagonista, sendo a principal responsével pelo choque
septicémico. Atualmente, o S. agalactie (Estreptococo beta-hemolitico do grupo B)
vem se destacando na infecgdo puerperal precoce e neonatal devido a gravidade e
rapidez da instalagdo de sintomas (em menos de 24 horas ocorre queda importante
do estado geral e agravamento das condigdes clinicas). Além disso, vem crescendo
o nimero de casos de infecgdo puerperal por G. vaginalis associado a anaerébios.
Estes, habitantes ndo patogénicos da vagina, colo e intestinos, tornam-se virulen-
tos na presenca de tecido desvitalizado, promovendo um quadro clinico importante
com eliminagdo de I6quios fétidos. Sdo exemplos de germes anaerdbios os pep-
tococos, peptostreptococos, costridios (C. perfringens, responsével pela gangrena
gasosa, hemdlise, hiperbilirrubinemia, coagulagéo intravascular disseminada e in-
suficiéncia renal aguda), bacteroides (B. fragilis).

4.2 Manifestagoes clinicas e tratamento

Infecgdo puerperal ou morbidade febril puerperal, como vem sendo de-
nominada, é definida como temperatura de 38°C ou mais durante 2 dias dos
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primeiros 10 do pds-parto, excluidas as 24 horas iniciais, e possui diversas
formas clinicas. A febre é o melhor sinal para diagnéstico de infecgé@o puerpe-
ral, pois o laboratério pouco acrescenta (culturas frequentemente negativas e
presenca de leucocitose ja € um achado comum no pés-parto).

4.2.1 Endometrite

E a infeccdo mais frequente e surge apds 4 ou 5 dias do parto no local de
implantacao da placenta, em geral acompanhada de miometrite. Os patdégenos
anaerébios desempenham papel preponderante na endometrite pds-cesaria-
na, ja a infecgdo subsequente ao parto vaginal tem predominancia de estrep-
tococos e prognostico mais benigno do que a primeira. Envolve praticamente
0S mesmos microorganismos da corioamnionite e frequentemente é precedida
por infecgdo intra-amnidtica subclinica ou clinica.

A temperatura corporal torna-se elevada (38,52 39°C), passa a haver eli-
minagdo de ldquios purulentos e fétidos (anaerobiose). O Utero encontra-se
volumoso, amolecido e doloroso, o colo permeavel com escoamento de secre-
¢ao purulenta. Poucos casos se complicam por abscesso pélvico, peritonite
generalizada e tromboflebite pélvica.

Se 0 quadro se desenvolve ap6s a mulher ter tido alta no pos- parto va-
ginal, o tratamento com antibidtico oral é suficiente na maior parte das vezes.
Para infecgdes moderadas e graves, principalmente apés o parto cesareo, a
antibioticoterapia intravenosa de largo espectro é mandatéria e em 90% das
mulheres existe melhora apds 48 a 72 horas. Se houver persisténcia de febre
apos esse prazo faz necessario suspeitar de complicagdes.

A tabela a seguir demonstra os principais esquemas terapéuticos anti-
microbianos feitos em associag@o. A monoterapia ndo é adequada para trata-
mento de endomiometrite.

Tabela 7 - Esquema terapéutico na endometrite/miometrite

ESQUEMAS DROGAS EM ASSOCIAGAO

| Clindamicina 900 mg - Gentamicina 1,5
(IV) de 8/8h mg/kg (IV) de 8/8h

Il Ampicilina* 2g (IV) de | Sulbactam 1g (IV) de -
6/6h 6/6h

Il Cefalotina 2 g (IV) de Metronidazol* 500 -
6/6h mg (IV) de 8/8h

v Ampicilina 2 g (IV), de | Metronidazol 500mg Gentamicina
6/6h (IV), de 8/8h 1,5mg/kg rElv), de
8/8

*Segundo Rezende (2018. p. 773), o esquema antibidtico usual é o I. A ampicilina (2 g IV a cada 6 h)
ou o metronidazol (500 mg IV a cada 8 h) podem ser adicionados nesse esquema para prover cober-
tura contra anaerdbios se tiver sido realizada cesarea.

A curetagem soé estard indicada caso haja restos ovulares e sangra-
mento persistente e deverd ser feita apds instituicdo de antibioticoterapia e
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ocitocico. A profilaxia antitetanica segue o mesmo modelo descrito no item
3.3.2 do aborto séptico.

Para prevencdo da endomiometrite, existem esquemas profilaticos de
antibioticoterapia intravenosa iniciados antes da incisao cirurgica.

4.2.2 Perineovulvovaginite e cervicite

Sédo decorrentes das inevitdveis solugdes de continuidade produzidas
pelo parto normal. A clinica caracteriza-se pelo aparecimento sinais flogisticos
de dor, rubor, edema, secregao purulenta e febre moderada de aproximadamen-
te 38,5°C.

Essas pequenas laceragdes podem ser suturadas e vigiadas até a com-
pleta cicatrizagdo. Quando estédo infectadas deve-se administrar antibiticos
sistémicos como cefalotina, cefazolina ou oxacilina e antissépticos locais.

4.2.3 Infecgdo da episiotomia

Apesar de ser um procedimento ndo recomendado de rotina, a episioto-
mia ainda é muito disseminada no Brasil. A infecgéo local ndo é comum, vigen-
te em menos de 0,5% dos casos e ndo é grave. Pode ser classificada em quatro
tipos, de acordo com a profundidade e a gravidade do processo.

A infeccao simples, é limitada a pele, apresentando sinais flogisticos le-
ves e deiscéncia da sutura. A infecgao da fascia superficial, atinge por continui-
dade a regido de parede abdominal, gluteo e pernas, que passam a apresentar
sinais inflamatdrios. A necrose da fascia superficial/ fascite necrosante é uma
classificagdo mais grave e necessita de tratamento cirdrgico, com manifesta-
¢Oes cutaneas de mudanga de cor para azulado ou acastanhado, aspecto gan-
grenoso, formacao de vesiculas e sinais toxicos de septicemia. A mionecrose
atinge os musculos do perineo, levando a sintomas exacerbados de dor, des-
proporcionalmente aos sinais flogisticos presentes, e ocorre, na maioria das
vezes, devido a infec¢do por Clostridium perfringens.

A episiotomia infectada merecera abertura e exploragédo instrumental,
sob anestesia geral, concomitantemente a antibioticoterapia sistémica. Se
ndo houver resposta ao antibiético em 24-48 horas ou iniciarem manifesta-
¢Oes toxicas como edema e eritema em regides além do perineo, é obrigatéria
a exploragdo cirdrgica pois existe grande possibilidade de necrose da fascia
superficial. Depois do procedimento é recomendado que o fechamento seja por
segunda intengdo, a ndo ser que a ferida seja de grande extensao.

4.2.4 Parametrite

E a infeccdo do tecido conjuntivo parametrial que decorre principalmen-
te devido a laceragdes do colo e da vagina, propagando-se o germe pela via lin-
fatica. Em 70% das vezes, o local de maior acometimento é o tecido parametrial
laterocervical unilateralmente.
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Ocorre elevagao gradativa da temperatura, que atinge aproximadamente
39 a 39,5°C com remissdes matutinas, persistindo por mais de 10 dias, o que
sugere parametrite. O exame de toque vaginal deflagrador intensa e revela
endurecimento dos paramétrios.

O tratamento baseia-se em esquemas similares aos referidos para a en-
dometrite, e também anti-inflamatérios. Se houver formagédo de abscessos, o
mesmo devera ser drenado pela via vaginal ou abdominal.

4.2.5 Anexite (salpingite e ovarite)

Ocorre infecgdo de tubas e ovarios, sendo as primeiras (salpingites)
mais frequentes que as ovarites. Na fase aguda, as trompas inicialmente en-
contram-se rigidas, e as fimbrias comegam a ficar aderidas levando a oblite-
ragdo tubdria, retendo a exsudacdo purulenta (piossalpinge). A salpingite pode
caminhar para a absor¢do do material com recuperagéo parcial, deixando a
sequelas de obstrucgao tubdria, progressao para a cronicidade (hidrossalpinge),
ou evolui agudamente causando peritonite.

A anexite inicia-se com febre alta (39°C a 39,5°C), dor abdominal aguda,
predominante nas fossas iliacas e discreta defesa abdominal. O toque vaginal
pode revelar importante sensibilidade e tumoragao anexial mais tarde.

0 tratamento é antibioticoterdpico e em raros casos ha necessidade de
praticar-se a salpingectomia.

4.2.6 Peritonite

Acompanha as formas localizadas de infecgao puerperal ditas anterior-
mente. Surge dor intensa e defesa muscular em hipogastrio. Febre alta de 40°C,
ileo paralitico, taquisfigmia (pulso a 140) e sinais semiolégicos de peritonite. O
toque vaginal deflagra dor importante no fundo-de-saco posterior e pode ser
notado abaulamento nessa regido caso haja colegdo purulenta. Se o germe for
muito virulento, como o grupo dos estreptococos beta-hemoliticos, o quadro
pode ser generalizado.

Quando ha abscesso em fundo de saco de Douglas pratica-se a col-
potomia e drenagem quando a puérpera encontra-se em bom estado geral,
abdome flacido e ruidos hidroaéreos presentes. Caso contrario, opta-se pela
laparotomia, que permite aspirar o exsudato livre e drenar as lojas purulentas
e termina com a lavagem peritoneal com solucdo fisiolégica e ampicilina e a
colocagdo de drenos nas fossas iliacas. Caso o Utero seja o foco infeccioso,
muitas vezes é necessario realizar histerectomia.

O tratamento antimicrobiano é feito com a associagéo da clindamicina
com gentamicina. As outras opgdes terapéuticas sdo a combinagao ampicilina
com sulbactam e a associacao de cefalotina com metronidazol e gentamicina
ou apenas metronidazol com gentamicina nas doses citadas anteriormente
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4.2.7 Tromboflebite pélvica séptica

E um quadro importante, pois é a fonte de émbolos sépticos que deter-
minam abscessos de outros orgdos. Os agentes infecciosos sdo geralmente
os anaerdbios peptococos, peptostreptococos e Bacteroides. A maioria das
pacientes inicia com febre e calafrios, taquicardia e taquipneia, outras podem
referir dor toracica, tosse e hemoptise. Portanto, existem quadros menos os-
tensivos e outros mais graves, como a trombose de veia ovariana (direita em
90% dos casos devido a dextrorrotagdo uterina gravidica), cujos sintomas mais
comuns sao febre, dor pélvica e massa abdominal palpdvel. Na maioria das
vezes, ndo é suspeitada até que a febre ndo responda a antibioticoterapia por
48 horas. O trombo pode levar a complicagées como embolia pulmonar, infarto
ovariano, obstrugao ureteral e até o ébito. O método de escolha para o diagnés-
tico da trombose da veia ovariana pds-parto é a tomografia computadorizada
(TC) ou Ressonancia Nuclear Magnética (RNM). A Ultrassonografia (USG) ape-
nas afasta a possibilidade de abscessos.

0 melhor tratamento para a tromboflebite pélvica séptica, inclusive o da
trombose da veia ovariana, consiste no emprego do mesmo esquema adotado
na endometrite/miometrite em combinagdo com o anticoagulante. Inicialmen-
te é utilizada a enoxaparina, em dose terapéutica de 1 mg/kg a cada 12 horas
ou 1,5 mg/kg a cada 24 horas por via subcutanea (SC). Depois disso, associa-
-se 0 anticoagulante oral, varfarina 10mg/dia, mantendo INR entre 2 e 3 g, por
dltimo, a enoxaparina é suspensa. E recomendado continuar os antibiéticos
por 48 a 72 horas e os anticoagulantes por no minimo 7 a 10 dias ap0s a reso-
lucdo da febre. Se o trombo se estender para outros locais, como a veia renal ou
a veia cava inferior vistos na TC, a varfarina deve ser continuada por 3 meses.

4.2.8 Choque séptico

O principal microorganismo envolvido é a E. coli, raramente os clostri-
dios e os bacteroides sdo responsdveis pelo quadro de choque séptico. O prog-
néstico é grave, e o choque é precedido por calafrios, elevacao da temperatura
a 40°C continua, taquicardia (120-140 bpm) e queda importante do estado ge-
ral. Curiosamente, o Utero pode néo estar doloroso, nem aumentado de volume
e o corrimento loquial pode estar ausente ou ser discreto. A hemocultura é
obrigatdria para identificar o germe. Se for detectado o Clostridium, indica-se
histerectomia total com anexectomia bilateral e o tratamento antimicrobiano é
similar ao referido para a peritonite 4.2.6.
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Infecgoes Intra—abdominais

Maria Clara Reis Sampaio, Rodrigo C. Paes Leme, Walter Tavares.

1. Introdugao

A infecgdo intra-abdominal é uma das principais causas de mortalidade
em pacientes cirurgicos devido a um quadro de sepse abdominal, desenca-
deando uma resposta sistémica no organismo. ' Os pilares para resolugdo das
infec¢des intra abdominais consiste em um diagndstico clinico inicial, controle
da fonte de infecgao, terapia antimicrobiana correta e o controle de fatores de
risco da infec¢do.2 Uma terapia inicial inadequada esta associada a resultados
desfavoraveis do paciente, além do desenvolvimento de resisténcia bacteria-
na.?

As infecgOes intra-abdominais podem ser classificadas de acordo com
o local do acometimento:

Nao complicadas: restrita ao 6rgdo envolvido e ndo atinge o perit6-
nio. Pode ser tratada somente com antibiéticos.

+ Complicada: peritonite localizada ou difusa. Sempre exige antibioti-
coterapia e intervencao cirlrgica.

Quanto a colonizagéo, a microbiota do trato gastro intestinal pode ser
assim dividida:

+ Estébmago, duodeno, intestino delgado proximal e vias biliares: gram-
-positivos (estreptococos), gram-negativos, organismos facultati-
vos, Candida spp.

Intestino delgado distal: gram-negativos, anaerébios.
+ Colon: gram-negativos, anaerdbios, estreptococos, Enterococcus
spp.
2. Diagnéstico

O diagndstico etioldgico é de grande importancia pois embora o trata-
mento cirdrgico seja a conduta adequada para a maioria das infecgdes intra-
-abdominais, ainda existem doencas que se apresentam como abdome agudo,
onde o tratamento clinico esta indicado. Assim, um diagndstico preciso sera
essencial para um tratamento eficiente.

Na anamnese é importante levar em consideragao:

+ Dor: a dor abdominal é a principal manifestagéo. E importante levar
em consideragdo a localizacao, natureza, a duragéo, assim como a
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irradiacdo e os fatores atenuantes e agravantes pois ajudam a definir
a natureza do processo e sua localizagao anatémica.

Nduses e émeses: podem estar presentes e ser associados a doen-
¢as gastrointestinais. Também fornecem indicios de diagnésticos da
etiologia primaria ao correlacionar o tempo/ frequéncia dos vomitos
com a frequéncia da dor abdominal.

Anorexia: pacientes com dor abdominal aguda e infecgéo intra-ab-
dominal raramente sentem fome.

Ritmo intestinal: podem auxiliar no diagnostico de algumas patolo-
gias abdominais.

No exame fisico é importante observar o aspecto geral do paciente pois
dados como desidratagdo, mucosas ressecadas, olhos escovados, respiragao
rdpida e superficial sugere peritonite.

0 exame de abdome deve-se comegar pela inspegéo do térax e abdome,
ausculta, percussao e palpagao. O encontro do ponto maximo de dor a palpa-
¢do abdominal associado a anamnese pode definir o diagndstico em certas
circunstancias.

Exame pélvico e retal também devem ser levados em consideragéo para
diagndstico de algumas patologias de origem ginecoldgica e retal.

Nos exames complementares podem ser Uteis:

Laboratério: Leucocitose com desvio a esquerda usualmente é en-
contrado em pacientes com infeccdo intra-abdominal. Hiperglicemia,
glicosuria, intolerancia a nutricdo parenteral total, queda de albumi-
na, elevacdo da fosfatase alcalina, TGO, desidrogenase lactica e bi-
lirrubina também sugerem presenca de infecg@o. Dosagem sérica de
concentragao de lactato é um exame importante.

Hemoculturas: identifica o agente etiolégico e estabelece um foco
primario de infecgdo. ' Embora tenha sido documentado que as cul-
turas bacterioldgicas tém pouco impacto no curso do tratamento
de condi¢gdes comuns como apendicite, com o crescimento de mi-
crorganismos resistentes a drogas prevalentes, tanto em infec¢des
hospitalares como infec¢des adquiridas na comunidade, é preciso se
preocupar com a ameaga de resisténcia.  Culturas do sitio de infec-
¢do devem ser coletadas. Para aerdbios, o ideal é que seja coletado
pelo menos 1 ml da secre¢do ou enviado fragmento de tecido do 6r-
gdo envolvido. Para anaerdbios, 0,5 ml de secre¢édo (1 ml se houver
frasco de hemocultura para anaerdbios) ou tecido devem ser envia-
dos.

Imagem: O raio-X de abdome continua tendo seu valor para avalia-
¢do da distribuicdo dos gases. A Tomografia Computadorizada de
abdome oferece uma qualidade de precisdo do diagnéstico anatémi-
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co e a presenca de foco infeccioso, tem grande limitagdo no paciente
operado recentemente, contudo é o método auxiliar de escolha. A Ul-
trassonografia por ser ndo invasiva pode contribuir para o diagnosti-
co em pacientes com dores abdominais agudas.

A laparotomia é indicada quando a sepse intra abdominal é forte-
mente suspeitada, mas nao pode ser provada, sendo preferivel em
comparagdao com métodos diagndsticos que demandam muito tem-

po.

3. Tratamento

3.1 Medidas Gerais

Pacientes com sepse grave ou choque séptico necessitam de suporte
hemodinamico precoce, controle do foco de infecgdo e antibiéticos instituidos
rapidamente.>¢ A identificagé@o precoce da sepse e a administragdo imediata de
fluidos intravenosos e vasopressores sdao sempre obrigatérias. Uma boa meta
para inicio do suporte hemodinamico é restaurar uma pressao arterial sistémi-
ca média de 65 a 70 mmHg, além de controlar o foco de infecgdo e instituir a
antibioticoterapia rapidamente.?

Para infecgGes intra-abdominais (Il1A) ndo complicadas a terapéutica se
baseia na abordagem cirurgica (controle do foco infeccioso), e nos antimicro-
bianos por curto periodo (tabela 1).

Para infecgdes complicadas (perfuragdo de alga intestinal com peritoni-
te secundaria, local ou disseminada e abscessos intra-abdominais) a aborda-
gem cirurgica invasiva ou néo invasiva (drenagem percutanea) e antibioticote-
rapia por tempo estendido sdo necessarias (tabela 1).

Exemplos:
+ Perfuragdo gastroduodenal;

+ Perfuragédo intestinal: traumatica, pos-colonoscopia, tumor, infeccio-
sa, inflamataria;

+ Abscesso peri-apendicular;
+ Abscessos diverticulares> 4 cm
Abscesso hepatico e pericolecistico.

Em alguns casos de infecgdo complicada o tratamento s6 com antibié-
ticos tem indicagao.

Exemplos:

+ Abscessos diverticulares< 4 cm;
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+ Perfuragédo gastroduodenal em paciente estavel, < 70 anos e sem co-
morbidades.

3.2 Antibioticoterapia

Os principios da antibioticoterapia empirica devem ser de acordo com
os agentes mais frequentemente isolados, sempre levando em consideragéo a
tendéncia local de resisténcia a antibidticos. A resisténcia as quinolonas, a pre-
valéncia de bactérias produtoras de ESBL, a prevaléncia e os mecanismos de
resisténcia aos carbapenémicos no ambiente local e se houve viagem recente
para outros locais devem ser levados em consideragdo quando uma terapia
antimicrobiana é administrada empiricamente.

Os fatores mais importantes na previsdo da presenca de patdgenos re-
sistentes em IlAs sdo: aquisicdo em um ambiente de atendimento a saude
(particularmente se o paciente se torna infectados na UTI ou que tenham sido
hospitalizados por mais de uma semana), uso de corticosteroides, transplante
de 6rgaos, doenga pulmonar ou hepatica basal, e terapia antimicrobiana prévia.

Prever os patdgenos e os possiveis padrdes de resisténcia de uma de-
terminada infecgdo se inicia estabelecendo-se quando a infecgdo é adquirida
na comunidade ou associada a assisténcia a satide (nosocomial).

Os principais patégenos envolvidos em infec¢des intra-abdominais ad-
quiridas na comunidade sdo Enterobacteriaceae, espécies de Streptococcus e
anaerdbios (especialmente B. fragilis ).

Ja o espectro de microorganismos envolvidos em infecgdes nosoco-
miais é mais amplo. Nos ultimos 20 anos, a incidéncia de infec¢des associadas
aos cuidados de salude causadas por microrganismos resistentes aumentou
drasticamente, provavelmente devido a niveis crescentes de exposigao a an-
tibidticos e aumento da frequéncia de pacientes com uma ou mais condigbes
predisponentes, incluindo a gravidade doenga, idade avangada, grau de disfun-
¢do organica, baixos niveis de albumina, baixo estado nutricional, imunode-
pressao, presenga de malignidade e outras comorbidades.

Nas ultimas décadas, foram observados aumento na prevaléncia de
infecgOes causadas por patdgenos resistentes a antibioticos, incluindo Sta-
phylococcus aureus resistente a meticilina , espécies de Enterococcus resis-
tentes a vancomicina, Pseudomonas aeruginosa resistente a carbapenémicos,
Escherichia coli produtora de beta-lactamase de espectro estendido (ESBL) e
espécies de Klebsi-ella, espécies de Acinetobacter multirresistentes a farma-
cos e espécies de Candida, particularmente em casos de infecc¢éo intra-abdo-
minal.*

3.2.1 Quando iniciar a antibioticoterapia?

Deve ser iniciado assim que o paciente recebe o diagndstico de uma
infeccdo intra-abdominal ou quando essa infecgao é considerada provavel. Para
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pacientes com choque séptico, os antibidticos devem ser administrados o mais
rapido possivel (A-lll).

Para pacientes sem choque séptico, a terapia antimicrobiana deve ser
iniciada no departamento de emergéncia. As diretrizes de sepse recomendam
que os antibiéticos sejam administrados dentro de 1 h de reconhecimento do
choque séptico. Em pacientes sem comprometimentos hemodinamicos ou de
orgaos, os antibacterianos deveriam ser administrados dentro de 8 horas apds
a apresentacao.

Antimicrobianos estudados em ensaios clinicos randomizados:
1-Monoterapia

+ Amoxicilina/clavulanato, ampicilina/sulbactam, piperacilina/tazo-
bactam

+ Meropeném, imipeném, ertapenem

+ Tigeciclina

+ Moxifloxacino

+ 2-Terapia Combinada

+  Aminoglicosideo + clindamicina/metronidazol

+ Cefuroxima/ceftriaxona/cefepima + metronidazol
+ Ciprofloxacino + metronidazol

O principal problema de resisténcia é representado pelas Enterobacte-
riaceae produtoras de ESBL, principalmente Escherichia coli que sdo preva-
lentes em infecgbes nosocomiais e embora em menor grau, frequentemente
observadas em infecgdes adquiridas na comunidade. Os principais fatores que
podem aumentar o risco de selegdo para produtores de ESBL incluem expo-
sicdo prévia a antibidticos e comorbidades que requeiram antibioticoterapia
concomitante. Os regimes contendo quinolonas e cefalosporinas estdo cada
vez mais restritos. *

Opgdes disponiveis hoje para pacientes com IIA, ndo graves, sem fato-
res de risco para bactérias produtoras de Beta-Lactamases de Espectro Esten-
dido (ESBLs), onde a resisténcia de E. coli as quinolonas é uma preocupagéo
s3o:

+ Aminoglicosideo+ metronidazol;

+ Amoxicilina/clavulanato. E crescente também a resisténcia de E. coli
a ampicilina/sulbactam;

Para pacientes com sepse grave/choque séptico, piperacilina/tazobac-
tam ou cefepima associado ao metronidazol sdo opgdes vidveis.

Pacientes com fatores de risco para ESBLs, ndo graves, devem receber
tigeciclina como monoterapia (tabela 2). Em caso de sepse grave ou choque
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séptico, deve haver cobertura com carbapenémico acrescido ou nédo de fluco-
nazol.

Terapia antifingica empirica para espécies de Candida geralmente
ndo é recomendada para pacientes com IIA adquiridas na comunidade, com
a notavel excegdo de pacientes recentemente expostos a antimicrobianos de
amplo espectro e pacientes imunocomprometidos (devido a neutropenia ou a
administragdo concorrente de agentes imunossupressores, como corticéides,
quimioterapicos e imunomoduladores).® Para pacientes com infecgbes noso-
comiais e para pacientes gravemente enfermos com infecgdes adquiridas na
comunidade, a terapia antifingica empirica esta recomendada.

A antibioticoterapia deve durar 4-7 dias, a ndo ser que haja dificulda-
de no controle do foco infeccioso.” O uso prolongado de antibiéticos ndo esta
associado com melhores resultados e causa aumento da resisténcia bacteria-
na.’ Hedrick ET. AL. analisaram retrospectivamente a relagéo entre a duragdo
da antibioticoterapia e complicagdes infecciosas (infecges recorrentes pela
mesma bactéria ou foco de infecgdo no mesmo sitio anatémico). O uso de an-
tibidticos por curto periodo ndo teve associagao com maiores complicagdes
do que o grupo que recebeu terapia prolongada.® Ensaio clinico randomizado,
duplo-cego, comparou o uso de 3 dias versus 5 ou mais dias de ertapenem em
111 pacientes com lIA; as taxas de cura foram semelhantes (93% vs. 90% e 95%
vs. 94% para 3 e 5 dias, respectivamente).®

3.3 Enterococcus spp.

Os enterococos desempenham um papel significativo na infecgao intra
abdominal, entre as bactérias Gram-positivas multiresistentes e estdo asso-
ciados a pior prognéstico.

Embora os enterococos sejam encontrados em infecgdes adquiridas na
comunidade, estudos demonstram que estdo muito mais prevalentes em infec-
¢Oes hospitalares (24,2%). 3

Cobertura empirica de Enterococcus spp. geralmente nao é recomen-
dada para IlIA. Estudos tém demonstrado pouco beneficio na cobertura deste
germe em lIA comunitarias. Neste contexto, antibioticoterapia para Enterococ-
cus spp. deve ser considerada para pacientes imunocomprometidos, pacien-
tes com doenca valvar cardiaca ou com prétese e doentes com sepse grave/
choque séptico.® Nestes casos, ampicilina (2 g IV 6/6h) é uma excelente opgao.
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Tabela 1- Esquema terapéutico para infecgdes intra-abdominais em paciente
sem fator de risco para ESBL. (1) Para colecistite, caso ndo haja anastomose
bilio-digestiva, ndo é necessaria cobertura paraanaerdbios; (2) Avaliar taxa de

resisténcia de E. coli a amoxocicilina/clavulanato.

TIPO ANTIBIOTICO PACIENTE DURAGAO | ANTIBIOTICO PACIENTE
ESTAVEL SEM FATORES DE COM SEPSE GRAVE/
RISCO PARA ESBL CHOQUE SEPTICO
Apendicite GENTAMICINA 3-5 mg/kg IV 24 horas
edematosa dose Unica + METRONIDA-
ou ulcero- Z0L 500 mg IV 8/8h
-flegmonosa ou
Colecistite | AMOXICILINA/CLAVULANA-
nao compli- TO02.2gl1V6/6h
cada’
Apendicite GENTAMICINA 3-5 mg/kg IV 4a7dias PIPERACILINA/TAZO-
perfurada dose unica + METRONIDA- BACTAM 16.4 g/dia
Abscesso ZOL 500 mg IV 8/8h infusdo em 24 horas ou
local ou 4.5 g 6/6h infusdo em
Peritonite/ AMOXICILINA/CLAVULANA- 4 horas
diverticulite T022.2glV 6/6h ou
complicada CEFEPIMA 2 g IV 8/8h
+ METRONIDAZOL 500
mg IV 8/8h
Colecistite GENTAMICINA 3-5 mg/kg IV 4a7dias PIPERACILINA/TAZO-
aguda com- dose unica + METRONIDA- BACTAM 16.4 g/dia
plicada’ Z0L 500 mg IV 8/8h infusdo em 24 horas ou
Colangite ou 4.5 g 6/6h infusdo em
AMOXICILINA/CLAVULANA- 4 horas
T0?2.2 g1V 6/6h ou
CEFEPIMA 2 g IV 8/8h
+ METRONIDAZOL 500
mg IV 8/8h
Peritonite GENTAMICINA 3-5 mg/kg IV | 4 a7 dias PIPERACILINA/TAZO-
secundaria dose Unica + METRONIDA- BACTAM 16.4 g/dia
(perfuragéo ZOL 500 mg IV 8/8h infusdo em 24 horas ou
gastro- ou 4.5 g 6/6h infusdo em
duodenal, AMOXICILINA/CLAVULANA- 4 horas
perfuragao T0%22.2 g1V 6/6h ou
intestinal CEFEPIMA 2 g IV 8/8h
traumatica, + METRONIDAZOL 500
pés-colo- mg IV 8/8h
noscopia,
tumor,
infecciosa,

inflamatdria)
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Tabela 2: Esquema terapéutico para infecgdes intra-abdominais em paciente

com fator de risco para ESBL.

TIPO

ANTIBIOTICO PACIEN-
TE ESTAVEL COM
FATORES DE RISCO
PARA ESBL

DURAGAO

ANTIBIOTICO PACIENTE
COM SEPSE GRAVE/CHO-
QUE SEPTICO

Apendicite edema-
tosa ou Ulcero-
-flegmonosa
Colecistite ndo
complicada

TIGECICLINA 100 mg

dose inicial. Dose de

manutengao 50 mg IV
12/12h

24 horas

Apendicite perfu-
rada
Abscesso local
Peritonite/diverti-
culite complicada

TIGECICLINA 100 mg

dose inicial. Dose de

manutengao 50 mg IV
12/12h

4 a7 dias

MEROPENEM 1 g IV 8/8h.
Infusdo em 3 horas.

IMIPENEM 1 g IV 6/6h.
Infusdo em 3 horas.

+/-
FLUCONAZOL 600 mg

dose inicial. Dose de ma-

nutengéo 400 mg 1xdia.

Colecistite aguda
complicada

Colangite

TIGECICLINA 100 mg

dose inicial. Dose de

manutengado 50 mg IV
12/12h

4 a7 dias

MEROPENEM 1 g IV 8/8h.
Infusdo em 3 horas.

U
IMIPENEM 1 g IV 6/6h.
Infusdo em 3 horas.

+ /-
FLUCONAZOL 600 mg
dose inicial. Dose de ma-
nutengéo 400 mg 1xdia.

Peritonite secun-
déria
(perfuragdo
gastroduodenal,
perfuragdo intes-
tinal traumatica,
pés-colonoscopia,
tumor, infecciosa,
inflamatdria)

TIGECICLINA 100 mg

dose inicial. Dose de

manutengao 50 mg IV
12/12h

4 a7 dias

MEROPENEM 1 g IV 8/8h.
Infusdo em 3 horas.

ou
IMIPENEM 1 g IV 6/6h.
Infusdo em 3 horas.

+ /-
FLUCONAZOL 600 mg
dose inicial. Dose de ma-
nutengéo 400 mg 1xdia.

Abscesso intra-ca-
vitdrio(abscesso
peri-apendicular,

abscessos diverti-

culares> 4 cm, abs-

cessos hepatico e
pericolecistico)

TIGECICLINA 100 mg

dose inicial. Dose de

manutengao 50 mg IV
12/12h

4 a7 dias

MEROPENEM 1 g IV 8/8h.
Infusdo em 3 horas.

IMIPENEM 1 g IV 6/6h.
Infusdo em 3 horas.

+/ -
FLUCONAZOL 600 mg

dose inicial. Dose de ma-

nutengéo 400 mg 1xdia.
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Infecgao pelo Virus da Imunodeficiéncia
Humana (HIV/ VIH) / Sindrome da

Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS/ SIDA)

Bruna Vaz Mynssen, Jurema Nunes Mello, Walter Tavares.

1. Introdugao

A Infecgdo pelo virus HIV é considerada pandemia dos séculos XX e
XXI. Segundo dados do ano de 2017 publicados pelo relatério informativo do
UNAIDS de julho de 2018, 36,9 milhdes (31,1 milhdes—43,9 milhdes) de pes-
soas em todo o mundo vivem com HIV. Desse total, Em 2017, 21,7 milhdes (19,1
milhdes—22,6 milhdes) de pessoas vivendo com HIV tinham acesso a terapia
antirretroviral, um aumento de 2,3 milhdes em comparagao com 2016 e de 8
milhdes (7,1 milhdes—8,3 milhdes) em comparagdo com 2010. Do ano 2000
a junho de 2017, registrou-se um total de 673.634 casos de AIDS no pais; de
1980 até junho de 2017, foram registrados 576.245 (65,3%) casos de AIDS em
homens e 306.444 (34,7%) em mulheres. O Brasil assumiu o compromisso dos
Objetivos de Desenvolvimento do Milénio, proposto junto a Organizagao das
Nagdes Unidas (ONU), sendo uma de suas metas combater e reverter a tendén-
cia atual da infecgdo pelo virus. O pais busca atingir a meta 90-90-90, a qual
propde que, até 2020, 90% das pessoas portadoras do virus HIV sejam diag-
nosticadas, e destas, 90% estejam em tratamento antiretroviral, e ainda dentre
essas, 90% estejam com a carga viral indetectavel. O HIV (Human Immunode-
ficiency Virus) é um lentivirus pertencente a Familia Retroviridae e Subfamilia
Lentiviridae, ndo-citopatico e oncogénico com genoma viral sendo uma fita
molecular Unica de &cido ribonucléico (RNA) e que obrigatoriamente para que
este seja incorporado ao genoma das células humanas, tem que haver um pro-
cesso de transcrigdo reversa, o qual a enzima Transcriptase Reversa (TR) sin-
tetiza a partir de fita Unica de RNA uma dupla fita de acido de dexorribonucléico
(DNA) que sera integrado ao nucleo das células humanas infectadas pelo virion
do HIV. Ha dois tipos principais de virus, Tipo 1 e Tipo 2, sendo o tipo 1 de dis-
tribuigdo universal e o tipo 2 mais presente na Africa.

Como em outras infecgdes virais agudas, a infecgdo pelo HIV é acom-
panhada por um conjunto de manifestagdes clinicas, denominado Sindrome
Retroviral Aguda (SRA), que se apresenta geralmente entre a primeira e terceira
semana apés a infecgdo. Os principais achados clinicos de SRA incluem febre,
cefaleia, astenia, adenopatia, faringite, exantema e mialgia. A SRA pode cursar
com febre alta, sudorese e linfadenomegalia, comprometendo principalmen-
te as cadeias cervicais anterior e posterior, submandibular, occipital e axilar.
Podem ocorrer, ainda, esplenomegalia, letargia, astenia, anorexia e depressao.
Sintomas digestivos, como nauseas, vomitos, diarreia, perda de peso e ulce-
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ras orais podem estar presentes. Essa fase também é conhecida por Sindrome
Mononucleose-like. E fase autolimitada e a maior parte dos sinais e sintomas
desaparecem em trés a quatro semanas.

Em 1980, quando pouco se conhecia sobre a doenga, a evolugédo ne-
fasta de forma aguda, subita e inevitavel para Sindrome de Imunodeficiéncia
Adquirida (AIDS/ SIDA) com manifestagdes clinicas de Doengas Oportunistas
como a Pneumocistose Pulmonar, Neurotoxoplasmose, Neurocriptococose e
outras acabavam por levar o individuo acometido ao 6bito; No entanto, esse
panorama comegou a mudar a partir de meados dos anos 1990 (1995-1998)
com o advento dos novos antirretrovirais, sobretudo os Inibidores de Protea-
se (IP's) dando inicio a Era HAART (Highly Antirretroviral Theraphy = Terapia
Antirretroviral Altamente Ativa) revolucionando o progndstico da infecgdo pelo
HIV, aumentando sobrevida dos doentes, associada a melhora na qualidade de
vida dos mesmos. Contudo, novos desafios e paradigmas clinico—terapéuticos
ainda permeiam até os dias atuais.

1.1 Bases da Terapéutica Antirretroviral (TARV)

A instituicdo da TARV tem por objetivo diminuir a morbidade e morta-
lidade das Pessoas que Vivem com HIV (PVHIV), melhorando a qualidade e a
expectativa de vida, porém néo é capaz de erradicar a infec¢ado pelo HIV. Desde
o surgimento dos primeiros esquemas antirretrovirais, buscou-se definir cri-
térios para inicio do tratamento com base nas estimativas de risco e evolugao
para aids e 6ébito. Contudo, observa-se que mesmo em individuos assintomati-
cos com contagens elevadas de LT-CD4+, a replicagédo viral e a ativagdo imune
cronica estao associadas a danos ao organismo e desenvolvimento de doen-
¢as ndo tradicionalmente relacionadas a infecgdo pelo HIV. Assim, o inicio cada
vez mais precoce da TARV vem sendo recomendado, a partir das evidéncias
provenientes de diversos estudos clinicos que demonstram seu impacto clini-
co favoravel.

E importante compartilhar com o paciente ao qual tragaremos um es-
quema de TARV, as angustias, medos, apreensoes, anseios sobre a doenga,
além de enfatizar que o dando o seguimento preconizado e seguindo as orien-
tagdes, esses pacientes terdo de diferencial em suas vidas apenas o fato de
terem que tomar as medicagdes que compdem o coquetel fazendo os devidos
controles clinicos e laboratoriais periodicamente a fim de manter a carga viral
indetectavel. Ha a importancia de se estabelecer um sdélido vinculo terapéuti-
co com paciente, garantindo o principio fundamental da TARV que é a adeséo
do paciente ao esquema proposto e, por conseguinte sucesso terapéutico no
controle da progressdo desta doenga cronica que é a infecgdo pelo HIV. Os
profissionais de salide devem estar preparados para esta discussao. E comum
que os pacientes perguntem a respeito da necessidade do uso de preservativos
para “o resto da vida”. Cada encontro com o paciente oferece a oportunidade de
reforcar as mensagens de prevenc¢do ao HIV.78,79 Embora o aconselhamento
preventivo possa ser um desafio num ambiente de trabalho sobrecarregado, os
pacientes muitas vezes tém expectativa por informacgdes sobre a prevencao do
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HIV. O uso consistente e eficaz da TARV, resultando numa redugéo sustentada
da CV, o uso consistente do preservativo, praticas seguras de sexo e uso de
drogas e a detecgdo e tratamento de IST sdo ferramentas essenciais para a
prevencgao da transmissao do HIV.

As recomendacgdes do protocolo do Ministério da Saldde indicam que
todas as pessoas diagnosticadas portadoras do virus HIV, incluindo gestan-
tes, devem iniciar imediatamente a TARV, independentemente da contagem de
células CD4+;

A terapia inicial deve sempre incluir combinag¢des de trés antirretrovi-
rais, sendo dois Inibidores da Transcriptase Reversa nucleosidico ITRN/ITRNt
associados a uma outra classe de antirretrovirais: Inibidor da Transcriptase
Reversa ndo analogo de nucleosideo Inibidores da Protease, ou Inibidores da
Integrase (ITRNN, IP/r ou INI, respectivamente). No Brasil, para os casos em
inicio de tratamento, o esquema inicial preferencial deve ser a associagao de
dois ITRN/ITRNt — Lamivudina (3TC) e Tenofovir (TDF) — associados a um ini-
bidor de integrase (INI) — Dolutegravir (DTG). Excegéo a esse esquema deve ser
observada para os casos especiais de coinfecgdo TB-HIV, HBV-HIV, nefropa-
tas e gestantes. Outras medicagdes: Zidovudina ou AZT (azidotimidina) é um
farmaco utilizado como antirretroviral, Inibidor da Transcriptase reversa e que
pode ser utilizado no esquema, de acordo com a individualizagdo de cada caso;
O Efavirenz (EFZ) é um Inibidor da Transcriptase Reversa Ndo-Anélogos de Nu-
cleosideos (ITRNN), assim como Nevirapina (NVP), Etravirina (ETR). (Tabela 1
- Esquema de terapia Antiretroviral incial para adultos.) Alternativas a terapia
inicial podem ser observadas na Tabela 2 — Esquema TARYV inicial alternativo
para adultos.

Tabela 1 - Esquema de terapia Antiretroviral incial para adultos.

Situagao TARV: Dose diaria: Observacao:
Adultos com inicio de TDF / (300mg/300mg)
tratamento 3TC+DTG “2x1"+50mg
Tx/dia
Coinfecgéo TB-HIV sem | TDF/3TC/ (300mg/300m- Concluida o trata-
critérios de gravidade EFZ g/600mg) - DFC | mento completo para
(conforme critérios elen- Dose fixa Tx/dia TB, podera ser feita
cados abaixo) combinada mudanga (switch) do
(DFC) EFZ para DTG.
Coinfecgdo TB-HIV com TDF/3TC | (300mg/300mg) Concluida o trata-
um ou mais dos critérios + RAL “2x1" mento completo de
de gravidade abaixo: 1x/dia TB devera ser feita a
LT-CD4+ < 100 céls/mm3 + mudanga (switch) do
Presenca de outra infec- 400mg RAL para DTG em até
¢ao oportunista 12/12h 3 meses.

Necessidade de interna-
¢do hospitalar/doenca
grave
Tuberculose dosseminada

Fonte: (Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Manejo da Infecg&o pelo Virus HIV em Adultos.)
Adaptada.
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TDF é contraindicado como terapia inicial em pacientes com disfungao
renal préexistente, Taxa de Filtragdo Glomerular estimada (TFGe) <60ml/min
ou insuficiéncia renal. Uso com precaugao em pacientes com osteoporose/os-
teopenia, Hipertensao Arterial e Diabetes Melitus ndo controlados. Se usado,
ajustar a dose quando TFGe <50ml/min. O DTG n&o é recomendado em PVHIV
em uso de fenitoina, fenobarbital, oxicarbamazepina, carbamazepina, dofetilida
e pilsicainida. Antidcidos contendo cétions polivalentes (ex. Al/Mg) devem ser
tomados 6 horas antes ou 2 horas depois da tomada do DTG. Suplementos de
célcio ou ferro devem ser tomados 6 horas antes ou 2 horas depois da tomada
do DTG. Quando acompanhado de alimentos, o DTG pode ser administrado ao
mesmo tempo que esses suplementos. O DTG aumenta a concentragao plas-
matica da metformina. Para manter o controle glicémico, um ajuste na dose
da metformina pode ser necessario. Na co-infecg@o TB-HIV, realizar exame de
genotipagem pré-tratamento e iniciar TARV (ndo postergar inicio da TARV pela
indisponibilidade imediata do resultado do exame).

Tabela 2: Esquema TARYV Inicial Alternativo Para Adultos

Intolerancia ou contraindicacao Substituir o DTG por EFZ
ao DTG
Contraindicagdo ao TDF? Se teste HLA-B*5701 negativo, substituir
TDF por ABCP

Se teste HLA-B*5701 positivo ou
intolerancia ao ABC, substituir o TDF por
AZT

Intolerancia ao EFZ nas Substituir o EFZ por RAL
situacgoes de:

- Coinfecgdo TB-HIV

@ Em pacientes com infecgao cronica ativa pelo HBV, deve-se substituir o TDF por outro farmaco
ativo contra o HBV. ® O uso do ABC deve ser usado com precaugéo em pessoas com Risco Cardio-
vascular alto (Framinghan >20%). A associagdo ABC+3TC+EFZ deve ser usada como precaugdo
quando CV > 100.000 cépias/ml.

Fonte: (Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Manejo da Infecgédo pelo Virus HIV em Adultos.)
Adaptada.

Entretanto, a TARV néo é desprovida de efeitos adversos, algumas ve-
zes com reagdes idiossincrasicas sérias com morbi-mortalidade elevada como
Sindrome de Stevens-Johnson especialmente descrita em casos de uso con-
comitante da NVP e a Sindrome de Restituigcdo Imune (IRIS/ SRI), caracterizada
por uma “reagéo paradoxal” do organismo do paciente em tratamento quando
da recuperagao imunoldgica, especialmente naqueles que respondem a es-
guemas de resgate, caracterizando-se por um estado clinico transitério que
sugere piora do quadro pelo desenvolvimento de doengas oportunistas, mas
que uma vez prosseguindo sem interrupgdes a TARV ha melhora progressiva
do quadro, no entanto exige internagéo e terapia de suporte e antimicrobiana
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adequada ao quadro infeccioso apresentado, sendo os mais comuns pelos se-
guintes agentes: Complexo Herpes Virus Simples (HSV), CMV, M. tuberculosis
e Cryptococcus gattii (C. neoformans). Desta forma, também esta proscrita a
suspensao da TARV nos pacientes que evoluem com SRI, pois acabam pioran-
do o quadro clinico por acentuagdo da imunodeficiéncia e deterioragdo rapida
dos ja reduzidos indices de CD4+ e piora da relagdo CD4+/ CD8+ e exacerba-
¢do de resposta citotdxica. Porém, ao iniciarmos a proposta de determinado
esquema ARV a um paciente, devemos salientar sempre os efeitos adversos
mais comuns que tendem a resolver espontaneamente com o uso do esquema
apds 3-4 semanas (nduseas, vomitos, desconfortos gastrintestinais, diarréia
sobretudo com uso do KLT, cefaléia...) especialmente explicar da necessidade
de ndo ingerir bebidas alcodlicas concomitantes aos ARV por conta dos efei-
tos neuropsiquiatricos associados a TARV e que sdo co-responsdveis pela ma
adesao dos pacientes ao tratamento.

Tabela 3 — Exames Complementares para Abordagem Inicial

Contagem de LT-CD4+ e carga viral do HIV

Genotipagem pré-tratamento’

Hemograma completo

Glicemia de jejum

Dosagem de lipidios (Colesterol total, HDL, LDL, Triglicerideos)

Avaliagdo hepatica e renal (AST, ALT, FA, BT e fragoes, Cr, exame bdsico de urina)

Teste imunoldgico para Sifilis?

Testes para hepatites virais (anti-HAV, anti-HCV, HBsAg, anti-HBc total e anti-HBs
para verificagdo de imunizagao)

IgC para toxoplasmose

Sorologia para HTLV | e Il e Chafas?®

Prova tuberculinica (PT)*

Radiografia de térax

" Indicado APENAS paragestantes, casos novos com coinfecgé@o Tuberculose-HIV e pessoas que te-
nham se infectado com parceria em uso de TARV, criangas e adolescentes pré-tratamento com ARV.
2Consulte Manual Técnico Manual para Diagndstico da Sifilis, disponivel em <http://www.aids.gov.
br/pagina/publicacoes> * Triagem para individuos oriundos de areas endémicas. 4 Se PT n&o dispo-
nivel, consulte a Nota informativa N° 08, de 2014 CGPNCT/DEVEP/SVS/MS - “Recomendagdes para
controle de contatos e tratamento da infecg&o latente da tuberculose na indisponibilidade transitéria
do Derivado Proteico Purificado” e item 9.2 Tuberculose-HIV.

Fonte: (Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Manejo da Infecgdo pelo Virus HIV em Adultos.)
Adaptada.
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2. Teste de Genotipagem e Terapia de Resgate

A despeito das taxas de sucesso da TARV, pacientes em falha virolo-
gica normalmente necessitam de alteragdes de esquemas ARV, sendo o novo
esquema denominado “esquema de resgate”. O reconhecimento precoce da
falha virolégica e a escolha adequada e oportuna do novo tratamento sao fun-
damentais para evitar graves consequéncias, como uma maior progressao de
doenca e, principalmente, o acumulo de mutagdes de resisténcia aos antirre-
trovirais e perda de futuras opgdes terapéuticas.

O principal pardmetro para caracterizar a falha do tratamento antirre-
troviral é a falha viroldgica, isto é, Carga Viral (CV) detectével apds seis meses
do inicio ou da modificagédo do tratamento, ou rebote da CV em individuos que
haviam atingido supressao viral sob tratamento. Em todos os casos, a CV de-
tectdvel deve ser confirmada em coleta consecutiva apds intervalo de quatro
semanas da anterior. A falha viroldgica prejudica a recuperagao imunoldgica,
aumenta o risco de progressao da doenga e leva a emergéncia de cepas resis-
tentes aos antirretrovirais. A supresséao parcial e persisténcia de CV detectavel,
mesmo em niveis baixos, leva ao acimulo de mutagdes que conferem resistén-
cia ndo s6 aos medicamentos em uso, mas também a outros da mesma classe
0 que, consequentemente, resulta em perda de opgdes terapéuticas.

O desenvolvimento de novas classes de ARV e novos medicamentos
de classes ja existentes tem permitido significativo e expressivo progresso no
manejo de individuos multiexperimentados e portadores de cepas resisten-
tes. Evidéncias a partir ensaios clinicos nos ultimos anos contribuiram para
ampliagdo do conhecimento sobre terapias de resgate, todavia, ndo permitem
comparagdes diretas entre diferentes estratégias. Sendo assim, observa-se
escassez de recomendagdes consensuais, permanecendo muitas incertezas
sobre o manejo mais adequado da falha terapéutica, tais como: melhor estra-
tégia de sequenciamento de ITRN, melhores combinagdes de ARV e quantidade
necessdria de ARV para eficacia do resgate. As recomendagdes evidenciadas
abaixo sdo essenciais para a estruturagdo de esquemas eficazes de resgate. A
despeito destas, ressalta-se que essas orientagdes ndo sao regras absolutas,
ja que o grupo de pacientes em falha virolégica é bastante heterogéneo, por
exemplo, em relagdo a esquemas ARV prévios, opgdes de ARV ativos (boa bar-
reira genética contra o virus) e causas de falha.

Uma vez detectada e confirmada a falha virolégica, recomenda-se a
pesquisa de resisténcia viral aos medicamentos antirretrovirais, cujo resultado
auxilia na elaboragdo de um esquema de resgate com maior chance de levar
a supressao viral. O teste de genotipagem otimiza a escolha do esquema de
resgate, reduzindo a chance de acimulo progressivo de mutagdes e de ampla
resisténcia a antirretrovirais.
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Meningoencefalites

Marina Bortolotti Suévo, Walter Tavares.

1. Introdugao

Meningoencefalites sdo processos inflamatérios de etiologia variada
que se localizam nas meninges do encéfalo e da medula espinhal e podem
invadir o parénquima nervoso, chegando a causar lesdes necroéticas, toxicas,
hemorragicas e andxicas. Tém etiologias variadas como parasitaria, toxica, mi-
crobiana, hemorragica, medicamentosa, tumoral e alérgica.

O termo meningoencefalite (ME) é utilizado pois a inflamagéo da lepto-
meninge sempre provoca repercussao encefalica, j& que o processo inflama-
tério meningeo pode se propagar para o parénquima cerebral, causando, pelo
menos, edema cerebral. O termo meningite é frequentemente utilizado com o
significado de meningoencefalite.

0 agente etioldgico chega a leptomeninge pelas seguintes vias:

e Direta: por traumatismos cranioencefélicos ou raquimedulares como
fraturas, agresséo por arma de fogo, inoculagdo com materiais conta-
minados, iatrogenia em cirurgias;

e Sanguinea: a partir de um foco infeccioso primario em qualquer parte
do organismo, como orofaringe, pulmao, intestino, entre outros;

e Contiguidade: a partir de um processo infeccioso na proximidade do
encéfalo, como sinusite, otite, mastoidite;

e Nervosa: é rara, ocorrendo as vezes na encefalite rdbica (nervos pe-
riféricos e nervo olfatério), por amebas de vida livre, nos processos
traumaticos dos nervos olfatério e dptico.

2. Formas de classificagao

2.1 De acordo com o aspecto do liquor

+ Claro: predominio absoluto de células mononucleares. Apresentam
etiologias variadas como bactérias especificas (Mycobacterium tu-
berculosis, Treponema pallidum), virus (herpes simples, enterovirus,
caxumba, citomegalovirus, virus da imunodeficiéncia humana), fun-
gos (Cryptococcus neoformans, Histoplasma capsulatum, Paracoc-
ciodioides brasiliensis), helmintos (cisticerco, larvas de estrongiléi-
des, fildrias, esquistossoma) e protozodrios (Trypanossoma cruzy,
Trypanossoma brucei, T. gambiens e T. rhodesiensi, plasmddios).
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e  Turvo: apresentam exsudato purulento, com quantidade elevada de cé-
lulas polimorfonucleares e, geralmente, causadas por bactérias piogé-
nicas. Sdo causadas por meningococo, pneumococo, enterobactérias,
hemdfilos, pseudomonas, estafilococos e outras bactérias, além das
amebas de vida livre.

e  Opalescente: Podem apresentar predominio de polimorfonucleares ou de
mononucleares, mas a celularidade ndo é muito elevada. A etiologia pode
ser flngica, tuberculéide ou bacteriana com tratamento inadequado.

2.2 De acordo com a etiologia: virus, bactérias, protozoarios,
fungos

2.3 De acordo com a evolugao: Aguda (horas ou poucos dias)
ou Insidiosa (dez a quinze dias ou mais)

2.4 De acordo com a gravidade

ME virais ndo costumam ser graves, com exce¢ao da ME herpética. As
ME bacterianas, fungicas e tuberculosas sdo graves e o progndstico depende
da precocidade do tratamento. Meningites por T. Cruzi e amebas de vira livre
sdo muito graves e com pouca resposta terapéutica;

2.5 Tipos especiais de ME

Referem-se as meningoencefalites fulminante (Neisseria meningitidis)
e recidivante (quando ha solugéo de continuidade para o sistema nervoso, faci-
litando a reinfecgdo pelo agente infeccioso Streptococos pneumoniae).

3. Meningoencefalites Agudas com Liquor Claro

Sdo causadas na maioria das vezes por virus. No Brasil, os principais
agentes sdo paramyxovirus (virus da caxumba), coxsackievirus, echovirus e vi-
rus herpes simples. Eventualmente, ME agudas com liquor claro podem ter etio-
logia bacteriana, como o meningococo nos casos de ME fulminante, M. tubercu-
losis em criancas com tuberculose miliar e Treponema pallidum na sifilis recente.
Em pacientes com hiper-infeccdo por Strongyloides stercoralis, além de haver
infecgdo bacteriana carreada pelas larvas, é também possivel um quadro clinico
meningitico agudo causado pelas formas imaturas do estrongiloides.

3.1 Meningoencefalites Virais

No Brasil, a etiologia mais frequente de meningites virais sdo os esterovi-
rus, com destaque para alguns tipos sorolégicos de Echovirus e Coxsackievirus.
Os virus herpes simples (HSV) 1 e 2 sdo causa de 0,5% a 3% dos casos de menin-
gite viral aguda no Brasil e costumam originar quadros autolimitados e de pouca
gravidade. Contudo, quando ocorre encefalite pelo HSV, a gravidade é extrema e ha
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elevada letalidade. O quadro clinico da ME viral é o de uma infecgdo aguda, com
febre moderada ou elevada, cefaleia, estado geral mantido, fotofobia e sonoléncia.
Vomitos ndo-alimentares podem estar presentes e, ao exame fisico, encontram-se
os sinais meningeos, mas de forma mais discreta que em ME bacterianas. Usual-
mente, o quadro clinico é benigno, o paciente conserva a lucidez e a evolugéo para
cura ocorre em cinco a dez dias. Contudo, a ME causada pelo virus herpes simples
é grave, com febre elevada, acentuada queda no nivel de consciéncia e sinais de
localizagao, considerando que esse virus causa um processo encefalico necroti-
zante difuso, com predominio das lesdes na regido frontotemporal.

O tratamento das ME virais é sintomatico e de suporte, com hidratagao, ali-
mentagao branda, repouso, antitérmicos e analgésicos. Ja nas infecgdes por herpes
simples e varicela-zoster, em criangas, deve-se instituir a terapéutica especifica com
aciclovir, via IV, na dose de 20mg/kg/dia, fracionada de 8/8 horas, por 14 a 21 dias.

4. Meningoencefalites cronicas com liquor claro

Alguns agentes infecciosos infectam as membranas meningeas e pro-
vocam uma reagao inflamatéria granulomatosa que se manifesta por sindrome
meningea arrastada, geralmente com mais de 15 dias de evolugéo. O quando cli-
nico instala-se insidiosamente, com a presenca de febre baixa ou moderada, ce-
faléia, adinamia, sonoléncia, fotofobia, confusdo mental, inapeténcia e vomitos.
0 agentes infecciosos mais frequentemente envolvidos nessas ME no Brasil sdo
Mycobacterium tuberculosis e Cryptococcus neoformans. Outras causas me-
nos frequentes sd@o neurocisticercose, hidatidose, toxoplasmose, histoplasmose,
candidiase sistémica, esporotricose generalizada e infecgbes por outros fungos.

Esse tipo de ME pode ocorrer, ainda, em infecgdes bacterianas que rece-
beram tratamento antimicrobiano inadequado.

Meningites cronicas, com mais de quatro semanas de evolugao, sdo mais
observadas em causas nao-infecciosas, como neoplasias primdrias ou secunda-
rias do SNC, doenca de Behget, Itipus eritematoso sistémico, sarcoidose e angeites

4.1 Meningoencefalite Tuberculosa

E a complicagdo mais grave da tuberculose, ocorrendo principalmente
em criangas que tém contato com parentes com a doenga. O M. tuberculosis
atinge o sistema nervoso por via hematogénica, produzindo tubérculos milia-
res que se transformam em focos caseosos, os quais se rompem para o espa-
¢o subaracnoéide. Em seu curso habitual, ha uma fase inicial prodrémica de até
duas semanas, durante a qual ocorre febre, mialgia, cefaleia, vomitos, anorexia,
irritabilidade, alucinagdes e dor abdominal. Em seguida, com a persisténcia do
quadro, o paciente entra em uma segunda fase, com alteragdes decorrentes
do comprometimento de nervos cranianos, como estrabismo, ptose palpebral,
paralisia facial, entre outras. O paciente pode, ainda, evoluir para um terceiro
estagio, passando de sonoléncia para esturpor e coma, associado a hiperten-
sdo arterial e arritmias cardiacas e respiratorias graves.
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A possibilidade de cura correlaciona-se com a precocidade com que se inicia
o tratamento, mas, ainda assim, ha risco do paciente apresentar sequelas. Esse risco
diminui com tratamento clinico precoce €, sobretudo, quando a drenagem do liquido
cefalorraquidiano retido nos ventriculos cerebrais é efetuada de imediato.

4.2 Meningoencefalites Bacterianas

As meningoencefalites bacterianas (MB) s&do urgéncias médicas que
necessitam de diagndstico precoce e tratamento imediato. Serdo abordadas
nesse topico as MB causadas por bactérias gram-positivas e gram-negativas.
Em grande parte das vezes, o quadro meningitico surge de maneira subita, sem
qualquer fator que predisponha a sua ocorréncia. Por vezes, porém, existem
fatores que predispdem seu aparecimento e que sdo importantes na presungao
etioldgica da doenca e na escolha do antibidtico empirico a ser utilizado.

Fatores Predisponentes e Agentes Etiolégicos mais comuns
Fatores predisponentes Agentes etiolégicos mais comuns
Infecgdes hospitalares Gram-negativos e estafilococos
Contato com pacientes com Meningococos e H. influenzae
ME
ME de repetigdo Pneumococos
Infecgdes do trato respiraté- H. influenzae, pneumococos e meningococos
rio alto
Pneumonias Pneumococos e hemdfilos
Celulites Estreptococos e estafilococos
Abscessos Cerebrais Anaerobios, estreptococos (grupos A e D), estafilo-
coCcos
Fraturas de cranio fechadas Pneumococos, bacilos gram-negativos
Fraturas de cranio abertas Enterobactérias, pneumococos, estafilococos, Pseu-
domonas
Paciente imunocomprome- Listeria monocytogenes
tido
Fistulas liqudricas com otor- Pneumococos, bacilos gram-negativos, estafiloco-
réia ou rinorréia cos
Patégenos mais comuns encontrados nas MB conforme as faixas etarias
Idade Agente etiolégico
0 a 3 meses Estreptococos grupo B (S. agalactiae), bacilos gram-negativos
(E. coli, Salmonella), Listeria monocytogenis
3 meses a 5 anos Pneumococo, Meningococo, Hemdfilos
5a 60 anos Meningococo, Pneumococo
>60 anos Pneumococo, Hemdfilos e Listéria
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5.

Diagnadstico Clinico

0 inicio é abrupto, com febre elevada, cefaleia e vomitos. Os pacientes
apresentam quatro sindromes principais:

Sindrome infecciosa: febre alta persistente, que responde mal aos anti-
térmicos, palidez, facies de doenga aguda, mialgia, mal-estar generali-
zado, astenia e anorexia.

Sindrome meningorradicular ou radiculite (sindrome de irritagdo menin-
gea): resulta da inflamagéo das raizes nervosas. Paciente assume po-
sicdes e movimentos de defesa antdlgicos, posigdo de “cdo de gatilho”
(pernas flexionadas sobre as coxas e estas sobre a bacia). Predominam
as contraturas dos musculos paravertebrais, havendo rigidez de nuca,
opistétono, hipertonia abdominal e sinais de Kerning, Brudzinski e Lase-
gue. E varidvel a intensidade dos reflexos superficiais e profundos.

Sindrome de hipertens&o craniana (HIC): cefaleia intensa e universal, irri-
tabilidade, vomitos nao precedidos de ndusea, bradicardia, abaulamento
de fontanela em lactentes. Em casos de HIC grave (pressdo >40), pode
ocorrer herniagdo do parénquima encefalico, com diferentes manifes-
tagdes de sofrimento das estruturas intracranianas. Um indicio clinico
importante de HIC aguda grave é o fendmeno de Cushing (dissociagéo
entre a pressdo arterial que sobe e a frequéncia cardiaca que desce).

Sindrome encefalica: alteragdes da consciéncia, sonoléncia, estado
confusional, podendo chegar ao coma. Alteragdes da via piramidal po-
dem causar hiperreflexia, sinais neurolégicos focais (paresias, parali-
sias) e sinal de Babinski.

Exame Fisico

Com o paciente em decubito dorsal, pesquisa-se:

Rigidez de nuca: resisténcia involuntaria a flexdo passiva da cabega;

Sinal de Kerning |: com os joelhos em extensao, tenta-se levantar o
tronco. Os joelhos flexionam-se automaticamente;

Kerning Il (Laségue): segurando um dos membros inferiores pelo cal-
canhar, eleva-se 0 mesmo em extensao, flexionando a coxa sobre a
bacia, com a mao sobre o joelho para que ndo dobre. Aparece dor
ciatica e flexdo do outro joelho;

Sinal de Brudzinsky I: tentativa de flexionar a cabega sobre o tronco,
notando-se flexdo involuntaria dos joelhos;

Sinal de Brudzinsky Il: dobra-se a perna sobre a coxa e esta sobre a
bacia. Ao forgar esse movimento, o outro membro inferior se retrai.
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Os enfermos podem ainda apresentar fotofobia, retencédo urindria, pria-
pismo, olhar vago e fixo, alteragdes respiratérias (taquipnéia, ritmos de Cheyne-
-stokes ou de Biot), hipotensé&o arterial, choque e sinais de comprometimento
vascular, que vao desde vasculites localizadas, como petéquias e sufusdes he-
morrdgicas cutaneomucosas e viscerais, até coagulagdo intravascular dissemi-
nada com trombose e hemorragia.

No recém-nascido o quadro apresenta-se de forma diferente, podendo
ndo haver manifestagédo de febre, sinais radiculares ou hipertonia. Chama a
atengdo o choro imotivado (geméncia), a hipotonia muscular, o abaulamento
de fontanela anterior e a recusa alimentar.

7. Diagnéstico Diferencial

Deve-se fazer o diagnéstico diferencial com as meningoencefalites por
outras etiologias, encefalites, meningismo, hemorragia subaracndide, proces-
SO0S expansivos intracranianos, abcessos cerebrais, tromboses de seios veno-
sos da dura-mater, sindrome de Reye-Johnson, tétano, otites médias agudas,
adenites agudas de pescogo, abcessos retrofaringeos e afecgdes de coluna
cervical que possam simular rigidez de nuca.

8. Diagnéstico Laboratorial

A comprovacao diagndstica das MB é feita pelo exame do liquor, indica-
do sempre que houver uma suspeita de meningite, desde que ndo haja sinais
de HIC muito intensa, sinais de infecgédo na pele do local de sua realizagédo ou
em casos de discrasia sanguinea com risco de hemorragia. Além disso, solici-
tam-se swab nasal e de orofaringe para bacterioscopia pelo método de Gram,
trés hemoculturas, antibiograma, hemograma completo, glicemia, radiografia
de térax e de seios da face. A tomografia computadorizada é indicada antes da
puncgao lombar, quando houver evidéncia clinica de HIC muito elevada, como
rebaixamento do nivel de consciéncia, vomitos frequentes, assimetria de pupi-
la, convulsédo e hipertensao arterial.

9. Tratamento

O tratamento é feito através de antibioticoterapia, que deve ser empre-
gada empiricamente apos ter sido feito o diagnéstico clinico e colhido o liquor
para o exame. O intervalo entre a admissdo hospitalar e a primeira dose de
antibiético ndo deve exceder Th, pois atrasos no inicio da antibioticoterapia
podem aumentar as complicagdes em até 30% por hora. A administragédo de
corticéides (dexametasona) é controversa, mas é recomendada, em criangas,
na dose de 0,15mg/kg a cada 6h, via IV, durante quatro dias. Em adultos a dose
administrada deve ser de 10mg a cada 6h, também por quatro dias. A dose
inicial deve ser administrada antes ou junto da introdugao da droga antimicro-
biana. Deve haver também o controle das intercorréncias, como choque, crises
convulsivas, hipertensao intracraniana, glicemia, hidratagéo e da fungéo renal.
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Antibioticoterapia Empirica?

Idade Sensiveis a Resistentes a Peni- Dose
Penicilina cilina
Até 1 Amoxicilina/Ampici- | Idade <1 semana: Cefotaxima 50
més lina/Penicilina + mg/kg 8/8h Ampicilina/Amoxici-
Cefotaxima, lina 50 mg/kg 8/8h; Gentamicina
Ou 2,5mg/kg 12/12h
Amoxicilina/Ampi- Idade entre 1-4 semanas: Ampi-
cilina + cilina 50 mg/kg 6/6h; Cefotaxima
Aminoglicosideo 50mg/kg de 6/6h a 8/8h; Genta-
micina 2.5 mg/kg 8/8h; Tobrami-
cina 2.5 mg/kg 8/8h; Amicacina
10 mg/kg 8/8h
1Tmésa Cefotaxima Cefotaxima Vancomicina 10—15 mg/kg 6/6h
18 anos ou Ou para atingir concentragdes séri-
Ceftriaxona Ceftriaxona + cas de 15-20 pg/mL; Rifampici-
Vancomicina ou na 10 mg/kg 12/12h até 600 mg/
Rifampicina dia; Cefotaxima 75 mg/kg de 6/6h
a 8/8h; Ceftriaxona 50 mg/kg
12/12h (no maximo 2 g 12/12h)
18 a 50 Cefotaxima Cefotaxima Ceftriaxona 2 g 12/12h ou 4g /
anos ou Ou 24h; Cefotaxima 2 g 4/4h a 6/6 h;
Ceftriaxona Ceftriaxona Vancomicina 10 a 20 mg/kg de
+ 8/8h a 12/12h para atingir con-
Vancomicina ou centragdes séricas de 15-20 pg/
Rifampicina mL; Rifampicina 300 mg 12/12h
Maior Cefotaxima Cefotaxima Ceftriaxona 2g 12/12h ou 4g /
que 50 Ou ou 24h; Cefotaxima 2 g 4/4h a 6/6h;
ou>18 Ceftriaxona Ceftriaxona +Vanco- | Vancomicina 10—-20 mg/kg 8/8h
e <50 + micina a 12/12h para alcangar concen-
com Amoxicillina/ ou tragdes séricas de 15-20 pg/
fatores Ampicillina/ Rifampicina + mL; Rifampicina 300 mg 12/12h,
de risco Penicillina G Amoxicilina/Ampici- Amoxicilina ou Ampicilina2 g
para lina/Penicilina G 4h
Listeria
mono-
cytoge-
nes
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Terapéutica Especifica das Meningoencefalites Bacterianas

Bactéria

Farmaco de
escolha

Dose Diaria

Num.
de
doses
/dia

Duragao do
tratamento
em dias

Farmaco Alter-
nativo/
Dose diaria
(adultos) X To-
madas diarias

Meningococo

Penicilina G
cristalina ou
Ampicilina
ou
Ceftriaxona

300.000U/kg

6

5a7

300mg/kg

6

5a7

80a100mg/kg

2

5a7

Cloranfenicol
(49, 4x)

Pneumococo

Ceftriaxona

Hemdfilos

Ceftriaxona

80 a 100mg/
kg

10a14

Penicilina G
(24 milhdes U,
6x) Ampicili-
na (12g, 6x),
Vancomicina
(39, 2 ou 3x),
Meropeném
(69, 8x)

7a10

Cloranfenicol
(4g, 4x), Ampi-
cilina (12g, 6x)

Estreptoco-
cos B

Ampici-
lina ou
Penicilina G
cristalina

300mg/kg

300.000U/kg

14a21

Vancomicina
(39, 2 ou 3x)

Listéria

Ampicilina

300mg/kg

21

Cotrimoxazol
(6g em sulfa,
4x), Merope-
ném (6g, 3x)

Enterobactéria

Ceftriaxona

80 a 100mg/
kg

21

Cefepima (6g,
3x), Aztreonam
(6 a8g, 3 a4x),
Piperacilina/
tazobactam
(18 a 24g, 6x),
Meropeném
(6g, 3x)

Pseudomonas

Ceftazidima

100 a
150mg/kg

21

Piperacilina/
tazobactam
(18 a 24g, 6x),
Imipeném (4g,
4x), Merope-
ném (6g, 3x),
Aztreonam (6 a
89, 3 ou 4x)

Estafilococos

Oxacilina

200mg/kg

21

Vancomici-
na (3g, 3x),
Cotrimoxazol
(6g em sulfa,
4x), Linezolida
(1200mg, 2x)

73




10. Critérios de Cura

O critério de cura é clinico e laboratorial. Se houver duvida, realiza-se
puncgdo lombar de controle entre o sétimo e o décimo dia. O critério de alta sera
o liquor com menos de 50 células/ml, predominio de mononucleares, glicose
normal e proteinas abaixo de 50mg%.

11. Causas de morte

Nas MB, as causas de morte mais frequentes sdo: insuficiéncia respi-
ratéria por edema cerebral, choque hipovolémico (pela CIVD) ou séptico, por
endotoxinas.

12. Profilaxia

Pessoas que tém contato intimo com doentes de ME meningocécica e
por hemofilos devem fazer quimioprofilaxia. A droga utilizada é a Rifampicina,
na dose de 20mg/kg/dia, VO, fracionada de 12/12horas em criangas; e na dose
de 600mg, de 12/12 horas em adultos. No caso de meningocécica, a profilaxia
é mantida por dois dias; no caso de hemdfilos, por quatro dias. Os doentes
portadores de meningoencefalites meningocdcicas e por hemdfilos devem
permanecer em isolamento respiratério durante 24 horas apds o inicio da an-
tibioticoterapia. As vacinas Meningocécica C, Pneumocécica 10 e Hib também
sdo utilizadas na prevengéao de casos de Meningite, além da BCG, que protege
contra a meningite tuberculosa.

Referéncias
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Infeccoes de pele e partes moles

Andressa Atem de Lima Pinheiro, Jurema Nunes Melo, Walter Tavares.

1.  Erisipela

A Erisipela é uma infecgdo aguda da pele e do sistema linfatico causada,
mais comumente, pelo Streptococcus beta-hemolitico (grupos A, B, C, G e F) e
que esta correlacionada a fatores predisponentes como estase venosa, Ulcera
na pele, diabetes, infecgdo fungica de pele, sindrome nefritica. Em uma pro-
porgao menor, outros agentes etiolégicos como os Staphylococcus aureus, in-
cluindo MRSA, e bacilos gram-negativos podem estar envolvidos, devendo ser
considerados quando for verificada a presenca de solugdes de continuidade
na pele, estados de imunodepressao e permanéncia prolongada em ambiente
nosocomial. O quadro clinico é caracterizado por dor, edema, eritema, calor na
area afetada, febre alta e astenia. Sdo acometidos, principalmente, os membros
inferiores e a face, esta ultima sendo considerada um fator de gravidade da in-
feccdo. A complicagao tardia mais temida é o linfedema e pode ocorrer devido
ao tratamento inadequado.

1.1 Diagnéstico

O diagnéstico da Erisipela é baseado nas manifestagdes clinicas. Leva-
-se em conta o aparecimento subito de febre alta, placa eritematosa, edema-
tosa, dolorosa e de limites bem definidos, adenopatia e/ou linfangite. Culturas
de sangue, pus ou bolhas em geral ndo sado necessdrias, mas podem ser Uteis
quando realizadas em pacientes com toxicidade sistémica, extenso envolvi-
mento de pele, comorbidades associadas (imunodeficiéncia, linfedema, diabe-
tes) ou quadro de celulite persistente e recorrente.

1.2 Tratamento

Um passo muito importante na definicdo da abordagem terapéutica é
a avaliagdo da necessidade de hospitalizagdo do paciente, indicada quando
houver idade superior a 60 anos, localizagédo facial, sinais de gravidade locais
(bolhas, purpura, necrose, hipoestesia), sinais de gravidade gerais (confuséo,
agitagéo, oliguria, hipotensdo), presenga de comorbidades (imunodepresséo,
neutropenia, asplenia, cirrose, insuficiéncia cardiaca ou renal) ou terapéutica
em ambulatério ineficaz. Os objetivos do tratamento sdo erradicar o agente e
prevenir as complicagoes.

+ Penicilina G Procaina IM 12/12h por 8-10 dias
Amoxicilina 500 mg VO 8/8h (criangas: 30mg/kg/dia) por 8-10 dias
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+ Penicilina G Cristalina 15-18 milhdes Ul/dia IV 4/4h, em casos graves
e idosos (criangas: 300000 Ul/kg/dia) por 10 dias

Em casos onde ha hipersensibilidade as medicagdes preconizadas, es-
tdo indicados Macrolideos (Eritromicina, Claritromicina ou Azitromicina), Cefa-
losporinas, Cloranfenicol, Clindamicina e Vancomicina.

2. Celulite infecciosa

Celulite Infecciosa é uma infecgdo bacteriana aguda da pele e tecido
subcutaneo tendo como fatores de risco uma leséo de pele, trauma prévio, alte-
racdes de drenagem linfatica e insuficiéncia venosa. Ocorre mais comumente
nos membros inferiores e tem como principais agentes etiolégicos Streptococ-
cus pyogenes e Staphylococcus aureus, sendo importante destacar que nos
ultimos anos o Ca-MRSA tem sido encontrado com frequéncia aumentada. A
infeccdo estreptocdcica pode ocorrer de forma difusa, com rapida dissemina-
¢do e sintomatologia sistémica mais grave, ja a estafilocéccica é mais rapida-
mente supurativa e localizada, ocorrendo geralmente em um abscesso cutaneo
ou ferida aberta. O quadro clinico cursa com dor intensa, febre, rubor e edema
importante.

2.1 Diagnéstico

0 diagndstico é feito através do exame clinico, na presenga de quadro
agudo de pele com area sensivel, edemaciada, dolorosa, eritematosa, expan-
dindo-se pela fascia subcutanea de 6-36 horas apds o inicio dos sintomas
associada a piora do quadro, com febre e mal-estar progressivo, podendo
ainda haver, em casos mais graves, a presenga de Ulceras, bolhas, edema por
linfangite associada e linfadenopatia. O quadro pode complicar e evoluir para
sepse com taquicardia, hipotenséo até o choque séptico e disfungdo de mul-
tiplos érgéos.

2.2 Tratamento (em geral por 7-10 dias)

+ Cefalexina 1g VO 6/6h, (em criangas: 50mg/kg/dia)

+ Amoxicilina 500mg + Clavulanato de Potédssio/ Acido Clavulanico
125mg VO 8/8h (em criangas: 30-50 mg/kg/dia)

+  Sulfametoxazol (SMX) 800mg + Trimetoprim (TMP) 160mg (Cotrimo-
xazol ®) VO 12/12h, em casos suspeitos de CA-MRSA (em regides
endémicas ou naqueles com auséncia de resposta a terapéutica pré-
via).

Recomenda-se que os pacientes com celulite supurativa sejam tra-
tados com antibiéticos de amplo espectro de agao, incluindo cobertura para
CA-MRSA, e naqueles com quadro clinico grave, necessitando de internacgao,
sendo indicado o tratamento abaixo:
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+ Linezolida 600mg IV/VO 12/12 (em criangas; 20 mg/kg/dose,
12/12h);

+ Vancomicina 1g IV 12/12h (em criangas: 30-40 mg/kg/dia);

+ Daptomicina 4 mg/kg/dia IV (dose Unica diarias)
3. Furunculose

A furunculose é uma infecgdo necrosante profunda do foliculo piloso
que leva a destruicdo tanto do foliculo afetado quanto da glandula sebacea
anexa ao mesmo. Normalmente, essa infecgao é causada pelo Staphylococcus
aureus. Embora existam fatores de risco como obesidade, disttrbios imunolo-
gicos e diabetes mellitus, associados a maior risco de aquisi¢do dessa infec-
¢ao, pacientes previamente higidos também podem ser acometidos, quando ha
quebra da barreira cutanea facilitando a penetracdo do agente no organismo
- por exemplo, dermatites, inje¢des, o ato de barbear, picada de inseto - quan-
do compartilham o quarto com relativamente pouca higiene, ou quando em
contato com pacientes infectados por cepas virulentas.

O quadro infeccioso tem inicio com sintomas e sinais de infecgédo su-
perficial, evoluindo para um nédulo inflamatério, quente, doloroso e eritema-
toso, ocorrendo, alguns dias depois, necrose do foliculo piloso e glandula se-
bacea anexa, com flutuagdes, fistulizagao e drenagem de contetdo purulento.

3.1 Diagnéstico

Na grande maioria dos casos, anamnese e o exame fisico da lesdo sdo
suficientes para o diagnéstico.

0 diagndstico laboratorial é indicado quando ha a necessidade de iden-
tificar o agente causador ou determinar sua sensibilidade aos antibidticos, po-
dendo ser feito através de cultura, antibiograma e bacterioscopia, mas em geral
é pouco utilizado.

3.2 Tratamento

0 tratamento especifico é similar ao da celulite infecciosa. Quando se
tratar de infecgéo restrita a pele, os antibidticos orais podem ser utilizados.
Nas infecgbes mais graves, é indicada a internagao do paciente e o uso de an-
tibidticos por via intravenosa.

A aplicagdo local de compressas Umidas e quentes de dgua e sal pode
ajudar a drenagem do contelido purulento. E importante evitar intervir na dre-
nagem do nédulo tentando perfura-lo, especialmente se o mesmo estiver loca-
lizado préximo ao ouvido ou na face, pois em tais situagdes havera o risco de
disseminagao pela corrente sanguinea, podendo causar graves consequéncias
como encefalite e trombose do seio cavernoso. Outra medida de suma impor-
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tancia, para tratar o quadro, é realizar a limpeza em volta da lesdo com solugao
antisséptica por duas a trés vezes ao dia.

4. Sindrome de Fournier

A Sindrome de Fournier, conhecida também como Gangrena de Four-
nier, € uma infecgdo polimicrobiana, ndo contagiosa, originada por agentes
anaerdbicos e aerdbicos que atuam juntos determinando um quadro rapido
e progressivo de fasciite necrosante, geralmente em regido genital e perineal,
tendo como consequéncia a necrose da pele na regido acometida. Sua etiolo-
gia é conhecida na maioria dos casos e estd ligada principalmente a infecgdes
cutaneas, trato digestivo e urogenital. Embora possa ocorrer no sexo feminino,
estd mais associada a homens, na faixa etaria acima dos 50 anos, acometendo,
sobretudo, aqueles que possuem estados debilitantes ou imunossupressores,
principalmente diabetes e etilismo de longa duragdo. E de suma importancia
que o tratamento seja iniciado o mais precocemente possivel, pois o processo
infeccioso, se néo realizada rapida intervengao, pode evoluir e se alastrar para
outros sitios ocasionando septicemia, faléncia mdltipla de érgaos e morte.

4.1 Diagnostico

O diagnéstico precoce da Sindrome de Fournier contribui para a dimi-
nuigdo da mortalidade associada ao quadro. A andlise da histéria clinica com-
pleta do paciente é primordial para a avaligdo dos fatores de risco associados
a doenga, assim como o exame fisico e reconhecimento do quadro sintomato-
I6gico que pode cursar com dor constante e intensa, edema, eritema da regido
perineal, urogenital e/ou perianal associada com febre alta, calafrios, nduseas,
vomitos, cansago excessivo, podendo haver ainda presenca de exsudato secre-
tivo de odor fétido forte e repulsivo, flictenas, crepitagado subcutanea e cianose.

4.2 Tratamento

A Sindrome de Fournier possui cura e o quanto antes for iniciado seu
tratamento, menores serdo as possiveis sequelas deixadas no corpo do pa-
ciente. O tratamento deve ser multidisciplinar e suas medidas consistem em:

4.2.1 Desbridamento quimico e cirtrgico

Medida de suma importancia para evitar o desenvolvimento da doenca
e, dessa forma, diminuir a mortalidade;

4.2.2 Antibioticoterapia de amplo espectro
Realizada de acordo o esquema mais recomendado a seguir:

+ Piperacilina/Tazobactam + Metronidazol + Oxacilina (ou Vancomici-
na) ou

+ Meropeném + Oxacilina (ou Vancomicina) ou
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+ Ceftriaxona (ou Ciprofloxacino) + Metronidazol + Vancomicina.

4.2.3 Oxigenoterapia Hiperbarica
Para tratamento das feridas, acelerando sua cicatrizagéo.

Por se tratar de uma doenga mutiladora, alguns pacientes podem ne-
cessitar ainda de cirurgias posteriores para reconstrugcdo da area afetada, as-
sim como um suporte psicoldgico tanto para lidar com as possiveis mudangas
corporais provocadas pela doenga quanto para o esclarecimento de duvidas.

5. Fasciite Necrosante

Fasciite Necrosante é uma infecgéo bacteriana rara, que se inicia na fas-
cia superficial, alastrando-se para os tecidos moles profundos, de progressao
rdpida e com elevado potencial de letalidade. Nao existem dados confidveis a
respeito da sua incidéncia no Brasil, ou mesmo na América do Norte e Europa,
mas acredita-se que cerca de 100 casos ocorram ao ano nos EUA e por volta
de 500 casos/ano no Reino Unido. Como se trata de uma infecgdo rara, seu
diagndstico precoce muitas vezes torna-se um desafio, com risco de evolugao
do quadro para sepse refratdria a antibioticoterapia e morte. Muitos agentes
etiolégicos podem estar associados a essa infecgédo, como os Staphylococcus
aureus e agentes anaerébios; o mais frequente, entretanto, é o Streptococcus
pyogenes. Dessa forma, do ponto de vista microbiolégico, pode-se dividir as
infecgdes em TIPO |, quando ao menos uma espécie anaerdbica é isolada, e
TIPO II, quando ndo sdo encontrados agentes anaerdbicos. O quadro clinico
é inespecifico, mas na maioria dos casos cursa com alteragdes da pele com-
pativeis com infecgbes locais (mimetizando celulites, hematomas, erisipela,
trombose venosa profunda) ou febre, como manifestacgéo inicial, seguida de
dor muscular. Embora qualquer regido possa estar envolvida, os locais mais
acometidos sé@o a parede abdominal, as extremidades, pelve e parede toracica

5.1 Diagnéstico

As manifestagdes clinicas ndo sao especificas, de forma que o diagnés-
tico pode ser dificil. O paciente pode se manter em bom estado geral relativo
até as fases mais avangadas do quadro, apresentando muitas vezes apenas
dor como sintoma, sem febre ou outras manifestagdes sistémicas. Linfadeni-
te satélite e linfangite sdo frequente, mas podem néo estar presentes. Ocorre
edema do local afetado em cerca de 80% dos casos e a dor costuma ser intensa
e desproporcional aos sinais flogisticos encontrados. Com a evolugéo da in-
fecgdo, podem ocorrer alteragdes de sensibilidade devido a perda da inervagao
local, cursando com aumento da sensibilidade na drea afetada. A base diag-
néstica da Fasciite Necrosante consiste na exploragdo cirdrgica precoce de
tecidos moles e depende dos seguintes critérios:

+ Achado de bidpsig;
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+ Achado intraoperatério de fascias com alteragé@o de cor e necrosada
com facil ruptura de tecidos com sonda: continua-se a exploragéao até
que se atinjam novamente tecidos saudaveis;

+ Resposta inadequada de tratamento antibiético para infecgbes cuta-
neas.

Exames complementares, apesar de ndo serem diagndsticos, podem
ajudar no raciocinio clinico, direcionando para o quadro de Fasciite Necrosan-
te. A proteina C reativa costuma estar elevada, de maneira significativa, mesmo
nos primeiros dias do quadro, leucocitose costuma estar presente e hemocul-
turas devem ser realizadas em todos os pacientes. A hiponatremia em pacien-
tes com sepse é sugestiva de infecgdo de tecidos moles e pode ser uma pista
diagnéstica.

5.2 Tratamento

0 tratamento deve ser iniciado o mais breve possivel e consiste em:

5.2.1 Desbridamento cirtrgico precoce

5.2.2 Antibioticoterapia de amplo espectro é indicada e deve ser adaptada aos
resultados de cultura:

+ Beta-lactamico + Clindamicina: sdo uma boa opg¢ao inicial. A Clinda-
micina tem um papel adicional por seu papel bacteriostatico e seu
uso associado a inibigdo de antigenos pelos estreptocos, com menor
evolugdo para choque;

+ Adicionar Vancomicina em pacientes graves: para cobertura de esta-
filococos meticilino-resistentes (pode ser retirada de acordo com os
resultados de cultura posteriormente);

+ Penicilina cristalina ou Oxacilina: como o principal agente é o estrep-
tococo, muitas vezes estes sd@o suscetiveis a esses medicamentos,
podendo substituir os antibiéticos de maior espectro comumente
utilizados

5.2.3 Gamaglobulina:

Demonstrou efeito benéfico em um pequeno estudo e pode ser utilizada
na dose recomendada:

+ 19 /kg no primeiro dia;
+ 0,59/ Kg no segundo e terceiro dia.

Oxigenoterapia Hiperbdrica: de acordo com alguns autores, deveria ser
indicada em todos os pacientes com Fasciite Necrosante, no entanto, esta ain-
da é uma indicagao controversa.
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Em pacientes com sepse, a intervengao cirdrgica nao leva a melhora do
quadro imediata, mas espera-se a estabilizagdo apds algumas horas, podendo
ser cogitada ainda a permanéncia do paciente por dias em UTI.
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Sepse

Illana Aben-Athar Barcessat, Luiz Henrique Conde Sangenis, Walter Tavares.

1. Introdugao

A sepse pode ser definida como uma resposta desregulada e exagerada
a uma infeccao, causando disfungéo de érgdos potencialmente fatal. Manifes-
tando-se em diferentes estdgios clinicos de um mesmo processo fisiopatold-
gico, a sepse é um desafio para o médico de praticamente todas as especia-
lidades, dado a necessidade de pronto reconhecimento e tratamento precoce.
Assim, mesmo os profissionais ndo diretamente envolvidos em seu atendi-
mento devem ser capazes de reconhecer os sintomas e sinais de gravidade e
providenciar a referéncia imediata para que o tratamento possa ser feito.

Com o aumento de sua incidéncia, a sepse vem adquirindo crescente
importancia, seja pela melhoria no atendimento de emergéncia, fazendo com
gque mais pacientes graves sobrevivam ao insulto inicial; seja pelo aumento da
populacédo idosa e do numero de pacientes imunossuprimidos, criando assim
uma populagédo suscetivel ao desenvolvimento de infecgbes graves. Além dis-
so, 0 crescimento da resisténcia bacteriana também contribui para esse au-
mento.

E importante ressaltar que por anos, a pluralidade de definigdes para
caracterizar o paciente com infeccao grave constituiu importante limitagao
para o seu melhor conhecimento. As nomenclaturas anteriormente utilizadas,
como septicemia, sindrome séptica ou infecgdo generalizada, causavam in-
convenientes tanto do ponto de vista assistencial como do ponto de vista de
pesquisa. A ndo uniformidade dos critérios de inclusdo em estudos clinicos,
por exemplo, dificultava a avaliagdo da eficacia de tratamentos e a compara-
¢do entre diferentes estudos. Havia, assim, a necessidade de definigdes pa-
dronizadas para a identificagdo do paciente. Um esforgo foi feito, em 1992, no
sentido de padronizar essa nomenclatura. Essa reunido de consenso entre a
Society of Critical Care Medicine (SCCM) e o American College of Chest Physi-
cians (ACCP), publicada naquele ano, gerou uma série de definicdes que estéo
descritas no quadro 1.
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Quadro 1 - Definigdes de sindrome de resposta inflamatéria sistémica, spese,
spese grave e choque séptico.

Sindrome da resposta Presenca de pelo menos 2 dos seguintes itens:
inflamatdria sistémi- a) temperatura central > 38,3°C ou < 36°C;
ca (SRIS) b) frequencia cardiaca > 90bpm;

c) frequencia respiratéria > 20 rpm ou PaCO, < 32 mmHg ou
necessidade de ventilagdo mecanica;
d) leucécitos totais > 12.000/mm? ou < 4000/mmé? ou pre-
senca de > 10% de formas jovens.

Sepse SRIS secundaria a processo infeccioso confirmado ou sus-
peito, sem necessidade da identificagéo do agente infeccio-
so.
Sepse grave Presenca dos critérios de sepse associada a disfungdo orgéa-

nica ou sinais de hipoperfuséo.
Hipoperfusao e anormalidades da perfusao podem incluir,
mas nao estao limitadas a: hipotenséao, hipoxemia, acidose
lactica, oliguria e alteragédo aguda do estado mental.

Choque séptico Estado de faléncia circulatéria aguda caracterizada pela
persisténcia de hipotensao arterial em paciente séptico,
sendo hipotenséao definida como pressao arterial sistélica
< 90mmHg, reducéo de > 40 mmHg da linha de base, ou
presséo arterial média < 60 mmHg, a despeito de adequada
reposicao volémica, com necessidade de vasopressores, na
auséncia de outras causas de hipertensao.

Essas definicdes sdo antigas e foram abandonadas em 2016, sendo alvo
de criticas tanto por sua excessiva sensibilidade como pela falta de especificidade.

A SRIS nao faz mais parte dos critérios para definigdo da presenga de sep-
se, mas continua tendo valor como instrumento de triagem para a identificagao de
pacientes com infecgao e, potencialmente, sob risco de apresentar sepse ou cho-
que séptico. Uma das mensagens principais é a de que todos os casos de sepse
devem ser considerados como doenga grave, de forma que a expressao “sepse
grave” deve ser abolida. Em uma tentativa de deixar mais claras essas definigoes,
em 2016, a Society of Critical Care Medicine (SCCM) e a European Society of Inten-
sive Care Medicine (ESICM) publicaram novas definices baseadas em uma ana-
lise bastante robusta de grandes bancos de dados, basicamente americanos, na
qual houve uma mudanga conceitual. A sepse passa a ser definida pela presenca
de disfungdo organica ameagadora a vida secunddria a resposta desregulada do
hospedeiro a uma infecgdo. Como pontos positivos das novas defini¢des, os crité-
rios de SIRS passam a nao ser mais requeridos para o diagndstico de sepse. A ex-
pressdo “sepse grave” foi extinta, simplificando a nomenclatura, sendo que o uso
da palavra “sepse” passa a ser restrito aos pacientes ja com disfungdo organica.

Pelos novos critérios, definiu-se como disfungao organica o aumento em 2
pontos no escore Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) basal, em conse-
quéncia da infecgdo. Esse novo critério baseou-se na identificagdo de uma curva
receiver operator characteristic (ROC) mais acurada para essa variagdo de SOFA
do que a da presenca de SIRS. Também houve modificagédo na definigdo de choque
séptico, agora conceituado como presenca de hipotensdo com necessidade de
vasopressores para manter pressao arterial média = 65 mmHg associada a lactato
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> 2 mmol/L, apds adequada ressuscitagdo volémica (Quadro 2). Foi também su-
gerido um novo escore, denominado quick SOFA (qSOFA). A presenca de duas das
trés variaveis que compdem esse escore, a saber, rebaixamento de nivel de cons-
ciéncia, frequéncia respiratéria (FR) acima de 22 ipm e pressdo artéria sistélica
(PAS) menor que 100 mmHg, seria preditiva de maior mortalidade. O gSOFA (Figura
3) é determinado muito mais pela especificidade do que pela sensibilidade — o que
confere a capacidade de predizer 6bito. Acerca do diagnostico clinico, o assunto
sera abordado melhor ao longo do capitulo.

Quadro 2 - Defini¢cdes de sepse e choque séptico, conforme consenso de 2016.

Disfuncdo orgéanica ameadora a vida secunddria a resposta desre-
gulada do hospedeiro a uma infecgdo. Disfun¢édo organica: aumento
em 2 pontos no escore Sequencial Organ Failure Assessment
(SOFA) como consequéncia da infecgéo.

Sepse

Anormalidade circulatéria e celular/metabdlica secundaria a sepse
o suficiente para aumentar significativamente a mortalidade. Requer
a presenga de hipotensdo com necessidade de vasopressores para
manter presséao arterial média = 65mmHg e lacto = 2mmol/L apoés
adequada ressuscitagéo volémica.

Choque sép-
tico

Esse critério usado para a definicdo de sepse e choque séptico é ado-
tado pelo consenso internacional, porém o Brasil segue as orientagdes da SSC
(Surviving Sepsis Campaign), ILAS (Instituto Latino Americano de Sepse) e AMIB
(Associagdo de Medicina Intensiva Brasileira) que mantém os critérios utilizados
anteriormente, inclusive a hiperlactatemia, por entenderem que a mortalidade
em paises em desenvolvimento ainda é muito elevada e a identificagdo precoce
destes pacientes é parte fundamental do objetivo deste protocolo, tendo em vista
que uso dos critérios contidos no SOFA nao fazem parte da realidade brasileira no
atendimento emergencial. Segundo a SSC, choque séptico é definido pela presen-
¢a de hipotens&o ndo responsiva a utilizagédo de fluidos, independente dos valores
de lactato. A SSC néo adotou o novo conceito de choque, que exige a presenga
concomitante de lactato acima do valor de referencia mesmo apés reposicéo vo-
Iémica inicial. Os critérios usados no Brasil estdo contidos na Figura 1.

Figura 1 - Conceitos utilizados pelo Instituto Latino Americano de Sepse na
implementacao de protocolos gerenciados de sepse.

Classificagao

Classificagao

Caracteristica

Antiga Atual (a ser
usada)
Sepse Infecgdo sem Infecgao suspeita ou confirmada, sem disfungao

disfuncao organica, de forma independente da presenca de
sinais de SRIS.
Sepse grave Sepse Infecgdo suspeita ou confirmada associada a disfun-
¢ao organcia, de forma independente da presencga de
sinais de SRIS.
Choque Choque sép- Sepse que evoluiu com hipotenséo nao corrigida
séptico tico com reposigao volémica (PAM =65 mmHg), de forma

independente de alteragdes de lactato.
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2. Fisiopatologia

0 desencadeamento de resposta do hospedeiro a presenga de um agente
agressor infeccioso constitui um mecanismo basico de defesa. Dentro do con-
texto dessa resposta, ocorrem fendmenos inflamatérios, que incluem ativagéo de
citocinas tanto pré-inflamatdrias (TNF-a, IL-1, IL-6, Fator Ativador de Plaquetas)
quanto anti-inflamatérias (IL-4, IL-10, IL-13), produgdo de oxido nitrico radical
livre que causa relaxamento da musculatura lisa e inibicdo da agregagao plaque-
taria e a expressao de moléculas de adesao no endotélio. Ha também alteragdes
importantes dos processos de coagulagéo e fibrindlise levando a formagéo de
substancias pré-coagulantes e a diminuigdo das anticoagulantes, e, dessa ma-
neira, causando microtromboses e prejuizo na microcirculagdo. Os desfechos
finais podem ser Coagulagéo Intravascular Disseminada (CIVD), hemorragias e
disfungdo de multiplos 6rgaos. Deve-se entender que todas essas agdes tém o
intuito fisiolégico de combater a agresséo infecciosa e restringir o agente ao local
onde ele se encontra. Ao mesmo tempo, 0 organismo contrarregula essa respos-
ta com desencadeamento de resposta anti-inflamatéria. O equilibrio entre essas
duas respostas é fundamental para que o paciente se recupere. O desequilibrio
entre essas duas forgas, inflamatéria e anti-inflamatéria, € o responsavel pela
geragdo de fendmenos que culminam em disfungdes organicas. Basicamente,
temos alteragdes celulares e circulatérias, tanto na circulagdo sistémica como
na microcirculagéo. Entre as alteragdes circulatdrias, os pontos mais marcantes
sdo a vasodilatagdo e o aumento de permeabilidade capilar, ambos contribuindo
para a hipovolémica relativa e hipotensé@o. Do ponto de vista da microcircula-
¢ao, temos heterogeneidade de fluxo com redugdo de densidade capilar, trom-
bose na microcirculagao e alteracdes reoldgicas das células sanguineas. Todos
esses fendbmenos contribuem para a redugéo da oferta tecidual de oxigénio e,
por consequéncia, para o desequilibrio entre oferta e consumo de oxigénio, com
aumento de metabolismo anaerdbio e hiperlactatemia. Além disso, fazem parte
dos mecanismos geradores de disfuncédo os fendmenos celulares de apoptose
e hipoxemia citopatica, quando ha dificuldade na utilizagdo de oxigénio pelas
mitocondrias. Esses achados se encontram esquematizados na Figura 2.

Reposta inflamattria

|
\] v v

Aleraches na Alteraioes na
elrculagan sistémaa mEmCCUIBCSn

l 1 |

= Aurnento da permaabilidade capllar

Alteracies cahlares

= Vasadilatagia = Redugiio da dersidade capias
= Hipawolemin relativa e sbetluls  Echemin [rvbesrstaciad Apoplase
+ Hipotensss = Hatarngensidade de fuxs Hipiwia ciopstica
» Depressda miocérdica = Alteragia da reologia celular
= Tramboss

+ Depreisss miochidics

85



3. Diagnéstico Epidemiolégico

Praticamente todos os agentes infecciosos, virus, bactérias, fungos e
protozoarios podem ser a causa da sepse, porém, as bactérias sdo as princi-
pais. Em nosso meio os microorganimos mais frequentemente isolados em pa-
cientes com sepse sdo as enterobactérias (E. coli, Klebsiella spp., Enterobacter
spp., ...), cocos gram-positivos (estafilococos) e uma bactéria gram-negativa
(Pseudomonas aeruginosa). Em pediatria sdo isolados com maior freqiiéncia
o Streptococcus Agalactiae (em menores de 3 meses de vida), Haemophilus
influenzae e o meningococo (criangas maiores)

Como é rotina comegar o tratamento empiricamente, deve-se levar em
conta o tipo de bactéria de acordo com o local provavel ou tipo de manipulagao
nos locais onde ha microbiota normal.

Quadro 3 - Etiologia da Sepse Bacteriana

Origem Etiologia

Foco Abdominal Bacilosgram-negativos (enterobactérias) aerdbicos. Ex.: E. Coli
Bacilosgram-negativos anaeroébicos. Ex.: Bacteroides Fragilis
Cocosgram-positivos aerdbios. Ex.: Enterococcus faecalis

Trato Urinario Enterobactéria. Ex.: E. coli, Proteus sp
Pele Cocosgram-positivo. Ex.: Staphylococcus aureus, Streptococcus
pyogenes
Bacilos gram-positivos. Ex.: Clostridium perfrigens
Aparelho Respi- Cocosgram-positivos. Ex.: Streptococcus pneumoniae
ratério Bacilosgram-negativos. Ex.: Haemophilus influenzae
Bactérias atipicas. Ex.: Mycoplasma pnemoniae, Legionella
pneumophila

A sepse hospitalar tem, em geral, as mesmas etiologias relacionadas
também com o tipo de invasdo (cateteres, ventilagdo mecénica e sondas)
submetida ao paciente. Assim, o risco de sepse em pacientes com ventilagdo
mecanica é por Pseudomonas aeruginosa e S. aureus; com sonda vesical de
demora por enterobactérias e estafilococos; com cateter venoso por estafilo-
cocos (incluindo coagulase-negativo). Outro aspecto importante a ser consi-
derado é a maior resisténcia bacteriana verificada nos germes hospitalares,
levando a grande problema terapéutico na atualidade. Isto é particularmente
vélido para alguns gram-negativos (Pseudomonas, Klebsiella e Acinetobacter)
e gram-positivos (estafilococos e enterococos).

4. Diagnéstico Clinico

Como ja foi detalhado, a sepse se caracteriza pela presenga de sinais de dis-
fungdo organica, com manifestagdes clinicas decorrentes dos érgaos em disfungao.
0 choque séptico é o de mais pronto diagnéstico, pois a hipotensao é facilmente
perceptivel. Entretanto, o diagndstico nessa fase pode ser considerado tardio. Todos
os esforgos devem ser feitos no sentido de diagnosticar a sepse em seus estagios
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iniciais, quando a intervengao tem maiores possibilidades de evitar o ébito. Embora
nao fagam mais parte da definigdo de sepse, os sinais de resposta inflamatéria séo
relevantes para o diagndstico de infecgdo como mostrado no Quadro 4.

Quadro 4 - Critérios diagndsticos: clinicos e laboratoriais para a sepse.*

Variaveis Caracteristicas
Gerais Temperatura: febre (temperatura > 38,3 °C) ou hipotermia (tempe-
ratura <36,0 "C)

Frequencia cardiaca > 90 bpm ou > 2DP acima do valor normal
para a idade
Frequéncia respiratéria: taquipnéia
Alteracédo do sensério
Edema importante ou BH positivo (> 20ml/kg/24 horas)
Hiperglicemia (excluida a possibilidade de diabetes mellitus):
glicemia > 120 mg/dl

Inflamatérias Leucometria: leucocitose (LT > 12.000 células/mm3) ou leucope-
nia (LT < 4.000 células/mm3) ou LT normal mas com mais de 10%
de formas imaturas.

Proteina C reativa plasmatica > 2 DP acima do valor normal
Procalcitonina plasmatica > 2 DP acima do valor normal

Hemodinamicas Pressdo arterial: hipotenséo - PAs < 90mm Hg, PAm < 70mmHg
ou reducdo da PAS > 40mmHg em adolescente. ou PAs/PAmM < 2
DP abaixo do normal para a idade
Saturagao de oxigénio venoso misto: > 70%**

Indice cardiaco > 3,5 litros/min**

Perfusao Lactato sérico: hiperlactatemia (> 2,5mmol/I)
tecidual Enchimento capilar reduzido
Disfuncéo Gasometria arterial: hipoxemia (Pa0O2 / FiO2 < 300)
organica Fung&o renal: oligtria aguda (diurese < 0,5ml/kg/h) e creatina
séria 0,5mg/dl

Coagulacdo sanguinea: INR > 1,5 ou TTP > 60s ou plaquetopenia
(< 100.000/mm3)
TGI: ileo paralitico (auséncia de ruidos hidroaéreos)
Bilirrubinas: hiperbilirrubinemia (BT > 4mg/dl)

BH - balango hidrico; BPM - batimentos por minuto; BT - bilirrubina total; DP - desvio padréo; FiO,
- fragdo inspirada de oxigénio; INR - international normatized ratio; LT - leucometria total; PAm -
presséo arterial média; PAO, - presséo parcial de oxigénio no sangue arterial; PAS presséo arterial
sistélica; TGI - trato gastrointestinal; TTP - tempo de tromboplastina parcial. + Para caracterizagdo
da sepse, é necessdria a presenca de um destes critérios em associagéo a infecgdo documentada
ou suspeitada. ** Parametros ndo validos para criangas.

Fonte: Levy MM, Fink MP, Marshall JC, Abraham E, Angus D, Cook D, Cohen j, Opal SM, Vincent JL,
Ramsey G,; SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS. SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS International Sepsis Defini-
tions Conference. Crit Care Med. 2003; 31 (4): 1250-6.

Como ja dito, a falta de especificidade e sensibilidade dos critérios su-
pracitados surgiu a necessidade de agregar-lhes biomarcadores. Infelizmente,
nenhum exame laboratorial até o momento permite o diagndstico apropriado
de infecgao, ao contrario do que ocorre, por exemplo, com o infarto agudo do
miocardio. Devido a isso houve uma reformulag@o no diagnostico clinico e la-
boratorial da Sepse e o estudo que embasou o uso do SOFA e do quickSOFA foi
inicialmente realizado em hospitais da Pensilvania, nos Estados Unidos.
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0 conceito mais recente a define como uma infecgdo associada a dis-
fungéo organica. A reducdo da oferta de oxigénio e as alteragdes celulares le-
vam a disfungdo orgénica e as principais disfungdes sdo cardiovascular, respi-
ratoria, neuroldgica, renal, hematoldgica, intestinal e enddcrina. O escore SOFA
é considerado padrao ouro no diagndstico da sepse e esta relacionado a maior
mortalidade e seus pardmetros envolvem os sistemas mais afetados na Sepse;
todavia ndo é pratico, pois envolve parametros laboratoriais (plaquetas, crea-
tinina, bilirrubinas, Pa02). O escore varia de 0 a 4, e uma pontuagdo igual ou
superior a 2 representa disfungdo organica. Tabela 1.

Tabela 1 — Sequential [Sepsis-Related] Organ Failure Assessment Score?
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0 uso de um escore SOFA simplificado, denominado “quick SOFA”" (qSO-
FA). Trata-se de uma ferramenta a ser utilizada a beira do leito para identificar
rapidamente pacientes adultos com maior probabilidade de ter desfechos cli-
nicos desfavordveis, se eles apresentarem infecgdo. Assim, trata-se de uma
ferramenta apenas para triagem, que procura identificar pacientes graves, e
que nado deve ser utilizada para definicdo de sepse. O qSOFA fornece um alarme
que significa “ndo perca tempo, se vocé ainda nao fez nada, por favor aja agora
com rapidez”. Ele é positivo quando o paciente apresenta pelo menos dois dos
critérios clinicos a seguir: frequéncia respiratéria > 22/incursdes por minuto,
alteragdo do nivel de consciéncia (escore segundo a Escala de Coma de Glas-
gow inferior a 15), ou presséo arterial sistélica de < 100mmHg. Cada variével
conta 1 ponto (0 a 3) e pontuagéo igual ou maior a 2 sugere maior mortalida-
de e aumento de permanéncia em UTI. O gSOFA, apesar de nao ser util como
diagnéstico, pode ser uma ferramenta de triagem util, permitindo selecionar os
pacientes que possuem um risco aumentado de pior desfecho (Figura 3).
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Figura 3

m TACQUIPNEIA = 22 IRPM

@ HIPOTEMSAD (PAs) <100 mmHg

ESCALADEWMADEGMW <15

Diagndstico Laboratorial

Exames inespecificos:

Hemograma

Provas de funcéo renal
Provas de fungéo hepatica
Coagulograma

Gasometria arterial
Dosagem de eletrélitos
Imagem (Raio X, US, TC, RM)
Exame do Liquor

Dosagem de biomarcadeores (proteina C reativa quantitativa e pro-
calcitonina)

Exames dependentes do quadro clinico (fundo de olho, dosagem de
proteinas, eletroforese de imunoglobulinas, sorologias, endoscopias,
parecer ginecoldgico ou uroldgico, biopsias)

Exames Especificos:

Hemocultura

Baterioscopia e fundoscopia em liquidos organicos ou secregoes
Antibiograma

Métodos imunoldgicos de identificagdo de antigenos do agente in-
feccioso ou de anticorpos produzidos contra os microorganismos

Swab nasal, secre¢des pulmonares ou lavado bronco-alveolar
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6. Tratamento

O tratamento da sepse e do choque séptico inclui: (1) as manobras de
reposi¢édo volémica, (2) a abordagem da infecgdo, (3) o emprego de corticos-
terdides, (4) a terapia anticoagulante, (5) o controle glicémico, (6) o suporte
ventilatério e (7) medidas terapéuticas adicionais. Recomenda-se ainda que o
tratamento deve iniciar o mais breve possivel, no prazo maximo até 01 (uma)
hora ap6s o diagndstico clinico de sepse.

N&ao ha tempo para esperar os resultados do isolamento de microorga-
nismos e testes de sensibilidade, portanto, a terapia antimicrobiana inicial é em-
pirica. Para isso deve-se considerar o local do foco de infecgéo inicial e a origem
do paciente, ou seja, se é uma sepse comunitaria ou adquirida em servigos de
saude (hospital, atendimento domiciliar, casas de apoio), o que tem importancia
nao so6 na presuncao da etiologia, como também na sensibilidade do germe.

7. Opcgoes de Antimicrobianos Administrados por via In-
travenosa para o tratamento das sepses bacterianas

Bactérias Gram-positivas
+ Estreptococos: Penicilina G ou Ampicilina

+ Pneumococos: Penicilina G ou ampicilina (dependendo da regido,
ndo sendo indicadas se ha resisténcia do pneumococo); ceftriaxona
ou cefatoxima; levofloxacino; vancomicina ou teicoplamina.

+ Enterococos: Ampicilina + gentamicina; vancomicina ou teicoplanina;
linezolida

- Estafilococos: Oxacilina ou cefalotina ou cefazolina; cefuroxima; van-
comicina ou teicoplamina; linezolida

Bactérias Gram-negativas

+ Hemodfilos: Cefuroxima; amoxicilina + clavulanato; ceftriaxona; cefepi-
ma; fluoroquinolonas

+ Enterobactérias: Ceftriaxona; cefepima; aminoglicosideos; amoxicili-
na/clavulanato; ticarcilina/clavulanato; piperacilina/tazobactam; fluo-
roquinolonas; imipeném ou meropeném; tigeciclina; polimixinas

+ Acinetorbacter baumannii: Ampicilina-Sulbactam; Imipeném; Merope-
ném; Polimixinas

+ Pseudomonas aeruginosa: ceftazidima; cefepima; aminoglicosideos;
piperacilina/tazobactam; ciprofloxacino; imipeném ou meropeném;
polimixinas
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+ Stenotrophomonas Maltophilia: ticarcilina/clavulanato; sulfametoxa-
zol + trimetropima; ciprofloxacino

+ Burkholderia cepacia: Sulfametoxazol + trimetroprima; cloranfenicol;
ciprofloxacino.

+ Menigococo: Penicilina G; ampicilina; ceftriaxona; cloranfenicol

+ Gonococo: Ceftriaxona; ciprofloxacino ou levofloxacino; penicilina G.

Anaerébios

+ Clostrideos: Penicilina G ou ampicilina; metronidazol; clindamicina;
cloranfenicol

+ Bacterdides fragilis: metronidazol; clindamicina; cloranfenicol

Atipicos e micobactérias
+ Legionella: claritromicina ou azitromicina

+  Mycobacterium avium-intracellulare: claritromicina + etambutol +
oflaxacino ou ciprofloxacino

+  Mycbacterium tuberculosis: rifampicina + isoniazida + pirazinamida
+ etambutol
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Artrites infecciosas

André Luis Franco Cotia, Walter Tavares.

1. Definigao

A artrite infecciosa é definida como um processo inflamatério envolven-
do uma articulagéo; infectada por um microorganismo que pode ou ndo ser de-
tectado. Engloba os termos: Artrite séptica, artrite piogénica, artrite supurativa,
artrite purulenta e pioartrose. '

2. Agentes etiologicos

0 agente mais comum, no geral, é o Estafilococos aureus, principalmen-
te em criangas. Outros agentes encontrados com maior frequéncia sdo Neisse-
ria gonorrheae, Estreptococos agalactiae, Estreptococos pyogenes, patdgenos
entéricos gram-negativos. Em torno de 28 a 38% dos casos o agente etioldgico
nao é identificado. 2

A artrites agudas na crianga tém como etiologia: Até seis meses, esta-
filococos e bactérias gram-negativas entéricas; entre seis meses e dois anos,
estafilococos e H. influenzae; criangas maiores de dois anos estafilococos. "2

3. Epidemiologia

O risco de artrite séptica em pacientes com artrite reumatoide é 4 a 15
vezes maior do que na populagéo geral. 2Na faixa etaria de adultos menores
de 30 anos a Neissereia gonorrhoeae é um dos agentes mais encontrados. '

4. Causas

A maioria dos casos ocorre via hematogénica, outras causas sao apds
trauma ou disseminacdo por contiguidade da osteomielite.” Intervencdes or-
topédicas podem introduzir fluidos contaminados, resultando em aumento da
incidéncia de artrite séptica.?

5. Manifestagoes clinicas

A maioria dos casos € monoarticular, principalmente em grandes articu-
lagdes, até 20% dos pacientes tém mais de uma articulagdo afetada. Geralmen-
te a histéria é de uma a duas semanas de calor, rubor e edema articular, com
mobilidade limitada.® Febre nem sempre esta presente. No neonatal, o quadro
poder ser menos local e mais sistémico; e no idoso a clinica pode ser pou-
co expressiva, e alteragdes articulares prévias podem dificultar o diagnéstico.
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Apos sete dias, em média, pode ocorrer a formagao de microabscessos, e con-
sequentemente destruicdo da cartilagem associado a erosdo éssea.’ O diag-
néstico de artrite bacteriana deve ser considerado em qualquer paciente com
artrite mono ou poliarticular aguda. A evolugéo pode levar a rapida destruicao
local das articulagdes e pode ser acompanhado por infec¢do sistémica.?

6. Diagnostico

Uma definicdo de caso amplamente aceita requer um dos quatro pon-
tos a seguir: (1) isolamento de um organismo de uma articulagéo afetada, (2)
isolamento de um organismo de outra fonte concomitante e presencga de arti-
culagdo com edema, rubor, (3) caracteristicas clinicas de artrite e fluido articu-
lar turvo, na presenga de antibioticoterapia prévia e (4) evidéncia histolégica
ou radioldgica consistente com artrite séptica.®> Sempre que possivel deve-se
obter pelo menos dois conjuntos de hemoculturas antes de iniciar a antibioti-
coterapia. Uma contagem de leucécitos do liquido sinovial superior a 50.000
células/mma3 é frequentemente usada como um preditor diagndstico de artrite
séptica. No entanto, um valor mais baixo pode ser encontrado no contexto de
artrite séptica, especialmente naqueles que sdo pré-tratados com antibidticos
ou imunossuprimidos.?

Em pacientes com artrite inflamatéria subjacente, como artrite reuma-
téide ou gota, um aumento subito da inflamag&o em uma ou duas articulagdes
desproporcionais a atividade da doencga deve levantar a suspeita de artrite bac-
teriana.?

Contagem de leucdcitos, velocidade de hemossedimentagao e proteina
C reativa séricos podem nao distinguir artrite séptica de outras formas de artri-
te aguda. Procalcitonina sérica pode ser Util para a diferenciagéo, ainda pouco
disponivel em hospitais no Brasil. Exames de imagem como radiografia, tomo-
grafia computadorizada, ressonancia magnética e escaneamento 6sseo com
tecnécio ndo distinguem com precisdo entre causa infecciosa e outra artrite
inflamatéria aguda. No entanto, a ressonancia magnética pode avaliar osteo-
mielite coexistente e infec¢gdes em articulagdes profundas como o quadril ou
articulagéo sacroiliaca.®

Tabela 1

Alteracgoes sugestivas de artrite infecciosa no liquido sinovial
Mais de 50.000 células/mL

Mais de 90% de células polimorfonucleares

Coloragao de gram ou cultura positiva

Glicose baixa

Lactato alto

Tabela adaptada de LaTorre IG, e Nava-Zavala A. Gonococcal and Nongonococcal Arthritis. Rheum Dis
Clin N Am. v. 35, p. 63 -73, 2009.
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7. Tratamento

0 reconhecimento imediato da articulagdo infectada e a implementagéao
da terapia adequada é fundamental para limitar a morbidade e a mortalidade
associadas a essas infecgdes. Sempre tratar artrite bacteriana se a suspeita
clinica for alta, mesmo na auséncia de culturas positivas.? Os pacientes devem
ser internados para avaliagao imediata, cuidados de suporte, drenagem de pus
da articulagdo e tratamento com antibiéticos intravenosos.?

Tabela 2
Coloracgdo de gram Antimicrobiano
Cocos gram-positivo Vancomicina 15-20mg/kg cada 8-12h
Cocos gram-negativos Ceftriaxona 1g a cada 24h + (Azitromicina 1g a cada
(Neisseria) 24h ou Doxiciclina 100mg a cada 12h por 7 dias)
Bacilos gram-negativos Ceftazidima 2g a cada 8h, Cefepime 2g a cada 8-12h,

Piperacilina/tazobactam 4,5g a cada 6h ou Carbapené-
micos (Meropenem 1g a cada 8h).

Coloragao de gram nega- - Alto risco para IST: Ceftriaxona 1g a cada 24h + (Azi-
tiva tromicina 1g a cada 24h ou Doxiciclina 100mg a cada
12h por 7 dias)

- Baixo risco para IST: Vancomicina 15-20mg/kg a cada
8-12h + Ceftriaxona 1g a cada 24h OU Cefepime 29 a
cada 8-12h (relacionada a assisténcia a saude)

Tabela adaptada de Sharff KA, et al. Clinical Management of Septic Arthrtis. Curr Rheumatol Rep, v. 15,
p. 332-340, 2013.

8. Artrite gonocécica

E a principal complicacdo musculoesquelética da gonorreia, que no
homem se apresenta mais comumente como uretrite, com corrimento uretral
purulento e viscoso, e na mulher, em geral mais oligoassintomaticas, como
vulvovaginite, colpocervicite e salpingite aguda. A gonorréia é causada pela
Neisseria gonorrhoeae.* Sua transmissao € via sexual ou perinatal, e excepcio-
nalmente ocorre contaminagéo acidental.’

A artrite gonocdcica, ocorre mais frequentemente em jovens e em pa-
cientes sexualmente promiscuos. Pode ser considerada uma verdadeira sin-
drome, constituida por poliartrite, tenossinovite e dermatite.> Clinicamente
varia desde formas assintomaticas até quadros sépticos. Pode se apresentar
como poliarticular migratéria, com artralgias ou artrite aguda, até monoartrite,
comprometendo com frequéncia punho e principalmente joelho.’

A cultura de N gonorrhoeae é quase sempre negativa em lesdes cuta-
neas, é positiva em menos de 50% dos fluidos sinoviais € menos de um tergo
das hemoculturas.®
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Quando nao prontamente tratada, evolui com erosdo da cartilagem,
atrofia das estruturas dsseas adjacentes e artrite incapacitante.’

Tabela 3
Caracteristicas Gonococécica Nao-Gonocdcica
Perfil do paciente Adultos jovens sexualmen- Recém nascidos ou adul-
te ativos, principalmente tos com doengas cronicas
mulheres (DM, AR, OA)
Apresentacao clinica Poliartrite migratéria, derma- Envolvimento de uma
tites, tenosinovite Unica articulagao
Envolvimento articular Poliarticular ~ 50% Oligoarticular ~90%
Cultura positva Menos de 50% Préximo a 90%
Prognéstico Bom se antibioticoterapia Usualmente progndstico
adequada ruim, necessita de dre-
nagem da articulagdo na
maioria dos casos

Abreviagdes: DM, diabetes mellitus; AR, artrite reumatoide; OA, osteoartrites.

Tabela adaptada de LaTorre IG, e Zavala AN. Gonococcal and Nongonococcal Arthritis. Rheum Dis
Clin N Am. 2009; 35: 63 -73.

9. OQutras artrites

A artrite reacional poés-estreptocécica ocorre apés infecgdo por estrep-
tococo do grupo A, na auséncia de critérios de Jones para o diagndstico de
doenga reumatica. Acomete predominantemente criangas, tem periodo de la-
téncia de 10 dias ou menos, os sintomas duram 1 a 5 dias, é autolimitada e
evolui pra cura completa em trés semanas.®

Artrites infecciosas pds artroscopia, tém incidéncia estimada em menos
de 1%, porém podem levar a sequelas definitivas e graves. Tempo cirtrgico pro-
longado e cirurgias de reconstrugao de ligamentos mais complexas sao fatores
de risco. Nesses casos o tratamento empirico deve envolver a microbiota hos-
pitalar multirresistente.”
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Infecgoes e obesidade

Caio Mario Vilella de Carvalho Junior, Rodrigo Cuiabano Paes Leme, Walter Tavares.

1. Introdugao

A Organiza¢do Mundial da Satide (OMS) considera que a obesidade seja
hoje uma epidemia mundial, condicionada principalmente pelo perfil alimentar
e de atividade fisica (1). Estudos recentes estimam que em 2030 mais de 58%
da populagdo mundial sofrerd sobrepeso ou obesidade. (2) (3)

Em 2005, a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) estimou que o nu-
mero de adultos com sobrepeso e obesidade é de 1,6 bilhdo e 400 milhdes,
respectivamente.

Independentemente da demografia, acredita-se que as forgas motrizes
por tras do aumento da obesidade sejam multifatoriais, envolvendo fatores so-
ciais, econdmicos, comportamentais e genéticos. (2)

A OMS recomenda a utilizagdo do indice de Massa Corporal (IMC) para
o diagndstico do estado nutricional de grupos populacionais, uma vez que se
trata de um método néo-invasivo, valido e de baixo custo. Este descritor é cal-
culado pela razéo entre o peso corporal total (em quilogramas) e o quadrado da
altura (em metros ao quadrado).(4)

IMC Classificagoes
Menor do que 18,5 Abaixo do peso normal
18,5-24,9 Peso normal
25,0-29,9 Excesso de peso
30,0-349 Obesidade classe |
35,0-39,9 Obesidade classe Il
Maior ou igual a 40,0 Obesidade classe IlI

Classificagao segundo a OMS a partir do IMC.

Em relagdo a morbidade associada, obesidade é um fator de risco para
varias doengas metabodlicas, cardiovasculares, musculoesqueléticas, respira-
térias, oncoldgicas e psiquiatricas. (3)

Pacientes obesos mdérbidos sdo mais propensos a desenvolver diabe-
tes, insuficiéncia respiratoria, hipertensao, hipertrofia ventricular esquerda, is-
quemia miocardica e aterosclerose. (2)
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2. Alteragoes farmacocinéticas na obesidade

A obesidade estd associada a alteragdes fisiolégicas que podem alte-
rar parametros farmacocinéticos (volume de distribuigdo, depuragéo, plasma e
meia-vida de eliminacéo) e farmacodinamica de certas drogas. Isto é especial-
mente relevante naqueles medicamentos com margem terapéutica estreita. (4)

Na obesidade, hd um aumento no débito cardiaco e as diferengas hemo-
dindmicas resultantes se tornam um fator a ser considerado na disposi¢do dos
farmacos nesses individuos, uma vez que o tecido adiposo recebe somente 5%
do débito cardiaco, enquanto o tecido muscular e as visceras recebem 22% e 73%,
respectivamente. (5)

Estudos de hemodindmica geralmente ndo evidenciam alteragdes na ab-
sorcgao oral de fdrmacos, embora haja relatos de retardo no esvaziamento gastrico.

©)

Por outro lado, os obesos apresentam uma elevada depuragéo de creati-
nina (CICI) em relagdo a pacientes ndo-obesos, sendo uma das possiveis expli-
cagdes para essa alteragdo o aumento do numero e tamanho dos néfrons, o que
pode resultar na alteragao da depuragéo de farmacos eliminados pela via renal. Em
pacientes obesos com insuficiéncia renal, o CICr estimado por equagdes-padrao
ndo corresponde aos valores de creatinina medidos. Para pacientes obesos com
insuficiéncia renal, ajuste de dose de farmacos excretados principalmente por esta
via deve ser baseado na depuragéo de creatinina medida experimentalmente. (7)

Dessa forma, farmacos, como os antimicrobianos, podem ter mudangas
na sua eliminagao, ja que grande parte desses medicamentos é excretada pela via
renal. A vancomicina e os aminoglicosideos sdo exemplos de farmacos que tém
seu clearance aumentado em obesos. (8)

Segundo BAUER et al., 1983, o volume de distribuigdo é moderadamente
aumentado para alguns farmacos, como os aminoglicosideos. (8)

A farmacocinética dos farmacos pode alterar-se dependendo do seu grau
de difusdo em meio hidrofilico e lipofilico. Por exemplo: anfotericina sdo antimi-
crobianos lipofilicos, logo, a dosagem baseia-se no peso total. Nos pacientes
obesos, deve-se adicionar ao peso total o peso ideal para o calculo da dose do
antimicrobiano. (9)

Farmacos que sao altamente lipossoluveis, sao amplamente distribuidos e
redistribuidos para o tecido adiposo, com prolongamento do tempo de eliminag&o.

(6)

0 acumulo de depésitos de gordura e a alteragdo das fungdes enzimati-
cas hepaticas ja foram observados em pacientes obesos. A oxidagdo pelas en-
zimas do citocromo P450 como pela CYP2E1 e CYP3A4 pode estar aumentada
e reduzida, respectivamente. Além disso, processos; como a glicuronidagéo e
conjugagéo com sulfatos, também podem estar induzidos nesses pacientes. (8)
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Em um estudo desenvolvido por Vance-Bryan e colaboradores (1993),
foi mostrado que o parametro farmacocinético mais influenciado pela obesi-
dade foi o volume de distribuigdo, tendo tanto peso corporal total quanto peso
de massa magra como bons preditores. Um aumento de 10 kg no peso corporal
total aumentaria o volume de distribuicdo (Vd) em 8,1 L, j&d um aumento de 10%
em relagdo ao peso de massa magra resulta em um aumento de 5,4 L no Vd. A
depuracdo do farmaco foi reduzida acompanhando um aumento do peso cor-
poral total, embora este parametro seja menos afetado por alteragdes no peso
corporal do que por alteragdes na depuragdo de creatinina. (10)

Green e Dufull (2004) indicam que normalmente os trés métodos para
avaliar a influéncia da obesidade na farmacocinética sao:

+ comparagdo de estimativas de pardmetros entre populagéo obesa e
nao-obesa;

+ regressdo de parametros individuais contra uma medida antropo-
métrica; ou 3) incorporagédo da medida antropométrica numa andlise
farmacocinética populacional. Essa terceira alternativa é mais recen-
te, sendo que poucos trabalhos na literatura até o momento avalia-
ram a influéncia da obesidade através da abordagem farmacocinéti-
ca populacional. (11)

A incorporacdo de medidas antropométricas é a abordagem mais uti-
lizada na literatura para o ajuste de doses de farmacos para obesos. Entre as
medidas antropométricas mais utilizadas para corrigir o impacto da obesidade
visando o ajuste posoldgico de farmacos pode-se citar: o IMC, o peso corporal
total (PCT), o peso corporal ideal (PCI), o percentual sobre peso ideal (%PCl), o
peso corporal ajustado (PCA), o peso de massa magra (PMM), e a area de su-
perficie corporal (SC). Tanto PCI quanto %PCl, PCA e PMM apresentam célculos
variados, dependendo do autor. (11).

Tabela 2 — Férmulas para célculo do peso corporal ideal, peso magro e peso
corrigido em obesos.

Peso ideal (Broca) Homens: altura (cm) - 100 / Mulheres: altura (cm)
Peso ideal (Lemmens) Peso ideal: 22 x altura2(m)
Peso ideal (Devine) Homens: 49,9 + 0,89 x (altura em cm - 152,4)
Mulheres: 445,4 + 0,89 x (altura em cm - 152,4)
Pesso corporal corrigido Peso ideal (Devine) + 0,4 (Peso total - Peso Ideal)
Peso corporal corrigido Peso ideal + (Peso total - Peso ideal) x (20 - 40%)
(Servin)
Peso magro (Equagéo de Homens: (1,10 x peso) - (128 x IMC)
James Mulheres: (1,07 x peso) - (148 x IMC)
Peso magro (Janmaha- Homens: 9270 x Peso total / (6680 + 216 x Peso ideal)
satian) Mulheres: 9270 x Peso total / (8780 + 244 x Peso ideal)
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3. Calculo de dose de antimicrobianos para obesos -
Peso corrigido

Peso ideal + [fator de corregdo x (peso atual — peso ideal)]

Formula de Clearance Renal ajustada para obeso

(140 - idade) x [Peso ideal + 0,4 x (Peso atual — peso ideal)] / (Creatinina sérica x 72)

O Fator de correcdo genérico é 0,4 (0,37 — 0,58), caso o ATB nao tenha
um fator de corregao definido e o calculo da posologia nao utilize o peso ideal
ou atual. (12)

4. Tabela de ajuste para dose de ATB em obesos (12)

Antibiético | Fator de corregao | Observagao
R lactamico
Ampicilina/sulbactam, 0,3

Cefepime, Cefotaxime,
Ceftriaxone

Ceftazidima, Cefuroxime, Dose baseada no sitio de
Imipenem Piperacilina/ infecgao, gravidade e CLcr
tazobactam
Ertapenem Dose padrao: 1g/dia
Meropenem, Penicilina G Sem ajuste de dose reco-
mendado

Aminiglicosideo

Amicacina 0,38 Para aminoglicosideos usa-

mos peso ajustado quando o

peso ATUAL é 20% acima do
peso IDEAL.

Gentamicina 0,43 Para aminoglicosideos usa-

mos peso ajustado quando o

peso ATUAL é 20% acima do
peso IDEAL.

Tobramicina 0,58 Para aminoglicosideos usa-

mos peso ajustado quando o

peso ATUAL é 20% acima do
peso IDEAL.

Quinolonas

Ciprofloxacina 0,45
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Antibiético

Fator de correcao

Observagao

Levofloxacina

Dose baseada no sitio de
infecgéo, gravidade e CLcr

Moxifloxacina

Dose padrao: 400 mg/dia V.O.

Macrolideo
Azitromicina Sem informagé&o disponivel
Eritromicina Peso ideal
Miscelania
Aciclovir Peso ideal
Anfotericina B Peso atual

Aztreonam Em obesos morbidos, usar a
dose no limite superior para
infecgdes graves

Clindamicina Sem informagéo disponivel

Daptomicina Peso atual
Fluconazol Peso > 90Kg — 6 mg/Kg/dia
(1200 mg em fungemia por
candida em fascite necroti-

zante)

Flucitosina Peso ideal

Linezolida Dose padrao: 600 mg |.V. ou

V.0. 12/12h

Metronidazol

Sem informagcéo disponivel

Micobacterianos

Peso ideal

Polimixina B Peso ideal (maximo 300 mg/
dia)

SMX/TMP Sem informagéo disponivel

Tigeciclina Dose padrdo: 100 mg I.V.

seguida de 50 mg de 12/12h

Vancomicina

Peso atual, dose 20-30 mg/
K

g
Se necessario, intervalos das
doses menores, para manter
nivel sérico > que 5 mg/L

Zidovudina

Peso atual

Uma dosagem incorreta em um paciente obeso pode levar a situacdes
de toxicidade ou falha terapéutica, especialmente com as drogas de margem
estreita. Além disso, em pacientes com excesso de peso ou obesidade pode-se
produzir erros de medicagao, especialmente quando utilizam infusdes conti-
nuas com calculo de dose em fungdo do peso, razédo pela qual é essencial ter
um bom registro dos pesos dos pacientes, atualizado e preciso.(4)
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Infecgoes do Sistema Respiratoério

Camila Boechat Cavalcante de Medeiros,
Luiz Henrique Conde Sangenis, Walter Tavares.

1. Pneumonias

Pneumonia é a infecgao do trato respiratério inferior que se manifesta
pela presenca de febre, sintomas respiratérios agudos(como a tosse, dispnéia
e dor tordcica) e infiltrado pulmonar na radiografia de térax.

A pneumonia ocorre quando os mecanismos de defesa das vias aéreas
(humorais, celulares e anatomicos) estdo deficientes ou sdo superados por mi-
cro-organismos altamente virulentos ou por um grande inéculo de bactérias. A
forma mais comum de contaminagéo ocorre quando as vias aéreas superiores
sdo colonizadas e ha subsequente aspiragao dos patdgenos, juntamente com
a secregdo da orofaringe. Também pode ocorrer através de penetragdo pelo
sangue (via hematogénica) ou pela inalagdo de particulas aerossolizadas (via
inalatdria). As pneumonias podem ser classificadas em adquiridas na comuni-
dade (PAC) ou adquiridas no ambiente hospitalar (PAH).

2. Fatores derisco

Diversos s@o os fatores responsabilizados pelo aumento do risco de
pneumonia:

Idade avangada( = 65 anos);

+ Desnutricao;

+ Hipertensao arterial;

+ Tabagismo;

+ DPOC;

+ Diabetes mellitus;

+ Alcoolismo;

+ Imunodeficiéncia/AIDS;

+ Insuficiéncia hepatica, cardiaca, respiratoria;

Hospitalizagédo prolongada.
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3. Pneumonia adquirida na comunidade (PAC)

As PAC acometem pacientes fora do ambiente hospitalar ou surgem em
até 72 horas apés admissao hospitalar.

4. Etiologia

0 agente etioldgico mais comum da PAC é o Streptococcus pneumoniae
podendo corresponder entre 30 a 70% dos casos, seguido do Haemophilus in-
fluenzae (4 a 18%). As bactérias atipicas (Mycoplasma pneumoniae, Chlamy-
dophila pneumoniae e Legionella pneumophila) tém sido consideradas como
agentes etiolégicos responsaveis por 8% a 48% dos casos, enquanto as ente-
robactérias (Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, Proteus mirabilis, Ente-
robacter spp.) e Staphylococcus aureus s&o citadas em 2% a 10% dos casos
cada, e Pseudomonas aeruginosa em menos de1%.

Em criangas de trés semanas a trés meses a pneumonia por pneumoco-
cos é a mais frequente. Dos quatro meses a quatro anos a pneumonia viral é a
mais comum, enquanto o S. pneumoniae é a causa mais comum de pneumonia
lobar ou segmentar, seguido do Haemophilus influenzae. Dos cinco aos 15
anos o M. pneumoniae é o agente atipico mais comum, evoluindo na maioria
das vezes com padrdo intersticial. Em pacientes idosos, o S. pneumoniae é
a etiologia mais comum de PAC (40 a 60%). Nesses pacientes cresce a fre-
quéncia das infecgbes por H. influenzae, bacilos gram-negativos, S. aureus e
anaerdbios. Staphylococcus aureus deve ser investigado em pacientes idosos
ou criangas apos virose respiratéria, sobretudo quando o padréo da pneumonia
€ do tipo broncopneumonico. E em pacientes com comprometimento imuno-
l6gico (alcodlatras, imunossuprimidos, desnutridos) Deve-se suspeitar de ba-
cilos gram negativos.

5. Diagnéstico

Clinicamente, os pacientes apresentam tosse (90%), dispneia (66%), es-
carro (66%) e dor toracica (50%). A sindrome tipica é definida como doencga
aguda caracterizada por febre alta, calafrios, tosse produtiva e dor toracica. Na
ausculta pulmonar, os estertores crepitantes localizados predominam na maior
parte dos casos. Em idosos, os sintomas gerais e respiratérios sdo menos fre-
quentes que em adultos jovens ou podem até mesmo estar ausentes. Nesses
pacientes, as Unicas caracteristicas sdo confusdo mental de aparecimento
subito, mal estado geral, redugdo do apetite e da sede, acidentes por quedas,
incontinéncia urinaria, tonteira e diminuicao ou auséncia de comunicagdo com
os parentes que convivem.

Ao exame fisico, o achado classico é o da sindrome de condensacgao, na
qual tem-se em uma 4drea localizada: a palpagao, frémito téraco-vocal aumen-
tado; a percussao, macicez ou sub-macicez; a ausculta, murmurio reduzido
com crepitagdes (ou estertores) e sopro tubdrio; a ausculta da voz (manobra
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pouco realizada por sua menor relevancia clinica), broncofonia, egofonia e pec-
torilédquia afénica.

A radiografia de térax é o padrdo ouro para o diagndstico das PAC,
mostrando imagens de opacidade homogénea. E muito dtil na informac&o do
progndstico, sendo que o envolvimento de dois ou mais lobos pulmonares e a
progressao radiolégica do infiltrado em mais de 50% apés 48 horas do diag-
néstico, sdo critérios de gravidade.

6. Tratamento

A primeira decisdo a ser tomada é quanto ao local em que ocorrerd o
tratamento, que poderd ser ambulatorial, em enfermaria ou unidade de trata-
mento intensivo.

+ Quando houver forte suspeita de S. Pneumoniae = amoxicilina;

+ Quando houver forte suspeita de Haemophilus influenzae = amoxici-
lina + clavulanato ou cefalosporina de segunda ou Terceira geragao;

+ Quando houver forte suspeita de atipicos — macrolideos (azitromici-
na ou claritromicina ou eritromicina);

+ Quando houver forte suspeita de S. aureus comunitario — oxacilina
(vancomicina; teicoplanina ou linezolida, se houver possibilidade de
CA-MRSA);

+ Quando houver forte suspeita de aspiragdo — amoxicilina com clavu-
lanato ou clindamicina;

+ Quando houver forte suspeita de resisténcia elevada do S. pneumo-
niae — fluorquinolona respiratéria (levofloxacino, gemifloxacino, mo-
xifloxacino);

+ Quando houver co-morbidade = amoxicilina + clavulanato ou fluoro-
quinolona respiratoria.

Em pacientes que serdo internados na enfermaria, especialmente ido-
SOS ou que apresentam comprometimento imunoldgico (alcodlatras, hepato-
patas, nefropatas, desnutridos) deve-se priorizar a cobertura para pneumoco-
cos, H. influenzae, bacilos entéricos gram-negativos, Legionella ou Chlamydia.
Esses pacientes deverdo ser tratados com: beta-lactamicos (cefalosporina de
segunda geragdo = cefuroxima, ou terceira geragéo = ceftriaxona) + macrolideo
(azitromicina, claritromicina) ou uma quinolona respiratéria isolada (levofloxa-
cino ou moxifloxacino) ou amoxicilina com clavulanato isolada ou associada
com macrolideo.

Em pacientes que serdo internados na unidade de terapia intensiva de-
vemos priorizar as cefalosporinas de terceira ou quarta geragao associadas a
um macrolideo ou fluoroquinolona
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Em pacientes internados com possibilidade de pneumonia por Pseudo-
monas devera ser usada uma quinolona com atividade antipseudomonas (cipro-
floxacino) associada a um aminoglicosideo (amicacina) ou betalactamicoantip-
seudomonas (ceftazidima, cefepima, piperacilina/tazobactam, imipenem com
cilastatina) + aminoglicosideo.

7. Pneumonia Adquirida no Hospital (PAH)

A PAH é definida como aquela que se instala apés pelo menos 72 ho-
ras da internagao, ndo sendo produzida por germes previamente incubados no
momento da admissdo. Também se considera de natureza hospitalar a pneu-
monia que ocorre até 72 horas apds alta hospitalar.

8. Etiologia

A etiologia da PAH sofre variagdes de hospital para hospital, e dentro
de um mesmo hospital, de unidade para unidade. Os agentes etiolégicos mais
frequentes sdo as bactérias gram-negativas aerdbias (Pseudomonas aerugi-
nosa - 30,1%; Enterobactérias — 14,1%; Acinetobacter — 13%). As bactérias
gram-positivas tém sido encontradas com frequéncia. Anaerdbios, fungos e
virus sdo infrequentes.

Em pacientes hospitalizados com menos de cinco dias de internagao
cresce a importancia do Streptococos pneumoniae, Haemophilus influenzae,
Staphylococcus aureus sensivel a meticilina (e, portanto, sensivel a oxacilina)
e enterobactérias ndo-multirresistentes. Em pacientes internados ha mais de
sete dias, principalmente em pacientes sob ventilagdo mecéanica e em uso de
antibidticos, aumenta a importancia da Pseudomonas aeruginosa, Staphylo-
coccus aureus resistente a meticilina Acinetobacter e enterobactérias multir-
resistentes.

9. Condigoes hospitalares que facilitam o surgimento
de PAH

9.1 Fatores relacionados ao controle de infecgao

A colonizagdo pode ser facilitada pela transmissdo de bactérias entre
os pacientes internados através de um controle inadequado de infecgdes no-
socomiais.

e N&o lavagem das maos por profissionais de salde antes e depois de
manipularem os pacientes;

e Falta de troca de luvas usadas entre atendimento de um e outro pa-
ciente;

e Uso de equipamentos de terapia respiratéria contaminados.
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9.2 Fatores relacionados a intervengoes

+ Ventilagdo mecanica: biofilme de bactérias no interior do tubo; va-
zamento ao redor do balonete; intubagdes repetidas; formacédo de
condensado nos circuitos; aspiragéo traqueal inadequada; contami-
nagao dos equipamentos respiratorios.

+ Cirurgias: o pos-operatorio implica maior risco de pneumonias, sen-
do fatores de risco adicionais: obesidade, DPOC, idade = 70 anos, ci-
rurgias toracicas ou abdominais altas, tabagismo, desnutricdo, me-
dicamentos, presenga de traqueostomia.

+ Sondas, alimentagao parenteral e posicionamento do paciente:

+ Sondas - estagnagédo de secregdes, maior colonizagado da orofarin-
ge, aumento do refluxo, maior risco de aspiracgao, facilidade de sinu-
sites hospitalares.

+ Dieta gastrica ou enteral — maior risco de distensdo, aspiragao e
pneumonia; manipulagdo do alimento com risco de contaminagao.

+ Posicionamento do paciente — os episédios de aspiragdo sdo mais
frequentes quando o paciente é posicionado em decubito supino.
10. Critérios de gravidade
Sao critérios estabelecidos para as PAC, estendidos ou adaptados para
esta populagéo:
+ Frequéncia respiratéria > 30/min

+ Insuficiéncia respiratéria definida pela necessidade de mais de 35%
de fragdo de oxigénio para manter a saturagao arterial de 02 >90%

+ Envolvimento pulmonar multilobar

+ Pressdo arterial sistélica <90 mmHg e/ou diastélica < 60 mmHg.
11. Tratamento Empirico

Para o inicio do tratamento das PAH, devem ser consideradas a estra-
tégia clinica e a estratégia bacteriologica. A estratégia clinica visa a terapia
empirica imediata para todos os pacientes com suspeita de PAH. A selecao
do antibiético é baseada nos fatores de risco para patégenos especificos e no
conhecimento da prevaléncia dos germes em cada hospital e o perfil de sensibi-
lidade dos mesmos aos antibiodticos. Essa escolha deve ser modificada se ndo
houver resposta clinica no segundo ou terceiro dia, e de acordo com os achados
das culturas de secregao do trato respiratério inferior.
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Grupos

Principais Agentes

Esquemas Propostos

Pacientes com:
Pneumonia leve

ou
Moderada, sem fatores de
risco especificos, adquirida
em qualquer momento da
internacao
ou
Paciente com pneumonia
grave instalada nos 5 pri-
meiros dias de internagao

Enterobacter
E. coli
Klebsiella
Proteus
Serratia
H. influenzae
S. aureus sensivel a
meticilina
S. pneumoniae

Cefalosporinas de 22.
geragao ou 32. geragao sem
acao anti-pseudomonas

Ou
Beta-lactamico + inibidor de
betalactamase
Ou
Clindamicina + aminogli-
cosideo

Pacientes com:
Pneumonia leve

ou

Moderada, com fatores de

risco especificos, adquirida

em qualquer momento da
internacao

Além dos agentes
do grupo 1, agentes
especificos de acordo
com os fatores de risco
descritos.

Associar ou modificar o es-
quema do grupo 1 conforme
os agentes sob risco;
Anaerébios: clindamicina ou
beta-lactamicos + inibidor
da beta-lactamase;

S. aureus: associar van-
comicina ou teicoplanina,
conforme as caracteristicas
epidemioldgicas locais;
Legionella: macrolideo ou
quinolona
Pseudomonas: tratar como

grupo 3

Pacientes com:
Pneumonia grave adquirida
apos 5 dias de internagéo

P, aeruginosa
Acinetobacter spp.
S. aureus resistente a
meticilina

Aminoglicosideo ou cipro-
floxacino associado a uma
das opgdes:
Penicilina anti-pseudomo-
nas + inibidor da beta-lac-
tamase
Tigeciclina
Polimixinas
Ceftazidima
Cefepima
Imipeném/Meropeném
Aztreonam (NAO associa-lo
a aminoglicosideo)
Associar ou ndo vanco-
micina ou teicoplanina,
conforme as caracteristicas
epidemioldgicas locais.
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