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Comunicado de Risco n® 002/2013

Atualizagdo do Comunicado de Riscot001/2013 - GVIMS/GGTES-Anvisa,
gue trata daCirculacdo de micro-organismos com mecanismo de fisg€ncia
denominado "New Delhi Metalobetalactamas®u NDM no Brasil.

Problema

As carbapenemase sdo enzimas produzidas pelasiqdm&éam negativas, que tém a
capacidade de inativar os carbapenémicos reduziddssa forma, o arsenal
terapéutico para o tratamento das infeccdes.

Existem duas familias de carbapenemase, as bearaasts (tipo KPC) e as
metalobetalactamases (tipo NDM, VIM e IMP), sendee cambas inativam os
antibioticos.

Antecedentes

Desde 2010, a Anvisa/MS vem alertando profissiopagestores de saude sobre a
circulagéo de patégenos com o mecanismo de resisti#aypy; N0 mundo e de casos
confirmados nos paises fronteiri¢os.

Os primeiros casos com suspeita de ocorréncia destanismo de resisténcia no pais
foi comunicados a Anvisa/MS pela CCIH do hospitablo, localizado em Porto
Alegre/RS, em 01 de abril de 2013 e ratificados (#tcretaria Estadual de Saude
(SES/RS).

As amostras pertencentes ao complErterobacter cloacae e Providencia rettigeri
positivos do genélanpvi (New Delhi metallo-3-lactamase), foram identifiaagelo
Laboratério Central de Saude Publica (LACEN/RS) leaboratério de Pesquisa em
Infeccé@o Hospitalar (LAPIH/IOC-Fiocruz), por PCR Itijplex e sequenciamento.

Em 03 de abril de 2013, foi emitidd'6@omunicado de Risco 11 01/2013, restrito as
Comissbes de Controle de Infeccdo Hospital (CCIH)oerdenacdes Estaduais de
Controle de Infeccédo (CECIH), que confirmava a idieacdo do mecanismo de
resisténcia no Brasil e informava as principais sl de prevencédo e controle
adotadas até entao.

No dia seguinte foi realizada reunido entre a Amésa Secretaria de Vigilancia em
Saude do Ministério da Saude, quando foi formada aquipe de investigagdo para
apoiar as apuracdes, que se juntou aos profissidoanunicipio do Porto Alegre, do

estado do Rio Grande do Sul, do Laboratério Cedgabaude Publica, da Geréncia
de Risco e da CCIH do servico de saude.

Entre as diversas medidas, foi realizada a busca @ contatos dos pacientes casos,
levantamento do perfil de sensibilidade das ensadias resistentes aos
carbapenémicos em todos os laboratérios de midogio do Estado (em
andamento), criteriosa avaliacdo do processo deframento, diluicdo e distribuicdo
dos saneantes utilizados para limpeza de superfine Hospital, bem como dos
processos de trabalho estabelecidos para limpemaowente e terminal e dos

3



protocolos de uso de antimicrobianos. Foram aimdetadas amostras ambientais e
encaminhadas para o Lacen/RS para exame.

Em 17 de abril de 2013, a Camara Técnica de Mamtento da Resisténcia
Microbiana (Catrem) elaborouNota Técnica rf 01/2013que estabelece, entre outras
medidas, orientacdes sobre a terapéutica, a detgéo do perfil de sensibilidade e
0sS critérios interpretativos para avaliacdo da ibédide de enterobactérias e
determinacdo de Concentragdo Inibitoria Minima (LIMiém da deteccéo
laboratorial.

Dados gerais dos casos

Os dados levantados até o0 momento mostram qupdoésntes foram colonizados e
um infectado por micro-organismos com o gbterpv:. Sao trés pacientes (75%)
com o complexdenterobacter cloacae e um (25%) poProvidencia rettigeri.

A mediana de idade dos pacientes € de 67 anos{3&nos), portadores de doencas
de base graves e comorbidades, trés ex-fumantem éumante. Um caso teve
historico de internacdes prévias em outros hospitadois casos faziam
acompanhamento médico e um caso teve consulta anédicagosto de 2012. Os
pacientes estiveram internados no mesmo hospitalicoide Porto Alegre entre
agosto de 2012 até o presente momento. Um pacezgbeu alta hospitalar, um foi a
Obito em janeiro de 2013 e outros dois internadogituam internados na UTI

Historico do uso de antimicrobianos pelos casos

Caso 1 Internou em 01/09/2012, 6bito em 09/01/D8abetes mellitus tipo 1,
Obesidade, Hipertensédo Arterial, Cardiopatia. tnida antibioticoterapia em
07/09/12, Amoxicilina/clavulanato (11 a 13/09), gamicina (13 a 17/09; 30/12
a 09/01/13), piperacilina+tazobactam (07 a 11/@a30/12), meropenem (13 a
17/09; 30/12 a 09/01/13), Polimixina B (17 a 31/130/12 a 09/01/13),
amicacina (13 a 17/09). Swab retal coletado em 9220012. Enterobacter
cloacae.

Caso 2 Internou em 18/01/13, alta em 25/01/Dgabetes mellitus tipo 1. Antes
da internagédo no hospital em que foram encontrad@asos, passou por outras
duas unidades de saude, uma em Unidade de Proatalidiento da capital e
outra em Canoas/RS. Iniciou antibioticoterapia éi®1/13 com Ciprofloxacino
(17 a 24/01/2013), Clindamicina (17 a 18/01/201Bjagmento de tendao
coletado em 23/01/201Brovidencia rettgeri.

Caso 3.Internou em 28/01/13, permanece na UTI. HIV e BuotegCronica.
Iniciou antibioticoterapia em 31/01/13 com vancdmac (14 a 22/02, 14 a
25/04), piperacilina+tazobactam (18 a 24/02), Gantdima (29/01 a 09/02/2013),
ampicilina (23/02 a 03/03), meropenem (10 a 1942 a 28/03, 29 a 08/04),
Polimixina B (22/02 a 07/03/2013, 11 a 24/04), digkna (23/02 a 9/03). Swab
retal coletado em 11/03/201Bnterobacter cloacae.

Caso 4.Internou em 26/02/2013, permanece na UTI. Neaplasaligna do

intestino delgado, retroperitdénio, peritbnio e @&dn. Iniciou antibioticoterapia
em 26/02/13 com Amoxicilina/clavulanato, Azitomiaie oxacilina (26 a 28/02),
vancomicina (14 a 16/03, 21 a 24/03), piperaciliaasbactam (20 a 25/03),
cefepime (21 a 27/03) e ampicilinat+sulbactam (24/@4). Swab retal coletado
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em 14/03/2013Enterobacter cloacae.

Procedimentos invasivos

Todos os pacientes entraram no hospital pelo sedagemergéncia e, em algum
momento da internagdo, foram submetidos a procedoseirargicos. Os casos
1, 3 e 4 foram submetidos a intubacéo orotraqMaltilacdo Mecanica, Cateter
Venoso Central, Sonda Vesical de Demora, Sondagdatica, Traqueostomia,
Fistula Arteriovenosa.

O paciente em alta, juntamente com seus famili@si® sendo acompanhado pela
Vigilancia Epidemiologica do Municipio de residémcenquanto os dois pacientes
internados estdo em isolamento e sob monitoramdato equipes de saude do
hospital.

Foi realizada a busca ativa de contatos, na quafadentificados 702 pacientes que
estiveram hospitalizados no mesmo periodo e angbi@éo$ casos positivos para o
gene blapm-1. Do total, 70 (10%) estavam colonizados ou infdasapor micro-
organismos resistentes aos carbapenémicos, ser¥do (F970) KPC Klebsiela
pneumoniae produtora de carbapenemase) positivos e 30% (2KFG)negativos.

A distribuicdo dos agentes envolvidos nas infedgoémizacdes no periodo e
ambiente dos casos positivos para NDM-1 foram gsises:

e Enterobacter spp 17,1% (12);

» Klebsiellaspp 75,7% (53);

e Serratia spp 3% (2);

* Pseudomonas spp, Proteus mirabilis e E. coli com 1,4% (1)
cada.

Fonte: Equipe de Investigacdo de campo

As investiga¢fes também mostram a evolucéo dostosniVerificou-se que 49% (34)
foram a Obito, 26% (18) continuam hospitalizados26% (18) receberam alta
hospitalar.

Dados gerais de condigbes ambientais

Além do uso de agentes antimicrobianos, outras icoesl que predispdem ao
desenvolvimento da resisténcia microbiana forameatatias pela equipe de
investigacao e pela Coordenacéo Estadual de Certeolnfeccéo.

O processo e os funcionarios envolvidos na limpedesinfeccdo de superficies do
hospital sdo terceirizados e, apesar dos procetliasscritos, foram identificadas
importantes falhas nos processos de trabalho emamento desses colaboradores.

» O servico de saude/empresa terceirizada ndo apoasesgistro de calibracao,
comprovacgdo da manutencdo preventiva ou correigabdmbas automaticas de
diluicdo do saneante que garantam a concentracamemdada pelo fabricante;

* A bomba automatica de diluicdo do saneante ndauposgistro de velocidade do
fluxo do produto desinfetante e da agua, o tempeotume envasado;

« Na&o foi informada a quantidade do produto que desfeutilizada por mde
superficie - rendimento do produto - para verifimagda adequabilidade do
5



suprimento a instituico;

* A 4gua utilizada nas bombas era retirada de umeeitar e ndo era realizado
controle de qualidade da agua usada nesse preparo;

 Na&o ha rastreabilidade dos produtos de limpeza sinféecdo de superficies,
auséncia de registro do numero de lote do insurtipagio, data de fabricacéo, data
do fracionamento/diluicdo, data de validade, cdieB¢ de armazenamento,
responsavel pela diluicdo ou alertas de toxicidadecontrole de qualidade do
produto diluido;

» Foram realizadas coletas das amostras da aguzadélipara a diluicdo e do
produto original e diluido para analise fisico-gigare microbiolégica;
Fonte: Nucleo de Vigilancia de Estabelecimentosjdab de Vigilancia Sanitaria do

Centro Estadual de Vigilancia em Saude (DVS/CEV$-R&elatorio Técnico de
Inspecéo de 17 a 19 de abril de 2013.

Outras medidas implementadas

Além da adogdo das medidas descritasComunicado de Risco h 01/2013e na
Nota Técnica 1! 01/2013 foram implementadas outras agdes para a contafgdo
disseminacgéo do agente.

Em reunido realizada em 16 de abril de 2013, ningbda Secretaria Municipal de
Saude de Porto Alegre, na qual participou o seivetde salude do municipio,
representantes do hospital, incluindo a direcadC€HR, e representantes do Estado,
acordou-se:

» Interdicdo parcial da UTI do hospital para novasrim¢des com o proposito de
possibilitar a limpeza terminal de todo o ambiegtee somente sera liberada para
reinternacdes apos a aprovacéo da CCIH;

* Ficou a cargo da SMS de Saude de Porto Alegre tijacasuporte aos pacientes,
com o redirecionamento das novas internagfes ataitos de UTI em outros
servigcos, como retaguarda;

* A regulacdo da Rede de Urgéncia e Emergéncia da/FsMSarticulara com a
rede Servico de Atendimento Médico de Urgéncia (®ANpara evitar que o
transporte seja meio de disseminacdo/propagacagei@es com mecanismo de
resisténcia entre os servicos de saude;

* O hospital designou equipes de profissionais, unstntais e equipamentos
exclusivos para os pacientes colonizados pelo egentforcou as medidas de
higienizagéo das maos;

* Reavaliacdo dos processos de trabalho, incluindoprosocolos de uso de
antimicrobianos, da qualidade do saneante adotado peocesso de limpeza
concorrente e terminal.

Esta sendo consolidado o mapa do perfil de seitsidé dos agentes produtores de
carbapenemase, a partir dos resultados liberadod aeen/RS e Coordenacao Geral
de Laboratoérios de Saude Publica (CGLAB/DEVEP/SVS}M pelos laboratorios de
microbiologia, do estado do Rio Grande do Sul.

Ainda nao foram liberados os resultados das asabsebientais, que vem sendo
realizadas pelo Lacen/RS, ou do estudo plasmidairdenado pela LAPIH/IOC-
Fiocruz.



A Anvisa/MS orienta a CCIH, a Farméacia HospitataGeréncia de Risco e os demais
profissionais envolvidos com 0s processos de caddidem servicos de saude, a
criteriosa revisdo dos processos de limpeza efdeso de superficie dos hospitais,

seguindo o Manuabeguranca do Paciente: Limpeza e Desinfeccdo deeSligies
(2012).

Em 25 de abril de 2013, optou-se pelo aprofundameas investigacbes e pela
realizacdo de estudos epidemioldgicos analiticos.

Brasilia, 29 de abril de 2013.



