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Resumo: 

Introdução: Nos últimos anos tem-se assistido a um aumento preocupante do número de 

infecções por bactérias multi-resistentes (BMR). As taxas de incidência de infecção por estas 

bactérias são um indicador de qualidade dos serviços de saúde. Os dados pediátricos são 

escassos e não há estudos portugueses publicados sobre este assunto. 

Objectivos: Avaliar a evolução da incidência de infecções por BMR associadas aos cuidados 

de saúde num hospital pediátrico. Analisar dados demográficos, clínicos, laboratoriais, 

terapêuticos e presença de factores de risco nessas infecções.  

Material e métodos: Estudo retrospectivo de incidência através de revisão de processos 

clínicos e base de dados microbiológicos, efectuado nas enfermarias médicas e cirúrgicas e 

Unidade de Cuidados Intensivos num hospital pediátrico nível III, entre Janeiro 2005 e 

Dezembro 2009 (5 anos).  

Resultados: Durante o período de estudo foram identificadas 106 BMR (17.1% dos 

isolamentos destas bactérias), correspondentes a 72 crianças, com predomínio do sexo 

masculino (65.3%). Os gérmens identificados foram S. aureus meticilino-resistentes, bacilos 

gram negativos produtores de β-lactamases de espectro expandido (ESBL), Enterococcus spp 

resistentes à vancomicina, Pseudomonas aeruginosa multi-resistentes e Acinetobacter 

baumanii resistente aos carbapenems. Das 106 BMR, 45 (42.5%) foram responsáveis por 

infecção. Ao longo dos cinco anos do estudo, a proporção anual de infecções por BMR variou 

entre 32.0% em 2006 e 55.6% em 2009, no entanto esta diferença não atinge significado 

estatístico. A taxa de incidência global de infecção por estas BMR foi de 0.400 por 1000 dias 

de internamento, correspondendo a 0.274 infecções por 100 internamentos, valor que se 

manteve estável ao longo dos 5 anos. Predominaram as infecções da corrente sanguínea, intra-

abdominais, associadas a cateter venoso central e da pele e tecidos moles. Não foi encontrada 

nenhuma criança sem factores de risco e os mais frequentemente identificados foram 
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antibioticoterapia prévia e doença crónica de base (> 90% dos casos). A maioria dos casos 

teve evolução favorável, no entanto 6/45 (13.3%) faleceram durante o internamento. 

Conclusões: A proporção de BMR apresentou uma tendência de aumento, embora sem 

significância estatística. Globalmente as taxas de incidência de infecção mantiveram-se 

estáveis e são inferiores às descritas na literatura, nomeadamente em estudos pediátricos, para 

o qual poderá contribuir o facto de a maioria dos estudos ser realizada em Unidades de 

Cuidados Intensivos. A quase totalidade das crianças apresentava factores de risco, 

nomeadamente antibioticoterapia prévia e doença crónica de base. Este constitui o primeiro 

estudo desta natureza efectuado na instituição e deverá ser o ponto de partida para uma 

vigilância continuada que leve à identificação dos problemas e implementação de medidas de 

resolução dos mesmos.  

Palavras-chave: bactérias multi-resistentes, antibióticos, infecção, pediatria 
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Introdução:  

A descoberta dos antibióticos e a sua utilização em terapia anti-infecciosa constituiu um 

progresso inquestionável da Medicina do século XX. No entanto, a eficácia dos mesmos foi 

em alguns casos rapidamente superada pela capacidade que as bactérias têm de resistir à sua 

acção. Podem adquirir resistência modificando o seu genoma por mutação ou incorporando 

genes provenientes de outros microrganismos por diferentes sistemas de transferência 

genética (Pak-Leung et al, 2003).  

Nos últimos anos tem-se assistido a um aumento preocupante do número de bactérias multi-

resistentes (BMR), que não respondem a algumas classes de antimicrobianos, o que 

representa um problema muito importante à escala mundial, pelo consequente aumento das 

taxas de morbilidade e mortalidade e pelo incremento dos custos que as infecções por estes 

gérmens acarretam (Miyakis et al, 2011; Kohlenberg et al, 2009). As taxas de incidência de 

infecção por estas bactérias são também um indicador de qualidade dos serviços de saúde. 

Do ponto de vista clínico, as BMR mais relevantes são os Staphylococcus aureus meticilino-

resistentes (SAMR), bacilos gram negativos produtores de β-lactamases de espectro 

expandido (ESBL), Enterococcus spp resistentes à vancomicina (ERV), Acinetobacter 

baumanii e Pseudomonas spp multi-resistentes (Arias et al, 2009).  

Estão descritos vários factores de risco para infecções por BMR tais como consumo 

inadequado de antimicrobianos, não cumprimento de medidas de controlo de infecção tais 

como higiene das mãos e medidas de isolamento, bem como a gravidade e complexidade dos 

sobreviventes de doenças crónicas, internamentos prolongados e maior utilização de 

dispositivos invasivos (tais como cateter venoso central e sonda vesical) (Miyakis et al, 2011; 

Raymond et al, 2007; Pak-Leung at al, 2003).  

Há no entanto diferenças importantes entre países, regiões e instituições e entre crianças e 

adultos no que diz respeito a este tipo de infecções. Dados globais do European Centre for 
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Disease Prevention and Control (ECDC) de 2008, referentes a crianças e adultos, revelam 

proporções de SAMR que variam entre taxas inferiores a 5% no Norte da Europa e superiores 

a 25% no Sul da Europa, Irlanda e Reino Unido. Nos últimos anos parece haver uma 

tendência de diminuição, embora um terço dos países europeus mantenha proporções 

superiores a 25% e em Portugal esse valor mantêm-se acima de 50% (ECDC, 2010). Nos 

EUA, em 2006, estão descritas proporções de SAMR de 66.4% em adultos internados em 

Unidade de Cuidados Intensivos (UCI) (Klevens et al, 2006). Dados do Eurosurveillance 

mostram também que, nalguns países europeus (nomeadamente do Sul da Europa e Reino 

Unido), 10 a 30% de todas as Escherichia coli e Klebsiella pneumoniae eram portadoras de 

ESBL (Coque et al, 2008). A frequência de ERV varia de um nível inferior a 5% no Norte da 

Europa e superior a 25% na Grécia, Irlanda e Reino Unido (ECDC, 2010). Em 2007, na 

Europa, foram descritas proporções de Acinectobacter baumanii multi-resistente entre 48 e 

85% e de Pseudomonas multi-resistentes entre 25 e 51% (Souli et al, 2008).  

Apesar da escassez de dados pediátricos, este tipo de infecções também tem sido referido 

também neste grupo etário. Em França, num estudo em UCI pediátricos, cerca de 10.1% dos 

S. aureus eram meticilino-resistentes, 23.2% das Klebsiella pneumoniae apresentavam 

fenótipo ESBL e os ERV correspondiam a 0.3% do total de Enterococos isolados (Raymond 

et al, 2007). Num estudo pediátrico português, de 2007 a 2009, o fenótipo ESBL foi detectado 

em 16.4% das estirpes de Klebsiella spp, maioritariamente em infecções associadas aos 

cuidados de saúde (Dias et al, 2010). Em 2009, um estudo efectuado num hospital pediátrico 

nível III no Utah, foram encontradas taxas de incidência de infecção por bacilos gram 

negativos ESBL entre 0.14 e 0.31/1000 dias de internamento. Em França, num estudo em UCI 

pediátricos, a taxa de incidência global de infecção por BMR foi de 2.80 casos/1000 dias de 

internamento (Raymond et al, 2007). Os estudos de incidência são ferramentas muito úteis na 
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monitorização destas infecções numa determinada população e no conhecimento do seu 

verdadeiro impacto, permitindo comparações mais fidedignas entre instituições.  

Também nas infecções da comunidade se tem revelado crescente a importância destes 

gérmens, nomeadamente SAMR (Siegel et al, 2007).  

O problema das BMR é ainda mais grave devido à escassez de novos anti-microbianos em 

investigação (Boucher et al, 2009; Zhanel et al, 2008). Por este motivo, a vigilância 

epidemiológica nacional e institucional é essencial, de modo a serem identificadas as causas 

do problema e a serem implementadas medidas de prevenção de aparecimento e disseminação 

destes gérmens.  

Pretende-se com este trabalho avaliar a evolução das taxas de infecção por BMR em crianças 

internadas num hospital pediátrico em Portugal e, analisar os dados demográficos, clínicos, 

laboratoriais e terapêuticos relativos a esses casos. Pretende-se ainda avaliar a existência de 

factores de risco nas crianças com infecção por estes gérmens.  

 

Material e métodos: 

Estudo populacional 

Trata-se de um estudo de incidência retrospectivo, efectuado num hospital pediátrico de nível 

III que serve uma população de 324 458 crianças e adolescentes, dos 0 aos 18 anos de idade, 

da região centro do país (Instituto Nacional de Estatística, dados referentes ao ano de 2010, 

www.ine.pt). Dispõe de 82 camas de internamento (UCI, Oncologia, Transplante Hepático, 

Enfermarias Cirúrgicas e de Medicina), registando-se anualmente cerca de 3000 

internamentos e 50 000 atendimentos no Serviço de Urgência (Fonte: Serviço de Informática 

do Hospital Pediátrico de Coimbra).  

Os dados microbiológicos foram obtidos através da base informática do Serviço de Patologia 

Clínica, Laboratório de Microbiologia do Centro Hospitalar de Coimbra. Foram identificadas 
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todas as crianças internadas no hospital com isolamento de um ou mais dos cinco gérmens 

seguintes: SAMR, bacilos gram negativos produtores de β-lactamases de espectro expandido 

(ESBL), ERV, Acinetobacter baumanii e Pseudomonas aeruginosa multi-resistentes - em 

qualquer produto biológico, entre Janeiro de 2005 e Dezembro de 2009 (5 anos). Na nossa 

instituição a identificação do fenótipo ESBL iniciou-se em Julho de 2007.  

Definiu-se multi-resistência como resistência a três ou mais classes de antimicrobianos para 

Enterococos spp e Pseudomonas spp, de acordo com critérios do ECDC (Margiorakos et al, 

2011), para S. aureus definiu-se como resistência à meticilina, para Acinetobacter baumanii 

como resistência aos carbapenems e para os bacilos gram negativos como a presença de β-

lactamases de espectro expandido (Falagas et al, 2008; Souli et al, 2008). 

Para definição de infecção utilizaram-se os critérios do Centers for Disease Control and 

Prevention (CDC) (Horan et al, 2008). Considerou-se como infecção uma condição sistémica 

ou localizada resultante de uma reacção orgânica adversa à presença de um agente infeccioso 

ou da sua toxina, quando o microorganismo foi isolado a partir de fluidos ou tecidos de locais 

biologicamente estéreis. Foi considerada colonização a presença de microogranismos na pele 

ou mucosas, feridas abertas ou secreções sem causar sinais ou sintomas adversos (Horan et al, 

2008). Nos casos em que se identificou o mesmo gérmen por mais do que uma vez no mesmo 

doente e no mesmo internamento, este foi apenas contabilizado uma vez, correspondendo 

sempre ao primeiro episódio de infecção por esta bactéria. Se a bactéria foi identificada em 

mais do que um produto biológico estéril durante a mesma infecção, foi apenas considerada 

uma vez, correspondendo ao primeiro produto no qual foi isolada. 

Considerou-se infecção associada aos cuidados de saúde quando foi diagnosticada 48 horas 

depois da admissão hospitalar ou antes das 48 horas após a admissão se o doente teve alta do 

hospital nas duas semanas anteriores ou se foi transferido de outra unidade hospitalar 

(McKibben et al, 2005). Ainda de acordo com as definições actuais do CDC (Horan et al, 
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2008) foram consideradas infecções associadas aos cuidados de saúde quando estavam 

presentes factores de risco extrínseco (cateter venoso central, algalia, alimentação parentérica, 

ventilação invasiva) ou cirurgia recente, nomeadamente com colocação de implante.  

A análise de possíveis factores de risco para infecção por BMR foi avaliada através da 

consulta dos processos clínicos, de onde se obtiveram as seguintes informações: idade, 

género, número de dias de internamento até ao isolamento do gérmen, número total de dias de 

internamento, internamento prévio nos últimos três meses, patologia crónica, 

imunossupressão (incluindo-se imunodeficiência primária ou secundária, neutropenia  menos 

de 1000 neutrófilos/mm
3 

e terapêutica imunossupressora – quimioterapia e corticoterapia), 

intervenção cirúrgica prévia (nos últimos doze meses ou mais no caso de cirurgias com 

colocação de próteses ou transplante), uso de antibióticos nos últimos seis meses, ventilação 

invasiva, alimentação parentérica e presença de cateter venoso central (CVC).  

A informação sobre o número total de internamentos foi fornecida pelo Serviço de 

Informática do Centro Hospitalar de Coimbra. 

Foram usados dois indicadores de vigilância epidemiológica: i) incidência de infecção por 

BMR por 1000 dias de internamento e ii) incidência de infecção por BMR por cada 100 

internamentos. Variações nas taxas de incidência de infecção foram analisadas desde 2005 a 

2009.  

O estudo foi aprovado pela Comissão de Ética do Centro Hospitalar de Coimbra. 

Dados Microbiológicos 

As BMR foram isoladas de produtos biológicos (sangue, urina, fezes, líquido cefaloraquídeo, 

líquido peritoneal, líquido biliar, liquido de abcesso, secreções respiratórias, exsudados, ponta 

de cateter) através de cultura, no Serviço de Patologia Clínica do Centro Hospitalar de 

Coimbra. Foram considerados líquidos biológicos e materiais estéreis: sangue, urina, LCR, 
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líquido peritoneal, bílis, líquido pleural, líquido articular, líquido de abcesso, ponta de CVC e 

dreno torácico.  

A identificação do gérmen e o teste de sensibilidade aos antibióticos foram efectuados de 

acordo com a metodologia em uso no Laboratório de Microbiologia do Centro Hospitalar de 

Coimbra. As concentrações inibitórias mínimas foram interpretadas de acordo com os valores 

de referência do Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI, 2006). A identificação de 

Escherichia coli, Klebsiella spp produtoras de ESBL foi efectuada através de um sistema 

semi-automatizado baseado em microdiluições, MicroScan WalkAway®, da firma Siemens 

(Wiegand et al, 2007).  

Análise estatística  

Os dados obtidos foram analisados com recurso ao software Predictive Analytics SoftWare 

(PASW) Statistics, versão 18. A análise descritiva foi efectuada pela determinação de 

frequências absolutas e relativas para variáveis qualitativas e pelo cálculo de média, desvio-

padrão, mediana, quartis e extremos para variáveis quantitativas. A adequação das variáveis 

qualitativas a uma distribuição normal foi avaliada pela análise dos histogramas e com 

recurso ao teste de Kolmogorov-Smirnov. 

O estudo comparativo foi efectuado com recurso ao teste de Qui-quadrado (χ
2
) para variáveis 

qualitativas e o teste de Mann-Whitney para comparação de variáveis quantitativas em dois 

grupos independentes. Foi considerado um nível de significância de 0.05. 

 

Resultados: 

Durante o período em estudo foram internadas 15 448 crianças e adolescentes: 3071, 3081, 

3411, 3409, 3476 respectivamente em 2005, 2006, 2007, 2008 e 2009.  

No conjunto de bactérias identificadas: 28.5% dos S. aureus eram meticilino-resistentes, 

13.4% dos Enterococos eram resistentes à vancomicina, 13.9% dos bacilos gram negativos 



10 
 

eram portadores de fenótipo ESBL, 13.9% das Pseudomonas spp eram multi-resistentes e 

5.9% dos Acinetobacter baumannii eram resistentes aos carbapenems.  

As 106 BMR isoladas corresponderam a 72 crianças, com predomínio do género masculino 

(65.3%). A mediana de idades foi de 1 ano (mínimo 6 dias, máximo 25 anos). Os gérmens 

identificados foram: 38 SAMR (35.8%), 19 bacilos gram negativos com fenótipo ESBL 

(17.9%), 17 ERV (16.0%), 31 Pseudomonas aeruginosa multi-resistentes (29.2%) e 1 estirpe 

de Acinetobacter baumanii resistente aos carbapenems (0.9%). A maioria dos bacilos gram 

negativos com fenótipo ESBL era da estirpe K. pnemoniae (n=12) e a maioria dos 

enterococos da estirpe E. faecium (n=14). A distribuição anual encontra-se descrita na Tabela 

I.  

  

Tabela I: Distribuição anual das bactérias multi-resistentes  

Bactéria Ano de isolamento 

2005 2006 2007 2008 2009 

Staphylococcus aureus MR 4 12 8 7 7 

Bacilos gram negativos ESBL* - - 2 12 5 

Enterococcus spp resistentes à vancomicina 2 4 4 5 2 

Pseudomonas aeruginosa MR 3 9 6 9 4 

Acinetobacter spp R a carbapenems 0 0 0 1 0 

Total (n=106) 9 25 20 34 18 

(MR=multi-resistente; ESBL=β-lactamases de espectro expandido; R=resistente) 

*identificação iniciou-se em Julho 2007 

 

Das 106 BMR, 45 (42.5%) foram responsáveis por infecção. Nas restantes 61 (57.5%), a 

bactéria identificada não estava a causar sinais ou sintomas adversos e não foi tratada ou não 
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foi possível distinguir se se tratava de colonização ou infecção por ter sido identificada em 

amostras não estéreis, nomeadamente secreções respiratórias e exsudados de ferida.  

A análise subsequente incidiu sobre as BMR a causar infecção.  

Ao longo dos cinco anos do estudo, a proporção anual de infecções por BMR foi de 33.3%, 

32.0%, 55.0%, 38.2% e 55.6% respectivamente em 2005, 2006, 2007, 2008 e 2009. Apesar de 

uma aparente tendência de aumento, a diferença não é estatisticamente significativa (teste χ2
, 

p=0.376).  

A taxa global de incidência de infecção por BMR foi de 0.400 por 1000 dias de internamento, 

correspondendo a 0.274 infecções por 100 internamentos. Estes indicadores de vigilância 

epidemiológica para cada gérmen são apresentados na Tabela II, não apresentando variações 

significativas ao longo dos cinco anos de estudo. 

 

Tabela II: Variação anual das taxas de incidência de infecção por bactérias multi-resistentes 

Ano SAMR ESBL ERV PA MR 

n 

Incidência 

/1000 DI 

Incidência 

/100 I 

n 

Incidência 

/1000 DI 

Incidência 

/100 I 

n 

Incidência 

/1000 DI 

Incidência 

/100 I 

n 

Incidência 

/1000 DI 

Incidência 

/100 I 

2005 1 0.043 0.033 - - - 2 0.086 0.065 0 0 0 

2006 5 0.219 0.162 - - - 1 0.044 0.032 2 0.088 0.065 

2007 4 0.183 0.117 1* -  3 0.137 0.088 3 0.137 0.088 

2008 3 0.136 0.088 6 0.272 0.176 2 0.091 0.059 2 0.091 0.059 

2009 5 0.222 0.134 1 0.044 0.029 1 0.044 0.029 3 0.133 0.086 

Média - 0.161 0.109  0.158* 0.102  0.080 0.055  0.090 0.060 

(SAMR=Staphylococcus aureus meticilino-resistentes; ESBL=bacilos gram negativos produtores de β-

lactamases de espectro expandido; ERV=Enterococcus spp resistentes à vancomicina; PAMR=Pseudomonas 

aeruginosa multi-resistente; DI=dias de internamento; I=internamentos; *Desde Julho de 2007) 
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No grupo de casos com infecção por BMR (n=45) observou-se também predomínio do género 

masculino (73.3%). A mediana da idade foi 1 ano (mínimo 7 dias, máximo 25 anos). A 

mediana do tempo de internamento até ao isolamento do gérmen foi de 13 dias (mínimo 0, 

máximo 140) e em 84.4% dos casos ocorreu mais de 48 horas após a admissão hospitalar. Nos 

sete casos em que a identificação das BMR ocorreu nas primeiras 48 horas de internamento 

foram identificados as seguintes bactérias: 4 SAMR, 2 E. coli ESBL e 1 PAMR. Os 

diagnósticos finais foram de sepsis, infecção associada ao CVC, abcesso cutâneo, peritonite e 

pielonefrite aguda, todos em crianças com doença crónica de base (doença oncológica, 

cardiopatia, malformações congénitas, paralisia cerebral e escoliose), das quais duas tinham 

sido transferidas de outras unidades hospitalares e as restantes tinham internamentos recentes 

no nosso hospital.  

A duração total do internamento variou entre 4 e 294 dias, com uma mediana de 40 dias 

(Figura 1). Os valores atípicos (“outliers”) observados correspondem a crianças com 

complexas doenças crónicas de base, nomeadamente atrésia das vias biliares, insuficiência 

respiratória crónica com necessidade de ventilação invasiva e malformações congénitas como 

cardiopatias complexas, com necessidade de múltiplas intervenções cirúrgicas. 
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Figura 1. Distribuição da duração do internamento (em dias) no grupo com infecção por 

bactérias multi-resistentes 

 

Relativamente aos diagnósticos, verificaram-se 14 casos de infecções da corrente sanguínea 

(sepsis/bacteriémia), 9 de infecções intra-abdominais (peritonite, colangite e abcesso intra-

abdominal), 8 de infecções associadas a CVC, 5 de infecções da pele e tecidos moles, 3 de 

infecções urinárias, 2 meningites, 2 mediastinites, 1 infecção respiratória e 1 infecção osteo-

articular. Na Tabela III encontram-se distribuídos os diagnósticos por gérmen. Algumas 

destas infecções apresentavam mais do que uma cultura positiva para o mesmo gérmen em 

diferentes produtos biológicos, tendo sido apenas considerados os produtos habitualmente 

estéreis.  
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Tabela III. Tipo de infecção por gérmen  

Tipo de infecção SAMR ESBL PAMR ERV 

Total 

n (%) 

Corrente sanguínea 6 2 5 1 14 (31.1) 

Associada ao CVC 6 2 1 1 8 (17.8) 

Intra-abdominal 0 3 1 5 9 (20) 

Pele e tecidos moles 4 0 1 0 5 (11.1) 

Urinária 0 1 2 0 3 (6.7) 

SNC 0 0 0 2 2 (4.4) 

Mediastinite 1 1 0 0 2 (4.4) 

Respiratória 1 0 0 0 1 (2.2) 

Osteo-articular 1 0 0 0 1 (2.2) 

Total 18 8 10 9 45 (100) 

(SAMR=Staphylococcus aureus meticilino-resistentes; ESBL=bacilos gram negativos produtores de β-

lactamases de espectro expandido; ERV=Enterococcus spp resistentes à vancomicina; PAMR=Pseudomonas 

aeruginosa multi-resistente; CVC=cateter venoso central; SNC=Sistema nervoso central) 

 

Relativamente à presença de factores de risco para infecção por BMR (Tabela IV), mais 

frequentemente identificados foram antibioticoterapia prévia e doença crónica de base, 

presentes em mais de 90% dos casos. Apenas 3 crianças (6.7%) não apresentavam diagnóstico 

de doença crónica, todas pertencentes ao grupo de doentes com infecções por SAMR. Tinham 

como factores de risco para infecção: antibioticoterapia prévia, presença de CVC e 

politraumatismo recente.  

Os antecedentes cirúrgicos, incluindo cirurgia abdominal, cardiotorácica e transplante 

hepático, estavam presentes em cerca de 73.3% dos casos, chegando a 100% dos casos nas 

infecções por ERV.  
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Mais de 60% das crianças tinham estado internadas numa unidade hospitalar nos últimos três 

meses, chegando esta proporção a 88.9% no caso das infecções por ERV.  

Outros factores de risco foram menos frequentes tais como imunossupressão (40%), 

alimentação parentérica (15.6%) e ventilação invasiva (6.7%). 

 

Tabela IV. Presença de factores de risco para infecção por bactérias multi-resistentes por 

bactéria 

Factores de risco 

Gérmen 

SAMR 

(n=18) 

ESBL   

(n=8) 

PAMR 

(n=10) 

EVR  

(n=9) 

Total  

(n=45) 

Doença crónica 15 (83%) 8 (100%) 10 (100%) 9 (100%) 42 (93%) 

Antibiótico <6 m 15 (83%) 8 (100%) 10 (100%) 9 (100%) 42 (93%) 

CVC 12 (67%) 7 (88%) 6 (60%) 9 (100%) 34 (75.6%) 

Cirurgia <12 m 9 (50%) 7 (88%) 8 (80%) 9 (100%) 33 (73.3%) 

Internamento <3 m 9 (50%) 7 (88%) 7 (70%) 8 (89%) 31 (68.9%) 

Imunossupressão 3 (17%) 5 (63%) 3 (30%) 7 (78%) 18 (40%) 

APT 1 (6%) 1 (13%) 3 (30%) 2 (22%) 7 (16%) 

Ventilação invasiva 3 (17%) 0 2 (20%) 1 (11%) 6 (13%) 

(SAMR=Staphylococcus aureus meticilino-resistentes; ESBL=bacilos gram negativos produtores de β-

lactamases de espectro expandido; ERV=Enterococcus spp resistentes à vancomicina; PAMR=Pseudomonas 

aeruginosa multi-resistente; CVC=cateter venoso central; SNC=Sistema nervoso central; APT=Alimentação 

parentérica; m=meses) 

 

Não foi identificada nenhuma criança sem factores de risco, e todas as infecções estiveram 

associados aos cuidados de saúde. A maioria dos casos teve evolução favorável, no entanto 

6/45 (13.3%) faleceram durante o internamento (Tabela V).  
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Tabela V. Caracterização das crianças com infecção por bactérias multi-resistentes e 

evolução desfavorável 

Casos Sexo Idade Gérmen 

Data de 

identificação 

Diagnóstico Enfermaria 

Patologia de 

base 

1 M 1 m PA MR 2006 

Sepsis + 

Peritonite 

UCI Onfalocelo 

2 F 2 m SA MR 2006 

Sepsis 

associada 

CVC 

UCI 

S. Ondine, S. 

Hirschprung 

3 F 9 a PA MR 2006 Sepsis Medicina LLA 

4 M 5 m 

K. oxytoca 

ESBL 

2008 Sepsis UCI 

S. intestino curto 

secundário a 

NEC 

5 M 6 m PA MR 2008 Sepsis UCI 

Cardiopatia 

complexa 

6 M 9 a PA MR 2009 Sepsis Medicina Aplasia medular 

(m=meses, a=anos, PAMR=Pseudomonas aeruginosa multi-resistente; SAMR=Staphylococcus aureus 

meticilino-resistente; CVC=cateter venoso central, UCI=Unidade de Cuidados Intensivos, LLA=leucemia 

linfoblástica aguda, NEC=enterocolite necrotizante) 

 

As infecções por BMR ocorreram em todas as enfermarias médicas e cirúrgicas: 19/45 (42%) 

na Enfermaria de Medicina, 13/45 (29%) na Unidade de Cuidados Intensivos e 13/45 (29%) 

nas Enfermarias Cirúrgicas. Apesar das ligeiras diferenças percentuais, não se verificou um 

predomínio de nenhuma das enfermarias em números absolutos. A interpretação destes dados 

deve também ter em conta que muitas crianças estiveram internadas em mais do que um 

Serviço no mesmo episódio, não se podendo estabelecer uma relação causal entre infecção e 

determinada Enfermaria. Também não foi possível estabelecer uma relação causal temporal 
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entre os isolamentos de BMR que fizessem pensar em não cumprimento de medidas de 

controlo de infecção. 

 

Discussão:  

Os dados pediátricos sobre infecção por BMR são escassos, apresentados frequentemente em 

conjunto com os da população adulta e incluindo infecções associadas aos cuidados de saúde 

e infecções adquiridas na comunidade.  

Este estudo de incidência de infecção por BMR em idade pediátrica, é o primeiro efectuado 

na nossa instituição e em Portugal. 

Ao longo dos cinco anos, a proporção anual de infecções por BMR passou de 32.3% (em 

2006) para 55.6% (em 2009), embora esta diferença não seja estatisticamente significativa. A 

incidência de infecção por estas bactérias foi de 0.400 casos por cada 1000 dias de 

internamento, tendo-se mantido relativamente estável, apenas com um discreto aumento no 

ano de 2008.  

No global os SAMR foram as bactérias mais frequentemente identificadas, seguidos por 

PAMR e bacilos gram negativos ESBL. O tipo de infecção mais frequentemente associado a 

estes germens foi a infecção da corrente sanguínea, seguida pelas infecções intra-abdominais 

e as associadas a dispositivos invasivos, nomeadamente CVC.  

O SAMR correspondeu a 28.5% de todos os S. aureus, concordante com os dados recentes do 

ECDC em adultos e crianças, onde um terço dos países europeus (nomeadamente do Sul da 

Europa) tem proporções de SAMR acima de 25% (ECDC, 2010). Estas diferenças entre 

países podem ser atribuídas às diferentes políticas de antibióticos e medidas de controlo de 

infecção. No entanto, comparando com outros estudos pediátricos, a incidência de infecção 

por SAMR foi inferior aos 0.9 casos /1000 dias de internamento descritos em França no 

período entre 1999 e 2003 (Raymond et al, 2007). Esta diferença poderá ser explicada pelo 
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facto deste estudo não ser limitado à UCI, classicamente associada a maiores taxas de 

incidência deste tipo de infecções, como ocorreu no estudo francês.  

A proporção das bactérias com fenótipo ESBL entre os bacilos gram negativos foi de 14%, o 

que é ligeiramente inferior ao encontrado noutros estudos pediátricos em França e na Índia, 

respectivamente 22% e 32% (Prabhu et al, 2010; Raymond et al, 2007). Como referido 

anteriormente a detecção do fenótipo ESBL só teve inicio na nossa instituição em Julho de 

2007, pelo que o seu contributo no total dos 5 anos de estudo poderá estar subvalorizado. 

Num estudo metodologicamente semelhante ao nosso, realizado nos EUA, Utah, foram 

encontrados apenas 1.4% de germens com fenótipo ESBL entre os bacilos gram negativos 

(Blaschke et al, 2009). A taxa anual de incidência de infecção por germens produtores de 

ESBL foi, em média, 0.158 casos/1000 dias de internamento, também inferior ao encontrado 

no estudo pediátrico francês realizado em unidades de cuidados intensivos (Raymond et al, 

2007). Esta diferença poderá também dever-se às razões atrás apresentadas. 

As ESBL foram descritas pela primeira vez em 1983, na Alemanha, em estirpes de 

Escherichia coli (Paterson et al, 2005). No entanto na nossa amostra o fenótipo de produção 

de ESBL foi mais vezes registado entre as estirpes de Klebsiella spp, tal como também já 

tinha sido descrito noutros estudos, nomeadamente num realizado num hospital pediátrico em 

Filadélfia, no período de 1999 a 2003, em que a prevalência de gérmens produtores de ESBL 

no total de Escherichia coli isoladas foi de 7% e entre as estirpes de Klebsiella spp de 18% 

(Zaoutis et al, 2005). A razão da maior predisposição da estirpe Klebsiella spp para o 

desenvolvimento de resistência aos antimicrobianos por produção de ESBL é desconhecida 

tendo, provavelmente, o seu fundamento a nível molecular (Zaoutis et al, 2005).  

A Pseudomonas aeruginosa representou neste estudo 29% das BMR. A proporção de P. 

aeruginosa multi-resistente em relação ao número total de identificações desta bactéria em 

crianças internadas foi de 13.9%. Num estudo italiano, realizado em crianças com doença 
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oncológica no período de 2000 a 2007, 31% das Pseudomonas spp isoladas eram multi-

resistentes (Caselli et al, 2010). Estes dados também são sobreponíveis aos encontrados na 

Europa em 2008 em adultos e crianças (ECDC, 2010).  

Relativamente ao ERV representaram 13.4% de todos os Enterococos identificados, e foram 

maioritariamente da estirpe E. faecium, tal como vem sendo descrito na literatura (ECDC, 

2010). Num estudo americano, em crianças com bacteriemia por Enterococcus spp, 11.5% 

eram resistentes à vancomicina (Haas et al, 2010). Na nossa população a taxa de incidência 

anual de infecção por este gérmen foi em média 0.08 casos/1000 dias de internamento, 

ligeiramente inferior aos 0.13 casos/1000 dias de internamento reportados em adultos 

internados em UCI na Alemanha (Kohlenberg et al, 2009). Um estudo pediátrico francês, 

realizado em UCI entre 1999 e 2003, mostrou uma incidência de 0.01 casos/ 1000 dias de 

internamento (Raymond et al, 2007). Apesar de a taxa de incidência na nossa instituição ser 

superior à do estudo francês, continua a ser baixa (Raymond et al, 2007).  

O Acinetobacter baumannii resistente aos carbapenems foi o gérmen menos vezes 

encontrado, tendo sido isolado apenas em uma criança (5.9% do grupo Acinetobacter 

baumannii). Apesar da escassez de dados na literatura pediátrica, estão descritos alguns casos 

de surtos por Acinetobacter baumanni resistente aos carbapenems nos EUA e na Grécia, com 

proporções de multi-resistência em adultos acima de 70% (Miyakis et al, 2011; Navon-

Venezia et al, 2005). Num estudo pediátrico no Irão foi encontrada multi-resistência em 41% 

destes germens (Soroush et al, 2010). 

Entre nós, as infecções por BMR ocorreram mais frequentemente nos rapazes, tal como já 

havia sido descrito noutros estudos (Johnson et al, 2010; Zhanel et al, 2008). A mediana da 

idade das crianças foi de 1 ano, sendo que cerca de 10% eram recém-nascidos (RN). Um 

estudo recente associou as infecções por SAMR a idades mais jovens, nomeadamente recém-
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nascidos com internamentos em UCI e submetidos a múltiplos procedimentos invasivos 

(Johnson et al, 2010). Entre nós, cerca de metade das infecções nos RN foi por SAMR.   

Os internamentos foram prolongados, com mediana de 40 dias e um máximo de 294 dias. 

Podemos especular uma possível relação entre duração de internamento e infecção por BMR 

ou apenas relacionar esta duração com a patologia crónica de base, por si só favorecedora de 

internamentos mais prolongados. Alguns estudos caso-controlo em idade pediátrica 

evidenciam maior duração de internamento após isolamento de gérmens produtores de ESBL 

(Zaoutis et al, 2005), enquanto noutros, nomeadamente após isolamento de ERV, não são 

encontradas diferenças significativas (Haas et al, 2010). 

Apesar de este estudo não ser caso-controlo, a descrição epidemiológica indica claramente 

que a maioria dos casos corresponde a crianças com doença crónica de base e com história de 

antibioticoterapia prévia (ambos acima de 90%). Vários estudos, em adultos e crianças, 

consideram o uso de antibióticos prévio um factor de risco independente para infecção por 

BMR (Miyakis et al, 2011; Ramphal et al, 2006; Zaoutis et al, 2005). A pressão selectiva 

exercida pelo uso de antibióticos parece ser o factor mais importante na emergência de 

resistência por parte destes germens.  

A presença de dispositivos invasivos, nomeadamente CVC e os antecedentes de cirurgia, 

nomeadamente transplante, surgem em mais de 70% dos doentes da nossa amostra, tal como 

vem referido na literatura, sendo considerados factores de risco para infecção por BMR 

(Miyakis et al, 2011).  

A ventilação mecânica no nosso estudo esteve apenas presente em 13% dos casos, o que 

difere de outros estudos previamente efectuados na nossa instituição, em que esta foi referida 

como factor de risco independente, nomeadamente para infecção por germens produtores de 

ESBL (Dias et al, 2010). Novos estudos com amostras de maiores dimensões e avaliação de 
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casos e controlos terão que ser efectuados para confirmar estes resultados e comprovar a 

associação entre infecções por BMR e factores de risco. 

Em relação à localização, as infecções mais frequentes foram as da corrente sanguínea, 

seguidas pelas infecções intra-abdominais e infecções associadas a CVC. Tal como descrito 

na literatura, o SAMR esteve associado a infecções da corrente sanguínea, infecções 

associadas ao CVC e infecções da pele e tecidos moles. Ao contrário do que era esperado, os 

bacilos gram negativos produtores de β-lactamases não foram responsáveis por infecções 

urinárias ou infecções respiratórias, mas sim por infecções intra-abdominais, da corrente 

sanguínea e associadas ao CVC. Tal pode ser explicado pela reduzida dimensão da amostra e 

pelo facto de a maioria dos doentes com infecções urinárias não ficar internado, tendo sido 

excluídos desta amostra. 

Não foi possível estabelecer uma relação causal temporal entre os isolamentos destas 

bactérias, tendo as infecções ocorrido em enfermarias diferentes e ao longo de todo o período 

de estudo. No entanto, não foi efectuado o estudo molecular dos gérmens isolados que nos 

permita garantir a ausência de relação, sendo essa uma das limitações deste estudo. Contudo, 

noutros trabalhos, a análise epidemiológica molecular demonstrou a ausência de relação entre 

as estirpes isoladas, considerando como principal factor de risco a pressão exercida pelo uso 

indiscriminado de antibióticos (Zaouti et al, 2005). 

Embora esteja demonstrada uma associação positiva entre infecção por BMR e mortalidade 

(Miyakis et al, 2011; Kim et al, 2002), na nossa população não foi possível estabelecer essa 

relação. As seis crianças falecidas apresentavam patologia de base de mau prognóstico, que 

poderá ter condicionado a evolução clínica desfavorável, não sendo possível atribuir a causa 

da morte directamente à infecção. 

O presente estudo baseia-se num período limitado de tempo, numa amostra reduzida e foi 

realizado em crianças internadas num hospital pediátrico central, onde são prestados cuidados 
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terciários a grande proporção de crianças com patologia crónica grave, podendo deste modo 

não reflectir a realidade pediátrica a nível nacional. Serão de extremo interesse, no futuro, 

estudos prospectivos multicêntricos no sentido de avaliar eficazmente a emergência destas 

estirpes resistentes e implementar atempadamente medidas de controlo.  

Este estudo não avaliou as infecções por BMR da comunidade, que têm sido referidas como 

tendo uma importância crescente nos últimos anos (Siegel et al, 2007). Estudos futuros 

deverão alargar-se a esta área.  

 

Em conclusão, a proporção de BMR em crianças internadas com infecção associada aos 

cuidados de saúde, apresentou uma tendência de aumento. Globalmente as taxas de incidência 

de infecção por BMR mantiveram-se estáveis ao longo dos cinco anos e são inferiores às 

descritas na literatura, nomeadamente em estudos pediátricos, para o qual poderá contribuir o 

facto de a maioria dos estudos ser realizado exclusivamente em doentes de maior gravidade 

uma vez que estavam internados em UCI. A quase totalidade das crianças apresentava 

factores de risco nomeadamente antibioticoterapia prévia e doença crónica de base. Este 

constituiu o primeiro estudo desta natureza efectuado na instituição e deverá ser o ponto de 

partida para uma vigilância continuada que leve à identificação dos problemas e 

implementação de medidas para resolução dos mesmos. 
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