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Staphylococcus sp. coagulase-negativa em hemoculturas de pacientes com
menos de sessenta dias de idade: infeccdo versus contaminagdo

Coagulase-negative Staphylococcus sp. in blood cultures from infants less than 60 days old:
infection versus contamination
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Resumo

Objetivo: O presente estudo teve como objetivo determinar a
prevaléncia de infeccdo versus contaminagdo em pacientes com
menos de 60 dias de vida, que possuiram hemoculturas positivas
para Staphylococcus sp. coagulase negativa.

Material e Métodos: Foram estudadas 45 hemoculturas posi-
tivas para essa bactéria de 41 pacientes, no periodo de 1° de fevereiro
a 31 de julho de 1993. Conforme informagdes clinicas e laborato-
riais obtidas através da revisdo dos prontudrios, os pacientes foram
separados em 3 grupos: I - pacientes infectados, II - pacientes nido
infectados e III - casos duvidosos.

Resultados: Os resultados mostraram que 11 pacientes (26,8%)
pertenciam ao grupo I, 25 (61%) pertenciam ao grupo II (hemocul-
turas contaminadas) e 5 (12,2%), ao grupo III.

Conclusio: Sugere-se que a conduta ideal para uma suspeita de
bacteremia por Staphylococcus sp. coagulase negativa € incluir
mais de uma hemocultura antes do inicio do tratamento antimicro-
biano, evitando o emprego indiscriminado de antibidticos.
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Introducao

Microorganismos patogé€nicos, como bactérias, fun-
gos, virus e parasitas podem ser isolados na corrente
sanguinea durante o curso de uma infeccdo. Denomina-se
septicemia quando héd dano ao hospedeiro, e bacteremia a
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Abstract

Objective: The aim of this study was to determine the preva-
lence of infection versus the prevalence of contamination in infants
less than 60 days old who had blood cultures positive for CoNS.

Material and Methods: Between February and June - 1993, a
number of 45 blood cultures positive for CoNS from 41 patients
were studied. Patients were classified in three groups according to
their clinical and laboratorial data: I- infected patients, II- non-
infected patients and III- dubious.

Results: The results showed that 11 patients (26.8%) were
included in group I, 25 (61%) in group II (contaminated blood
cultures), and 5 (12.2%) in group III .

Conclusion: It is suggested that more than one blood culture
should be requested before treatment with antimicrobials , avoiding
unnecessary administration of antibiotics.

J. pediatr. (Rio J.). 1997; 73(3):161-165: Coagulase-Negative
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simples presenca de bactérias na corrente sangiiinea, rela-
cionada ou ndo a algum processo infeccioso!3.

Durante a tltima década, o Staphylococcus sp. coagu-
lase-negativa surgiu como uma bactéria fortemente associ-
ada a septicemias em Unidades de Tratamento Intensivo.
Tais microorganismos sdo bactérias Gram-positivas, co-
mumente encontradas como habitantes da pele, da cabeca
e dos membros superiores e inferiores, bem como do
ouvido e das axilas*. Até a presente data, sdo conhecidas
onze espécies comensais, das quais a mais freqiientemente
isolada em hemoculturas é o Staphylococcus epidermi-
dis*°. Hemoculturas positivas para essa bactéria vém sen-
do uma grande ddvida para os profissionais que trabalham
na drea da saide, pois a0 mesmo tempo que o Staphylococ-
cus sp. coagulase-negativa € considerado um importante
patégeno, também €, como ja citado, conhecido como um
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colonizante da pele’. Por serem responsaveis por bactere-
mianeonatal, principalmente em recém-nascidos com fato-
res de risco, esses microorganismos passaram a ter mais
importancia como patégenos®11.

Um estudo realizado no Hospital de Clinicas de Porto
Alegre (HCPA)!2 revelou que, entre pacientes menores de
um ano, 57,1% dos resultados de hemoculturas positivas
eram devidos ao Staphylococcus sp. coagulase-negativa. O
mesmo trabalho demonstrou que apenas 22,1% das hemo-
culturas positivas eram devidos a esses agentes quando
considerados os pacientes de todo o hospital. Devido a
dificuldade em coletar sangue de criangas, € comum encon-
trarmos contaminag@o nas amostras de hemoculturas cole-
tadas desses pacientes.

O presente estudo foi delineado com o objetivo de
determinar a prevaléncia de infeccdo versus contaminagao
por Staphylococcus sp. coagulase-negativa em pacientes
com menos de 60 dias de vida que possuiram hemoculturas
positivas para tal microorganismo.

Material e Métodos

Foi realizado um estudo transversal nao controlado, no
qual foram estudadas 45 hemoculturas positivas para Sta-
phylococcus sp. coagulase-negativa de 41 pacientes com
idade inferior a 60 dias no periodo de 1° fevereiro a 31 de
de julho de 1993. Foram revisados os prontudrios de todos
os pacientes a fim de determinar a presenca de infecg@o.

Hemoculturas: as amostras de sangue foram solicitadas
a critério do médico assistente e colhidas na Unidade de
Neonatologia do HCPA. Para a colheita do sangue foram
seguidas as normas do hospital, fazendo-se a assepsia do
local com élcool iodado e evitando-se a colheita no pico
febril, j4 que nesse momento o nimero de bactérias circu-
lantes diminui devido a fagocitose. Logo apds o procedi-
mento, as amostras de sangue foram inoculadas em meio de
cultura (Anaerdbio Pediétrico - Cefar), seguindo a propor-
¢do de 10% de sangue do volume total do meio. Os meios
foram enviados, ap6s a coleta, para a Unidade de Microbi-
ologia, onde foram incubados em estufa microbioldgica a
37° C. As amostras foram mantidas no Laboratdrio até 7
dias, avaliando-se a turbidez diariamente. No segundo e no
sétimo dia de incubagao, todas as amostras foram submeti-
das a avaliagdo microscépica pelo método de Gram e, no
segundo dia, as amostras também foram semeadas em
placas de dgar-sangue e dgar-chocolate, as quais foram
incubadas 2 37° C, em ambiente com CO,, eavaliadas ap6s
24 e 48 horas de incubagdo. Sempre que houvesse suspeita
de positividade, detectada pela turbidez do meio, por algum
crescimento nas placas de dgar-sangue e 4gar-chocolate, ou
através do exame bacterioscopico, a amostra era separada
e o Gram repetido para confirmar a positividade. Em todas
as espécies de Staphylococcus foram realizadas as provas
da Coagulase em tubo e em lamina para a detec¢do do fator
de aglutinagdo (clumping factor). A identificagdo final e o
teste antibiograma de todos os Staphylococcus sp coagula-
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se-negativa foramrealizados no aparelho de automagdo em
Microbiologia “Vitek-Systems”, através dos cartdes GPI,
para a identificacdo e GPS-SA, para o teste de suscetibili-
dade.

Revisdo de prontudrios: de acordo com critérios da
literatura813:14, foram considerados infectados por Sta-
phylococcus sp. coagulase-negativa (grupo I) aqueles paci-
entes que apresentaram:

(a) 2 hemoculturas positivas para 0 mesmo microorga-
nismo, independentemente do tempo de crescimento, e
receberam tratamento com antimicrobianos, ou

(b) apenas 1 hemocultura positiva, na qual o Staphylo-
coccus sp. coagulase-negativa cresceu dentro de 72 horas a
partir da incubagdo.

Os pacientes foram considerados nao-infectados por
Staphylococcus sp. coagulase-negativa (grupo II) quando
apresentaram:

(a) apenas 1 hemocultura positiva, na qual o microorga-
nismo cresceu apés 72 horas a partir da incubagao;

(b) apenas 1 hemocultura positiva, mas ndo receberam
tratamento com antimicrobianos, obtendo alta hospitalar
em condigdes estaveis;

(c) 1 hemocultura positiva, na qual o microorganismo
cresceu apds 72 horas a partir da incubagao, seguida por 1
hemocultura negativa, coletada antes de iniciarem trata-
mento com antimicrobianos;

(d) 1 hemocultura positiva, seguida de 1 hemocultura
negativa, sem ter havido tratamento com antimicrobianos;

(e) 2 hemoculturas positivas, sem ter havido tratamento
com antimicrobianos, tendo o paciente obtido alta hospita-
lar em condi¢des estaveis;

(f) 2 hemoculturas positivas para microorganismos
diferentes, independentemente do tempo de crescimento
desses.

Os pacientes que tiveram 1 hemocultura positiva, na
qual o Staphylococcus sp. coagulase-negativa cresceu den-
tro de 72 horas ap6s a incubagdo, seguida por 1 hemocul-
tura negativa coletada antes de iniciarem tratamento com
antimicrobianos, foram considerados como casos duvido-
sos (grupo III), sobre os quais nao se pode afirmar se houve
infec¢cdo ou contaminacéo.

Em pacientes que tiveram 2 hemoculturas positivas
para a mesma espécie de Staphylococcus sp. coagulase-
negativaessas foram atribuidas a0 mesmo microorganismo
quando os antibiogramas se mostravam idénticos ou dife-
riam na sensibilidade a apenas um dos dez antibiéticos
testados. Foram considerados microorganismos diferentes
aqueles cujos antibiogramas diferiam na sensibilidade a 2
ou mais antibidticos.

O tempo de incubac¢io dos microorganismos foi calcu-
lado como sendo o periodo compreendido entre o dia de
entrada da hemocultura no laboratério de Microbiologia do
HCPA até 48 horas antes da liberagdo final do seu resulta-
do. Na andlise dos resultados, essa variavel foi utilizada
como varidvel dicotdmica (< 72 horas a partir da incubagdo
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ou > 72 horas a partir da incubac¢@o). Cabe salientar que,
assim que se detectava a positividade de uma hemocultura,
o médico era avisado e mantido informado até a liberacao
do resultado final.

A revisdo dos prontudrios incluiu, além dos resultados
das hemoculturas e de dados de identificacdo dos pacientes,
informacdes sobre idade gestacional, tipo de parto, apgar,
peso ao nascer, presenca de febre, ictericia precoce, proble-
mas respiratérios, hipoglicemia, tremores ou convulsoes,
hemograma infeccioso e ocorréncia de infeccdo materna.

Andlise estatistica: os dados foram armazenados e
analisados no sistema computacional EPI-Info 6.0. Foi
realizada andlise descritiva e comparagdes entre grupos
(teste qui-quadrado e andlise de varidncia).

Resultados

De uma amostra inicial de 43 pacientes e 49 hemocul-
turas, 2 pacientes (e 4 hemoculturas) foram perdidos, pois
seus prontudrios ndo foram encontrados no arquivo geral
do HCPA, totalizando uma perda de 4,65%.

De 41 pacientes em estudo, foram identificados 45
hemoculturas positivas para Staphylococcus sp. coagula-
se-negativa. Do total de 45 hemoculturas positivas, 41
(91,1%) foram positivas para S. epidermidis, 3 (6,7%) para
S. hominis e 1 (2,2%) para S. warneri.

Houve predominio do sexo masculino (53,7%) e a
média de idade foi de 12,36 dias de vida (variacdo de 0 a 51
dias de vida, com mediana igual a seis dias). Dos 41
pacientes, 11 (26,8%) foram considerados infectados (gru-
po D), 25 (61,0%), nao-infectados (grupo II) e 5 (12,2%),
casos duvidosos (grupo III). Do grupo 11, 8 (32%) pacientes
receberam tratamento com antimicrobianos.

A médiade idade dos pacientes ndo apresentou diferen-
cas estatisticamente significativas entre os trés grupos
(Tabela 1). Nenhuma das demais varidveis obtidas a partir
da revis@o dos prontudrios (dados clinicos) apresentaram
diferencgas significantes entre os trés grupos. Uma das
razdes para esse fato pode ser o baixo nimero de pacientes
em cada grupo.
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Discussao

Com o aumento do uso de cateteres intravenosos, pro-
teses valvulares e também com o aumento de pacientes
imunodeprimidos, 0os microorganismos encontrados até
entdo como habitantes normais da pele humana, comeca-
ram a ganhar acesso a corrente sanguinea. Dessa forma,
bactérias antes conhecidas como apenas contaminantes
comecaram a ganhar importancianas tltimas décadas como

patégenos infecciosos!?.

O Staphylococcus sp. coagulase-negativa, que consti-
tui o grupo representante da maior microflora humana' e
que atualmente também est4 relacionado a casos sérios de
infec¢des, vem sendo motivo de muitos estudos. A impor-
tAncia desses microorganismos encontra-se principalmen-
te pelo fato de serem os patégenos mais comuns responsa-
veis por bacteremia em recém-nascidos de baixo peso>-0-14,
por causarem excesso de mortalidade e por aumentarem o
tempo de hospitalizagio!4.

Ao mesmo tempo que em certos casos o Staphylococcus
sp. coagulase-negativa presente na pele pode ser coletado
junto com o sangue, nio estando associado a nenhum
processo infeccioso, em outros casos essas bactérias podem
ser coletadas a partir do sangue, estando diretamente asso-
ciadas a processos infecciosos sérios. Dessa forma, cria-se
a grande duvida para os médicos na hora da interpretacio
dos resultados.

St. Geme III e colaboradores!’, preocupados com o
surgimento do Staphylococcus sp. coagulase-negativacomo
um importante patégeno em criangas, sugeriram um méto-
do de hemoculturas quantitativas para diferenciar infec¢ao
de contaminac@o. Os resultados mostraram que uma alta
contagem de bactérias (>50 ufc/ml) representava casos de
septicemias, porém, os dados também mostraram que o
crescimento de poucas coldnias (< 50 ufc/ml) ndo poderia
ser ignorado na populacdo de alto risco.

Dessa forma, evidencia-se a importancia de relacionar
os dados laboratoriais com os sintomas clinicos dos pacien-
tes. Assim como em outros estudos!’, critérios clinicos e
laboratoriais foram selecionados a fim de separar os paci-
entes, conforme resultados dos exames, em trés grupos:
infectados, ndo-infectados e duvidosos.

Tabela 1 - Distribui¢do dos pacientes nos diferentes grupos e subgrupos com relagio a idade (em dias)

€ S€X0

GrupoI GrupolIl GrupolIl GrupolIl GrupoIl GrupolIl Grupo III

A B C D E
Pacientes (n) 11 6 10 2 6 1 5
Média idade 12,55 14,8 21,2 2,0 6,5 4,0 7,6
(+d.p) (14,33)  (13,64) (15,72) (2,12) (7,94) (0,0) (6,73)
Masc. (n) 6 4 4 1 4 1 2
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De 45 hemoculturas positivas estudadas, em 41 foi

encontrado o Staphylococcus epidermidis, conhecido como
a espécie mais freqiientemente isolada de materiais clini-
cos!3-16:18-20 A g outras duas espécies encontradas foram o
Staphylococcus hominis (n=3) e o Staphylococccus warne-
ri (n=1). Embora essas espécies ndo tenham sido isoladas
nas amostras de hemocultura do grupo de pacientes infec-
tados, € importante citarmos que ambas também estdo
relacionadas a infecgdes clinicas!>.
Kleeman e colaboradoreslg, comparando métodos de
identificacdo, estudaram 499 espécies de Staphylococcus
sp. coagulase-negativa num hospital comunitario, onde as
espécies mais freqiientes em materiais clinicos foram o
Staphylococcus epidermidis, o Staphylococcus hominis e o
Staphylococcus haemolyticus.

Em outro estudo !, 27 episédios de bacteremias causa-
das pelo Staphylococcus warneri foram identificadas em
um hospital de Nova York. Esse trabalho mostrou a impor-
tancia do Staphylococcus warneri como um patégeno hu-
mano em potencial, enfatizando também o valor da identi-
ficacdo das espécies de Staphylococcus sp. coagulase-
negativa.

No estudo de Sidebottom e colaboradores!?, a probabi-
lidade de crescimento de Staphylococcus sp. coagulase-
negativa em uma hemocultura aumentava de 2% para 3%
na primeira semana de hospitalizagao, atingindo um pico
de 12% entre a segunda e a quinta semanas. Em nosso
estudo, a média de idade do grupo infectado foi de 12,36
dias, confirmando que a infec¢do por Staphylococcus sp.
coagulase-negativa geralmente € tardia, embora possa ser
precoce, como foi demonstrado por Stoll e colaborado-
res20,

No nosso estudo, 61% das hemoculturas positivas para
Staphylococcus sp. coagulase-negativa foram considera-
das contaminacgdo e, dessas, 32% receberam tratamento
antimicrobiano de acordo com a resisténcia do microorga-
nismo. Munson e colaboradores!'3 mostraram que as cefa-
losporinas sdo efetivas no tratamento de recém-nascidos
com septicemia por Staphylococcus sp. coagulase-negati-
va. No entanto, h4 estudos que demonstram uma prevalén-
cia de resisténcia a meticilina,ou seja, resisténcia a qual-
quer antibidtico b-lactdmico por esses microorganismos,
variando entre 10 e 85%°-16.

O uso excessivo de antimicrobianos em unidades de
neonatologia € bem conhecido e, de certa forma, inevita-
vel®21, Sabe-se que a vancomicina é efetiva contra Sta-
phylococcus sp. coagulase-negativa tanto in vifro como na
pratica clinica, sendo, portanto, o firmaco de escolha para
o tratamento de cepas resistentes? 10, No entanto, deve-se
reavaliar o uso indiscriminado de antimicrobianos potentes
para o tratamento de certos casos, como nesse estudo, em
que a maioria das hemoculturas positivas para Staphylo-
coccus sp. coagulase-negativa foi considerada contamina-
cao.

Administrar vancomicina para pacientes nio infecta-
dosimplicaem aumentar o risco da emergéncia de resistén-
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cia bacteriana, esgotando, dessa forma, o dltimo recurso
comprovadamente eficaz no tratamento da infeccdo por
cepas de Staphylococcus sp. coagulase-negativa resisten-
tes. Assim sendo, sugere-se que a conduta ideal quando
houver suspeita de bacteremia deva incluir a realizacio de
mais de uma hemocultura antes do inicio do tratamento
antimicrobiano. Tal atitude possibilita uma melhor avalia-
¢ao do resultado, evitando o emprego de antimicrobianos,
que deveriam ser utilizados somente na vigéncia de infec-
¢ao por Staphylococcus sp. coagulase negativa.
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