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São avrese?itados 31 casos de bacteremia por gram-negativos. assunto que vem  merecendo m uita  atenção dos pesquisadores nos últimos anos. Os organis­mos etiológicos mais im portan tes  que apareceram em igualdade de freqüência foram  Escherichia coli e Klebsiella-Aerobacter, sendo responsáveis por 58% do to ta l  das infecções, seguidos por  Pseudom onas.A porta  de en trada  m a is  freqüente foi o tra to  urinário em 61,3% dos casos.A infecção foi mais comum no sexo masculino e a faixa etária de 50 a 60 anos predominou.O uso prévio de antibióticos foi um  fa tor  predisponente  muito  importante,  seguido pelo  uso de esteróides e citostáticos. As principais doenças predisponen-  tes foram diabetes melHtus e neoplasias malignas.Os principais fatores precipitantes foram  a manipulação do aparelho uri­nário, com infecção prévia ou desencadeada, cirurgia do aparelho digestivo, uro- natia obstru tiva  e obstrução biliar.As principais manifestações clínicas foram a presença de febre, calafrios e hipotensão arterial.A complicação mais freqüente foi o choque bacteriano que incidiu em  58% dos casos, aproxim adam ente  três vêzes aquela relatada na literatura. As outras foram  a insuficiência renal aguda, superinfecção e infecção pulmonar  m e ta s tá t ic a .
Considerações terapêuticas gerais e esquemas de antibióticos são propos­tos para  êstes casos.
A mortalidade da bacteremia simples foi de 30,7% e quando associada ao choque elevou-se para 72,2% . As infecções por  Pseudom onas foram 100% fatais-

INTRODUÇÃO

O estudo das bacterem ias por grarn- 
-negativos é incontestàvelm ente assunto  
de grande im portância, em primeiro lugar 
pelo aum ento crescente desta patologia 
em vários hospitais gerais de todo o m u n ­
do, ccm o se verifica pelas inúm eras publi ­
cações que surgiram a èsse respeito nos 
últimos anos (2, 3, 4, 5. 6, 7, 8 e 10), assim  
como pela possibilidade de ocorrência de 
quadros graves no início ou durante sua

evolução. Êste crescente aum ento de ca­
sos de bacterem ia per gram -negativos po­
de ser explicado pelo uso cada vez maior 
de antibióticos e de m edicação imunossu- 
pressora, pelo alargam ento da cirurgia, 
pela maior sobrevivência de doentes por­
tadores de doenças m alignas, e essencial­
m ente por condições que alteram  profun­
dam ente o estado imunológico do hospe­
deiro (3, 4, 6, 9 e 11).
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MATERIAL
O m aterial consta apenas de 31 casos, 

catalogados no período de 1962 a 1968 atra­
vés de critérios clínico e bacteriológico, ês- 
te baseado na presença de duas hemocvil- 
turas positivas e o primeiro em  dados 
anam nésticos e do exam e físico. O núm e­
ro de bacterem ias por nós observado neste 

período é m uito maior que o m aterial que 
será analisado; no entanto, um a fa lta  de 
documentação essencialm ente bacterioló­
gica nos impediu de inclu í-lo .

ORGANISMOS ETIOLÓGICOS E PORTA 
DE ENTRADA

Em nossa experiência Escherichia coli 
e Klebsiella-Aerobacter  foram  os organis­
mos causadores m ais freqüentes; ambos 
ocorreram em uma percentagem  de 29% 
dos casos estudados, o que nos leva a con­
cluir que m ais da m etade das bacterem ias 
por gram -negativos é causada por êsses 
dois germes que com põem  o grupo coli- 
-aerógenes.

Nos últim os anos tem -se notado uma 
incidência m aior de infecções do grupo 
Klebsiella-Aerobacter  (1) . C làssicam ente, 
sabe-se que o grupo Coli é responsável por 
cêrca de 50% dos casos (4, 8 ), fato não ve­
rificado em nossa série, em que foram  
igualm ente freqüentes êsses organism os 
como agentes etiológicos.

Pseuãomonas aeruginosa  nos últimos 
anos tem ocupado o terceiro lugar na es­
cala de freqüência, deslocando Proteus  p a ­
ra o 4- lugar. Provavelm ente êsses des­
vios biológicos ocorrem por seleção de 
germes ou espécies cada vez m ais resisten­
tes e que agem freqüentem ente por m eca­

nism os de superinfecção. Em seguida, p e­
la escala de freqüência, encontram os as­
sociações de E. coli  +  P. aeruginosa, E. 
coli -(- Kiebsiella. Paracolobactrum e Al-  
caligenes fecalis  são germ es de m enor in ­
cidência. Técnicas anaeróbias não foram  
realizadas sendo talvez um dos motivos 
pelos quais não tenham  sido encontrados 
B actero ides .

A porta de entrada m ais freqüente foi 
o trato urinário em 61,3% dos casos, v in ­
do em seguida o trato gastro in testina l. 
Pele, trato respiratório, aparelho genital 
fem inino foram as portas de entrada m e­
nos freqüentes.

GRUPOS ETÁRIOS, SEXO E 
MORTALIDADE RESPECTIVA

Dos 31 casos por nós estudados 18 eram  
hom ens e 13 m ulheres.

A bacterem ia fo i m ais freqüente no gru­
po etário de 51-60 anos. A maior incidên­
cia de m ortalidade foi no grupo de 41-50 
anos.

Na literatura tem -se encontrado esta  
mesrnia distribuição, como em  recente re­
visão de 303 casos da Mayo Clínic (4), em  
que a bacterem ia era m ais freqüente no 
sexo m asculino na proporção de 2:1,, sen ­
do que 75% dos casos ocorreu em  hom ens 
acim a de 50 anos, o que corresponde ao 
grupo etário onde é m ais freqüente a 
m anipulação urológica.

FATÔRES PREDISPONENTES
O uso prévio de antibióticos foi o fator 

predisponente m ais com um  por nós verifi­
cado, ocorrendo em 21 dos 31 casos estu ­

PORTA DE ENTRADA
N“ de casos %

Trato urinário 19 (61,3%)
Trato gastro-in testinal 7 (22,6%)
Pele 2 ( 6,5%-)
Aparelho genital fem inino 1 ( 3.2%)
Trato respiratório 1 ( 3,2%)
Ignorada 1 ( 3,2%)
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ORGANISMOS ETIOLÓGICOS E 
MORTALIDADE

N.° CASOS MORTAL %
Klebsiella-Aerobacter 9 4 44
Escherichia coli 9 5 55
Pseudomonas aeruginosa 4 4 100
Proteus 3 2 66
E. coli +  P. aeroginosa 2 2 100
E. coli +  Klebs. — Aerobacter 2 0 0
Paracolobactrum 1 0 0
Alcaligenes fecalis 1 0 0

dados. Adm ite-se inclusive que o aum ento  
do número de casos de bacterem ia por 
gram -negativos nos últim os anos seja de­
vido em  parte ao crescente uso de an ti­
bióticos de largo espectro (3, 4, 6 e 9 ).

Êste fato dem onstra claram ente que a 
flora gram -negativa freqüentem ente age 
por m ecanism o de superinfecção devido às 
suas condições biológicas de flora entérica  
e altam ente resistente aos antibióticos e 
quim ioterápicos. Êste fato foi comprovado 
em nossa série desde que 21 pacientes es- 
tavam  em  uso prévio de antibióticos.

“D iabetes m ellitus”, neoplasias m alig­
nas, litíase biliar e hiperplasia prostática  
foram os outros fatores predisponentes 
encontrados, ao lado do uso de esteróides, 
citostáticos e quim ioterapia.
FATORES PRECIPITANTES

É, sem dúvida nenhum a, a m anipula­
ção do aparelho urinário o grande fator  
precipitante no desencadeam ento de uma 
bacterem ia por gram -negativo . A h is tó r a  
de um sim ples cateterism o vesical prévio, 
de um a cirurgia prostática ou  de um a cis- 
toscopia num  indivíduo geralm ente idoso 
e quei apresenta, algum as horas após, febre 
calafrios e hipotensão nos levam  a pensar 
firm em ente na  hipótese diagnostica de 
um a bacterem ia por gram -negativo.

Dos 31 casos por nós estudados, 13 apre­
sentavam  indiscutível antecedente de m a­
nipulação urológica e conseqüente infecção  
urinária .

Outro elem ento im portante referido na

história dêsses doentes é a cirurgia do apa­
relho digestivo, hab itat comum dêsses ger­
mes, principalm ente intestino e vias bilia- 
res. Os indivíduos que apresentam  obstru­
ção das vias biliares ou obstrução uriná­
ria são tam bém  sérios candidatos ao de­
senvolvim ento de uma bacterem ia por 
gram -negativo.
QUADRO CLÍNICO E LABORATORIAL

As m anifestações clín icas essenciais 
exibidas por êsses pacientes são febre, ca­
lafrios, taquipnéia, alteração do comporta­
m ento prinicipalmente em  pacientes idosos 
ta is como agitação, delírio, confusão m en­
tal, torpor e até m esm o com a. A hipoten­
são arterial é freqüentem ente observada 
nesses indivíduos bem como diminuição do 
volume urinário. Icterícia não raramente é 
observada. Algumas vêzes cianose de ex­
trem idades e choque estão presentes e são 
sinais de m au prognóstico.

. As septicem ias causadas por Pseudomo­
nas  se caracterizam  por apresentar leuco- 
penia, lesões cutâneas constituídas por flic- 
tenas arroxeadas e necróticas, descritas co­
mo ectim a gangrenoso, localizadas prin­
cipalm ente nas regiões axilar e perm eai. 
Ocorre geralm ente em  doentes portadores 
de doença hem atológica básica (agranulo- 
citose, leucem ia a g u d a ).

As principais m anifestações laborato­
riais observadas são um a discreta elevação 
na taxa  de uréia sanguínea (elevações 
acentuadas na  uréia e creatinina denotam  
uma agressão renal grave), uma baixa da
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reserva alcalina, moderada elevação nas 
taxas de tran sam inases.

0  hemograma revelou ieucocitose m ode­
rada a severa, com ausência de eosinóíi- 
los, linfopenia, desvio para a esquerda e 
presença de granulações e vacúclos nos 
neutrófilos. Quadros de leucopenia ou su­
gestivos de agranulocitose têm  sido relata­
dos na literatura em casos de infecções por 
Pseudomonas.

Em presença de choque, as elevações de 
transam inases e am ilase levam à confusão  
diagnostica com in.farto do miocárdio ou 
pancreatite, respectivam ente (8) .
COMPLICAÇÕES

As principais complicações assinaladas 
foram:

1 - -  Choque bacteriano

2 — Insuficiência renal aguda
3 — Superinfecção
4 — Focos m etastáticos pulmonares
5 — Insuficiência cardíaca
O choque bacteriano é a m ais grave e 

a m ais tem ível complicação de um a bacte­
remia por gram -negativcs. O choque ocor­
reu em aproxim adam ente 58% dos casos 
por nós estudados. Klebsiella-Aerobacter,
E. coli e Pseudomonas aeruginosa  foram  
os germ es gram -negativcs que m ais fre­
qüentem ente determ inaram  êste síndrome.

A sintom atologia do choque bacteriano  
de início difere da do choque habitual, ca­
racterizando-se por pele quente, pulso 
cheio, febre e hipotensão arterial, podendo 
mesmo se m anter a diurese. É a cham ada  
fase quente do choque. Com a evolução, o 
paciente passa e exibir sinais de perfusão 
baixa, taquipnéia m ais acentuada, cianose
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MORTALIDADE

BACTEREMIA
CHOQUE

BACTERIANO TOTAIS
HOMENS
MULHERES

TOTAIS

0/6 0 % 
4/7 57,1% 
4/13 30,7%

10/12 83,3% 
3/6 50,0% 

13/18 72,2%

10/18 55,5% 
7/13 53,8% 

17/31 54,8%

mais evidente, pele fria, úmida e pegajosa  
com pulso filiform e. A pressão arterial se 
encontra em níveis m uito baixos, queda do 
volume urinário, caracterizando assim  o 
estado de choque frio, que é sempre de 
prognóstico m uito grave.

O índice de m ortalidade nos pacientes 
em choque é de 30-80% na literatura (4. 
5, 8, 11, 12 e 13), e em nossa casuística a 
mortalidade foi de 83% nos hom ens e 50% 
nas m ulheres.

A insuficiência renal aguda foi outra 
complicação freqüente e geralm ente é con ­
seqüência dc choque, aum entando a gravi­
dade do quadro pois lim ita fundam ental- 
m ents a adm inistração de antibióticos tão 
im portantes para o controle da infecção.

Outra com plicação grave e que deve ser 
sistem àticam ente pesquisada e pensada é 
a superinfecção per fungos, estafilococos

COMPLICAÇÕES N.° de casos %
Choque 18 58,1
Insuficiência renal aguda 7 22,6
Superinfecção 4 13,0
Pneum opatia 4 13,0
Insuficiência cardíaca 3 9,7

ORGANISMOS ETIOLÓGICOS E 
CHOQUE BACTERIANO

GERME N.° CASOS %
Klebs.-Aerob 5 27.7
E. coli 5 27.7
P. aerug. 3 16,7
Proteus 2 11,2
E. coli -f P. aerug. 2 11.2
E. coli +  Klebs.-Aerob. 0 0
Paracolabactrum 1 5.5
A. Fecalis 0 0

TOTAL 18 58.1

ou mesmo um outro germe gram -negative 
m ais resistente como o Pseudomonas.

Os abscessos m etastáticos são m ais en ­
contrados em bacterem ias por Bacteróiáe .s 
e P seudom onas.

FATÔRES PRECIPITANTES
TIPO N.° CASOS

M anipulação urológica 13
Cateterismo vesical . 10
Cirurgia (prostatetom ia) 2
Cistoscopia 1

Cirurgia do aparelho diges­
tivo 4

Obstrução urinária 3
Obstrução biliar 2
Abôrto não-hospitalar 1
Queimadura 1
Perfuração de víscera ôca 1
G angrena do pé 1
Papilite necrotizante 1
Absceso intra-abdom inal 1
Ignorados 3

FATÔRES PREDISPONENTES
TIPO N.° CASOS

Uso prévio de antibióticos 21
Diabetes m ellitus 7
Neoplasia m align a 5
Litíase biliar 3
Hiperplasia prostática 3
Litíase ureteral 2
Uso prévio de esteróides,

citostáticis ou radiotera­
pia (um a vez cada) 3

Arterioesclerose obliterante 2
Diversos * 8

C irrose h e p á tica , co lite  u lcera tiva , síndrom e desab sortiva , bexiga neu ro gên ica , n e fro p a tia  d iab ética , sín dro m e n efró tico , in su fic iên cia  re ­n a l, anom alia  ren a l congên ita .
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N* de 
casos

% Trato
urinário

Trato gastro­
in testinal

Pele Trato
respirat.

Ap. genita l 
fem inino

Ignorado

Klebsiella-Aerobacter 9 29% 5 3
i

1
E. coli 9 29% 6 2 1
P . aeruginosa 4 12,9% 3 1
Proteus 3 9,7% 3
E. coli +  P . aerug. 2 6,5% 1 1
E. coli +  Klebs.-Aerob. 2 6,5% 1 1
Paracolobactrum 1 3,2% 1
Alcaligenes Fecalis 1 3,2% 1

T O T A I S 31 19 7 2 1 1 1
% 61,3 22,6 6,5 3,2 3,2 3,2
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TERAPÊUTICA
B aseia-se fundam entalm ente na  in sti­

tuição da terapêutica específica o m ais pre­
coce possível, qualitativa e quantitativa­

m ente satisfatória, além  do tratam ento su- 
portivo suplem entar indispensável.

Após colheita de sangue para hem ccul- 
tura e antibiograma, in icia-se a antib ióti- 
coterapia com um  dos seguintes esquemas 
que se seguem  até a chegada dos exam es 
so licitados.

I — Estreptom icina (1 a 2 g /d ia ) f- 
T etraciclina (1.5 a 2 g /d ia ) ou Cloranfe- 
nicol (2 g /d ia ) .

II — K anam icina (1.5 a 2 g /d ia ) +  Te- 
traciclina ou Cloranfeniccl.

III — Quando há suspeita de que o 
germe causador é o Pseudomonas  — Colis- 
tin  (1.000.000 unid. 8/8  ou 12/12 h) +  
Tetraciclina ou Cloranfenicol.

IV — Penicilina G-20 a 80 m ilhões de 
unidades diárias, isolada ou em  associação  
com Estreptom icina cu um dos derivados 
da Cefalosporina C ou com a Kanam icina.

V — Am picilina (4 g /d ia , isolada ou 
associada com a K anam icina).

VI — Derivados da Cefalosporina C — 
Cefaloridina (2 a 4 g /d ia ); Cefalotina (6 
a 8 g /d ia ): são utilizados isolada ou em  
com binação com Penicilina G ou K ana­
m icina .

VII — R ecentem ente surgiu a G enta- 
m icina, antibiótico de largo espectro ind i­
cado especialm ente em infecções ocasio­
nadas por Pseudomonas,  e ainda com boa 
atividade sôbre E. coli e Klebsiella-Aero­
bacter,  utilizada na dose de 120 m g/24  
horas.

Caso o paciente não melhore nas pri­
m eiras 24 heras, o esquema deverá ser re­
visto até a época do resultado do antibio­

grama, e a troca por êste far-se-á  som en­
te na ausência de m elhora.

Noe casos do uso dêsses esquemas onde 
o espectro amplo e doses elevadas são uti­
lizadas, a superinfecção é um a com plica­
ção m uito freqüente e sempre grave. É de 
boa conduta a execução diária de culturas 
de fezes, urina e escarro na tentativa de 
um diagnóstico precoce dessa complicação. 
Do ponto de vista clínico ela é suspeitada 
quando após uma resposta adequada ao es­
quem a terapêutico instituído, houver uma 
brusca piora sem  outra complicação que o 
justifique.

Na presença de infecções incontrolá- 
veis, focos abscedidos não observados de­
vem  ser procurados, e a drenagem dos 
m esm os é uma indicação que sempre se 
im p õe.

Caso sobrevenha o choque, além das 
m edidas habituais para ta is casos e da te ­
rapêutica acim a descrita, acrescente-se o 
ccntrôle hem odinâm ico, com pressão veno- 
sa central contínua, uso adequado de va- 
sopressores, corticóides, estim uladores beta- 
adrenérgicos e bloqueadores a lfa  adrenér- 
g icos.

MORTALIDADE
O índice de m ortalidade foi de aproxi­

m adam ente 30,7% nos casos de simples 
bacterem ia e de 722% em  bacteremias 
acom panhadas de choque.

Pseudomonas aeruginosa, isolado ou as­
sociado a E. coli, levou à morte em 100% 
dos casos.

PROGNÓSTICO
O prognóstico depende fundam ental­

m ente da doença básica, da presença ou 
não de choque, da precocidade do diagnós­
tico e da instalação de um a terapêutica  
im ediata e eficaz.



184 Rev. Soc. Bras. Med. Trop. Vol. III — N.° 4
S V M M A R Y

G ram -negative  infection is a serious complication anã a grea t deal oi a tten tion  has been paid  to i t  lately.The aa. present 31 cases of gram -negative mfeciion . The m ost  covimon  organisms toere Escherichía coli and  K lebsiella-Aerobacter (5S% of the  cases) followed by the  Pseudom onas group. Males were more affected  than  fem ales.  In 61,3% of th e  cases th e  urinary trac t  was the site o j  infection.
Previous t re a tm en t  occurreã in sevcral p a tien ts■ the most iniportant  being antibioties, steroids anã cy tosta tics.The m ost frequent predisposing diseases loere diabetes mellitus and malig-  n a n cy .Urinary trac t  manipulation (w ith  previous infection or loithout i t) ,  gas­trointestinal surgery and urinary or biliary obstruetion toere main p rec ip i ia n ts .Chilis, fever  and  low blood pressure toere the m o s t  frequent clinicai manif  - estations. Shock ocurred in 58% of the cases, which is a very high incidence  lohen compared w i th  other s ta t is t ies .  Acute renal insuficiency, super-infection  anã m etasta t ie  lung infection also ocurred.General therapeutic  consideralions as well as antibiotic adri in is tra t ion  schedules are suggesteã by the  authors.Mortality due to  simple bacteremia ivas 30,7%, the association of bacte­remia and shock raised this figure to 72,2%. Pseudom onas infection gave 100c'o mortality.

BIBLIOGRAFIA

1 - EICKOFF, T. C., STEINHAUER, B .W. & FINLAND, M. — The K leb- siella-Entercbacter-Serratia division. Biochem ical and serologic eharacte- visties and susceptibility to antib io­ties. A nn. In t. Med. 65: 1163. 1966.
2 FINLAND, MAXWELL, JONES W.F., Jr. & BARNES MILDRED, W. —Occurrence of serious bacterial in- lections since introduetien of antibac- terial agents. J. A. M. A. 170: 2133, 1959.
3 - KATZ, S. — Infectious disease em sr-gencies. M. Clin. North Am erica. 46: 473, 1962.
4 - -  MARTIN, VV. J. — Bacterem ia dueto gram -negative bacilli. Journal oi the Indiaii Medicai Profession 11: 5218, 1965.
5 — MC CABE, W. R. & JACKSON, G. G.-G ram -n egative  bacterem ia. I. Etiolcgy and ecology. II. Clinicai, la- boratory and therapeutic observa- tions. Arch. In t. Med. 110: 8471962.

6 -- MC HENRY, M. C ., BAGGENSTOSS, A. H. & MARTIN, W. — . — B ac­terem ia due to gram -negative bacil­li. Clinicai and autopsy findings in  33 c a se i. Am. J. Clin. P ath . 50: 160, 1968.

7 — RODGERS, D. E. - -  The changingpattern of life threaten ing microbial disease. New England J. Meú. 261: 677, 1959.
8 — SHUBIN, H., & WEIL, M. H. —Bacterial shock. J. A. M. A. 135: 850, 1963.

9 — STEINHAUER, B . W ., EICKOFF, T.C. KISLAK, J. W. & FINLAND,M. — The Klebsiella-Enterobacter- -Serratia division. Clinicai and epi- demiologic characteristcs. Ann. Int. M ed. 65: 1180, 1966.
10 — TILLOTSON, J. R. & LERNER.A. M. — Pneum onias caused by gram negative bacilli. M edicine. 45: 65, 1966.
11 — WAISBREN, B . A. — G ram -negati­ve shock and endetoxin  shock. Edi­torial. Am. J. Med. 36: 819, 1964.
12 — WAISBREN, B . A. & ARENA, J.— Shock associated w ith bacterem ia  due to gram -negative bacilli: Autop­sy find ings. Arch, In t. Med. 116: 336, 1965.
13 — WEIL, M. H. & SP1NK, W. W.The shcck syndrome associated with  bacteremia due to gram -negative  bacilli. Arch. Int. Med. 101: 184, 1958.




