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Sdo anresentados 31 casos de bacteremia n0r gram-negativos. assunto que

vem merecendo muita atencdo dos pesquisadores nos ultimos anos. Os organis-
mos etioidgicos mais importantes que aparecerant em igualdade de freqiiéncia
foram Escherichia coli e Klebsiella-Aerobacter, sendo responsdveis por 587 o

total das infeccdes, seguidos por Pseudomonas.
A porta de entrada mais freqiiente foi o trato urindrio em 61,3 dos casos.
A infeccdo foi mais comum no sexo masculino e ¢ faira etdria de 50 a 60

anos predominou.

O uso prévio de antibidticos foi um fator predisponente muito importunte.
seguido pelo uso de esterdides e citostdticos. As principais doencas predisponen-
tes foram diabetes mellitus e neoplasias malignas.

Os principais fatéres precipitantes foram g manipulacdo do aparelho uri-
ndrio, com infeccdo prévia ou desencadeada, cirurgia do aparelho digestivo, uro-

patia cbstrutiva e obstrucdo biliar.

As principais manifestacdes clinicas foram a presenca de jebre. calufrios

e hipotensdo arterial.

A complicacdo mais fregiienle foi o choque bacteriano que incidiv em
58% dos casos, aproximadamente trés vézes aquela relatadeo na literatura. As
outras foram ¢ insuficiéncia renal aguda, superinfeccdo e infeccdo vulmonar

metastdtica.

ConsideracOes terapéuticas gerais e esquemas de antibiéticos sdo propos-

tos para éstes casos.

A mortalidade da bacteremia simples foi de 30,7% e quando associada a9

choque elevou-se para 72,2% .

INTRODUCAO

O estudo das bacteremias por gram-
-negativos € incontestavelmente assunto
de grande importancia, em primeiro lugar
pelo aumento crescente desta patologia
em varios hospitais gerais de todo o mun-
do, ccmo se verifica pelas inumeras publi-
cacdes que surgiram a ésse respeito nos
ultimos anos (2, 3, 4, 5. 6, 7, 8 e 10), assin
como pela possibilidade de ocorréncia de
quadros graves no inicio ou durante sua

Castro.
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As infeccées por Pseudomonas foram 100% fatois.

evolucao. Este crescente aumento de ca-
sos de bacteremia pcr gram-negativos po-
de ser explicado pelo uso cada vez maior
de antibidticos e de medicacao imunossu-
pressora, pelo alargamento da cirurgia.
pela maior sobrevivéncia de doentes por-
tadores de doencas malignas, e essencial-
mente por condicdes que alteram profun-
damente o estado imunoldgico do hospe-
deiro (3. 4, 6, 9 e 11).
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MATERIAL

O material consta apenas de 31 casos,
catalogados no periodo de 1962 a 1968 atra-
vés de critérios clinico e bacterioldgico, és-
te baseado na presenca de duas hemocul-
turas positivas e o primeiroc em dados
anamnésticos e do exame fisico. O nume-
ro de bacteremias por nés observado neste
periodo é muito malor que o material que
serda analisado; no entanto, uma falta de
documentacao essencialmente bacteriolo-
gica nos impediu de inclui-lo.

ORGANISMOS ETIOLOGICOS E PORTA
DE ENTRADA

Em nossa experiéncia Escherichia coli
e Klebsiella-Aerobacter foram os organis-
mos causadores mais freqiientes; ambos
ocorreram em uma percentagem de 297
dos casos estudados, o que nos leva a con-
cluir que mais da metade das bacteremias
por gram-negativos é causada por ésses
dois germes que compdem o grupo coli-
-aerogenes.

Nos ultimos anos tem-se notado uma
incidéncia maior de infeccoes do grupo
Klebsiella-Aerobacter (1). Classicamente,
sabe-se que o grupo Coli é responsavel por
cérca de 50% dos casos (4, 8), fato nao ve-
rificado em nossa série, em que foram
igualmente freqiientes ésses organismos
como agentes etiolégicos.

Pseudomonas aeruginosa nos ultimos
anos tem ocupado o terceiro lugar na es-
cala de Irequiéncia, deslocando Proteus pa-
ra o 4* lugar. Provavelmente ésses des-
vios biologicos ocorrem por selecao de
germes ou espécies cada vez mais resisten-
tes e que agem freqilentemente por meca-

nismos de superinfeccao. Em seguida, pe-
la escala de freqiiéncia, encontramos as-
sociacoes de E. coli + P. aeruginosa, E.
coli + Kilebsiella. Paracolobactrum e Al-
caligenes fecalis sao germes de menor in-
cidéncia. Técnicas anaerdbias nao foram
realizadas sendo talvez um dos motivos
pelos quais nao tenham sido encontrados
Bacteroides.

A porta de entrada mais freqiiente foi
o trato urinario em 61,3% dos casos, vin-
do em seguida o trato gastrointestinal.
Pele, tratc respiratorio, aparelho genital
feminino foram as portas de entrada me-
nos freqgiientes.

GRUPOS ETARIOS, SEXO E
MORTALIDADE RESPECTIVA

Dos 31 casos por nds estudados 18 eram
homens e 13 mulheres.

A bacteremia foi mais freqiiente no gru-
po etario de 51-60 anos. A major incidén-
cia de mortalidade foi no grupo de 41-50
anocs.

Na literatura tem-se encontrado esta
mesma distribuicao, como em recente re-
visdo de 303 casos da Mayo Clinic (4), em
que a bacteremia era mais freqiiente no
sexo masculino na proporc¢ao de 2:1, sen-
do que 75% dos casos ocorreu em homens
acima de 50 anos, ¢ que corresponde ao
grupo etario onde € mais freqiente a
manipulacao urclogica.

FATORES PREDISPONENTES
O uso prévio de antibidticos foi o fator

predisponente mais comum por nds verifi-
cado, ocorrendo em 21 dos 31 casos estu-

Trato urinario
Tratc gastro-intestinal
Pele

Trato respiratorio
Ignorada

PORTA DE ENTRADA

Aparelho genital feminino

N° de casos %o
19 (61,3%)
7 (22,69 )
2 ( 6,57%)
1 ( 3.2%)
1 ( 3,2%)
1 ( 3,2%)
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ORGANISMOS ETIOLOGICOS E
MORTALIDADE

Klebsiella-Aerobacter
Escherichia coli
Pseudomcenas aeruginosa

Proteus

E. coli -+ P. aeroginosa

E. coli 4+ Klebs. — Aerobacter
Paracolobactrum

Alcaligenes fecalis

N° CASOS MORTAL %o
9 4 44
9 5 55
4 4 100
3 2 66
2 2 100
2 0 0
1 0 0
1 0 0

dados. Admite-se inclusive que o aumento
do numero de casos de bacteremia por
gram-negativos nos ultimos anos seja de-
vido em parte ao crescente uso de anti-
bioticos de largo espectro (3, 4, 6 e 9).

Este fato demonstra claramente que a
flora gram-negativa freqiientemente age
por mecanismo de superinfec¢io devido as
suas condicdes biologicas de flora entérica
e altamente resistente aos antibioticos e
gquimioterapicos. Este fato foi comprovado
em hossa série desde que 21 pacientes es-
tavam em wuso prévio de antibidticos.

“Diabetes mellitus”, neoplasias malig-
nas, litiase biliar e hiperplasia prostatica
foram os outros fatoéres predisponentes
encontrados, ao lado do uso de esterdides,
citostaticos e quimioterapia.

FATORES PRECIPITANTES

E, sem duvida nenhuma, a manipula-
¢ao do aparelho urinario o grande fator
precipitante no desencadeamento de uma
bacteremia por gram-negativo. A histéria
de um simples cateterismo vesical prévio,
de uma cirurgia prostatica ou de uma cis-
toscopia num individuo geralmente idoso
e que apresenta, algumas horas apés, febre
calafrios e hipotensao nos levam a pensar
firmemente na hipotese diagnoéstica de
uma bacteremia pcr gram-negativo.

Dos 31 casos por nods estudados, 13 apre-
sentavam indiscutivel antecedente de ma-
nipulacdo urologica e conseqilente infeccao
urinaria. :

Outro elementc importante referido na

historia désses doentes € a cirurgia do apa-
relho digestivo, habitat comum désses ger-
mes, principalmente intestino e vias bilia-
res. Os individuos que apresentam obstru-
cao das vias biliares ou obstrucio urina-
ria sdo também sérios candidatos ao de-
senvolvimente de wuma bacteremia por
gram-negativo.

QUADRO CLINICO E LABORATORIAL

As manifestacoes clinicas essenciais
exibidas por ésses pacientes sao febre. ca-
lafrios, taquipnéia, alteracdo do comporta-
mento principalmente em pacientes idosos
tais como agitacao, delirio, confusao men-
tal, torpor e até mesmo coma. A hipoten-
sao arterial é Ifreqiientemente observada
nesses individuos bem como diminuicao do
volume urinario. Ictericia nao raramente é
observada. Algumas vézes cianose de ex-
tremidades e choque estdoc presentes e sido
sinais de mau prognéstico.

As septicemias causadas por Pseudomo-
nas se caracterizam por apresentar leuco-
penia, les6es cutaneas constituidas por flic-
tenas arroxeadas e necréticas, descritas co-
mo ectima gangrenoso, localizadas prin-
cipalmente nas regidoes axilar e perineal.
Ocorre geralmente em doentes portadores
de doenca hematolégica basica (agranulo-
citose, leucemia aguda).

As principais manifesta¢coes laborato-
riais observadas sio uma discreta elevacao
na taxa de wuréia sanguinea (elevacdes
acentuadas na uréia e creatinina denotam
uma agressao renal grave), uma haixa da
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GRUPOS ETARIOS E MORTALIDADE RESPECTIVA
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Grupos eldrios

reservg alcalina, moderada elevacdo nas
taxas de transaminases.

0O hemograma revelou ieucocitose mode-
rada a severa, com auséncia de eosinofi-
los, linfopenia, desvio para a esquerda e
presenca de granulacoes e vacuclos nos
neutréofilos. Quadros de leucopenia ou su-
gestivos de agranulocitose tém sido relata-
dos na literatura em cascs de infeccoes por
Pseudomonas.

Em presenca de choque, as elevacdes de
transaminases e amilase levam a confuséo
diagnostica com infarto do miocardio cu
pancreatite, respectivamente (8).

COMPLICACOES
As principais complicacoes assinaladas

foram:
1 -— Cheque bacteriano

2 -— Insuficiéncig renal aguda

3 -~ Superinfeccao

4 . - Focos metastaticos pulmonares

5 — Insuficiéncia cardiaca

O choque bacteriano é a mais grave e
a malis temivel complicacao de uma bacte-
remig por gram-negatives. O choque ocor-
reu em aproximadamente 58% dos casos
por nos estudados. Klebsiella-Aerobacter,
E. coli e Pseudomonas aeruginose foram
0s germes gram-negatives que mais fre-
quentemente determinaram éste sindronie.

A sintomatologia do choque bacteriano
de inicio difere da do choque habitual, ca-
racterizando-se por pele quente, pulso
cheio, febre e hipotensido arterial, podendo
mesmo s¢ manter a diurese. E a chamada
fase quente do choque. Com a evolucao, o
paciente passa e exibir sinais de perfusao
baixa, taquipnéia mais acentuada, cianose
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MORTALIDADE
CHOQUE
BACTEREMIA BACTERIANO TOTAIS
HOMENS 0/6 0 % 10/12 83,3% 10/18 55,5%
MULHERES 4/7 57,1% 3/6 50,0% 7/13 53,8%
TOTAIS 4/13 30,7% 13/18 72,2% 17/31 54,8%

mais evidente, pele fria, amida e pegajosa
com pulso filiforme. A pressac arterial se
encontra em niveis muito baixos, queda do
volume urinario, caracterizando assim o
estadc de choque frio, que é sempre de
prognostico muito grave.

O indice de mortalidade ncs pacientes
em choque é de 30-80% na literatura (4,
5,8, 11, 12 e 13}, e em nossa casuistica a
mortalidade foi de 83% nos homens e 50%
nas mulheres.

A insuficiéncia renal aguda foi outra
complicacido freqiiente e geralmente é con-
seqliéncig dc choque, aumentando a gravi-
dade do quadre pois limita fundamental-
ments a administracic de antibidticos tao
importantes para o contrdle da infeccao.

Outra complicacao grave e que deve ser
sisteméaticamente pesquisada e pensada é
a superinfeccdo pecr fungos, estafilococos

COMPLICACOES N.° de casos %
Choque 18 58,1
Insuficiéncia renal aguda 7 22,6
Superinfeccao 4 13,0
Pneumcpatia 4 13,0
Insuficiéncig cardiaca 3 9,7

ORGANISMOS ETIOLOGICOS E
CHOQUE BACTERIANO
GERME N.° CASOS e
Klebs.-Aerob 5 27.17
E. coli 5 7.1
P. aerug. 3 16.7
Proteus 2 11.2
E. coli 4+ P. aerug. 2 112
E. coli 4+ Klebs.~Aerob. 0 0
Paracolabactrum 1 5.5
A. Fecalis 0 0
TOTAL 18 58.1

ou mesmo um cutro germe gram-negativc
mais resistente como o Pseudomonas.

Os abscessos metastaticos sao mais en-
contrados em bacteremias por Bacteroides
e Pseudcmonas.

FATORES PRECIPITANTES

TIPO N.° CASOS

Manipulacao urolégica 13

Cateterismo vesical . 10

Cirurgia (prostatetomia) 2

Cistoscopia 1
Cirurgia do aparelho diges-

tivo 4
Obstrucao urinaria 3
Obstrucao biliar 2
Abdrto nao-hospitalar 1
Queimadura 1
Perfuracio de viscerg oca 1
Gangrena do pé 1
Papilite necrotizante 1
Absceso intra-abdominal 1
Ignorados 3

FATORES PREDISPONENTES

TIPO N.° CASOS
Uso prévio de antibioticos 21
Diabetes mellitus 7
Neoplasia maligna 5
Litiase biliar 3
Hiperplasia prostatica 3
Litiase ureteral 2
Uso prévio de esteroides,
citostaticis ou radiotera-
pia (uma vez cada) 3
Arterioesclerose obliterante 2
Diversos * 8
Cirrose hepatica, colite ulcerativa, sindrome
desabsortiva, bexiga neurogénica, nefropatia
diabética, sindrome nefrético, insuficiéncia re-
nal, anomalia renal congénita.



ORGANISMOS ETIOLOGICOS E PORTA DE ENTRADA

N¢° de % Trato Trato gastro- Pele Trato Ap. genital Ignorado
casos urinario intestinal respirat. feminino
Klebsiella-Aerobacter 9 299, 5 3 1
E. coli 9 29% 6 2 1
P. aeruginosa 4 12,9% 3 1
Proteus 3 9,7% 3
E. coli 4 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
TOTAIS 31 19 7 2 1 1 1
% 61,3 22,6 6,5 3,2 3,2 3,2
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TERAPEUTICA

Baseia-se fundamentalmente na insti-
tuicao da terapéutica especifica o mais pre-
coce possivel, qualitativa e quantitativa-
mente satisfatoria, além do tratamento su-
portive suplementar indispensavel.

Apo6s colheita de sangue para hemccul-
tura e antibiograma, inicia-se a antibioti-
coterapia com um dos seguintes esquemas
que se seguem até a chegada dos exames
solicitados.

I — Estreptomicina (1 a 2 g/dia) -~
Tetracicling (1.5 a 2 g/dia) ou Cloranfe-
nicol (2 g/dia).

II — Kanamicina (1.5 a 2 g/dia) + Te-
traciclina ou Cloranfeniccl.

III — Quando ha 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 milhoes de
unidades digrias, isolada ou em associacao
com Estreptomicina cu um dos derivados
da Cefalosporina C ou com a Kanamicina,

V — Ampicilina (4 g/dia, isolada ou
associada com a Kanamicina).

VI — Derivados da Cefalosporina C —
Cefaloridina (2 a 4 g/dia); Cefalotina (6
a 8 g/dia): sao utilizados isolada ou em
combinacao com Penicilina G ou Kana-
micina.

VII — Recentemente surgiu a Genta-
micina, antibidtico de largo espectro indi-
cado especialmente em infec¢cdes ocasio-
nadas por Pseudomonas, e ainda com boa
atividade sObre E. coli e Klebsiella-Aero-
bacter, utilizada na dose de 120 mg/24
horas.

Caso o paciente ndo melhore nas pri-
meiras 24 hcras. o esquema devera ser re-
visto até a época do resultado do antibio-

grama, e a troca por éste far-se-a somen-
te na auséncia de melhora.

Nos casos do uso désses esquemas onde
o espectro amplo e doses elevadas sdo uti-
lizadas, a superinfeccio é uma complica-
¢ao muito freqiiente e sempre grave. E de
boa conduta g execucdo diaria de culturas
de fezes, urina e escarro na tentativa de
um diagnoéstico precoce dessa complicacio.
Do ponto de vista clinico ela é suspeitada
quando apds uma resposta adequada ao es-
quema. terapéutico instituido, houver uma
brusca piora sem outra complicacio que o
justifique.

Na presenca de infeccdes incontrola-
veis, focos abscedidos ndo observados de-
vem ser procurados, e a drenagem dos
mesmos é uma indicacdo dque sempre se
impoe.

Caso sobrevenha o choque. além das
medidas habituais para tais casos e da te-
rapéutica acima descrita, acrescente-se o
centrole hemodinamico, com pressio veno-
sa central continua, uso adequado de va-
sopressores, corticoides, estimuladores beta-
adrenérgicos e bloqueadores alfa adrenér-
gicos.

MORTALIDADE

O indice de mortalidade foi de aproxi-
madamente 30,7% nos casos de simples
bacteremia e de 72.2% em bacteremias
acompanhadas de choque.

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

PROGNOSTICO

O prognosticc depende fundamental-
mente da doenca basica, da presenca ou
nao de choque, da precocidade do diagnés-
tico e da instalacdo de uma terapéutica
imediata e eficaz. '
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SUMMARY

Gram-negative infection is a serious complication and ¢ great deal of
atiention has been paid to it lately.

The aa. present 31 cases of gram-negative infeciior. The most common
organisms were Escherichia coli and Klebsiella-Aerabhacter (58% of the cases)
followed by the Pseudomonas group. Males were more affected than femuales.
In 61,3% of the cases the urinary tract was the site of infection.

Previous treatment occurred in several patients. the most iniportant
being antibiotics, steroids and cytostatics.

The most frequent predisposing diseases were diabetes mellitus and malig-
nancy.

Urinary tract manipulation (with previous infection or without it), gas-
trointestinal surgery and urinary or biliary obstruction were main precipitants.

Chiils, fever and low blood pressure were the most frequent clinical manif-
estations. Shock ocurred in 58% of the cases, which is « very high incidence
when compared with other statistics. Acute renal insuficiency, super-infection
and metastatic lung infection also ocurred.

General therapeutic considerations as well as antibiotic ocdrministralion
schedules are suggested by the authors.

Mortality due to simple bacteremia was 30,7%, the association of bacte-
remia and shock raised this figure to 72.2% . Pseudomonas infection gave 100¢

mortality.
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