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RESUMO

Objetivo: avaliar a efetividade clinica de polimixina B no tratamento de infecgdes por
bactérias resistentes a multiplas drogas e a seguranca através dos critérios de nefrotoxi-
cidade estabelecidos por Kidney Disease: Improving Global Outcomes. Metodologia: foi
realizada uma coorte retrospectiva, com avaliacdo dos prontuérios de pacientes que uti-
lizaram o medicamento para tratar infecgdes por bactérias resistentes a multiplas drogas
(no periodo de janeiro de 2018 a dezembro de 2020, em unidades de terapia intensiva
de um hospital pediatrico de Salvador — Ba. Resultados: um total de 39 pacientes usa-
ram polimixina B para infeccdes por bactérias resistentes a multiplas drogas, sendo que
0 sucesso do tratamento foi obtido em 13 (33,3%) pacientes com a cura clinica e/ou
microbioldgica, enquanto a mortalidade foi observada em 26 (66,6%) pacientes, dentre
esses, 19 (73%) foram descritos em relatério médico como 6bito relacionado a infecgao
e 7 (27%) associados as complicacbes das comorbidades. A ocorréncia de leséo renal
foi relatada em 21 pacientes, dos quais 6 foram descartados por apresentarem lesao
renal prévia ao uso da polimixina B, 15 (38,4%) com taxa de nefrotoxidade classifi-
cados em estagios 1, 2 e 3, segundo os critérios de Kidney Disease: Improving Global
Outcomes. Conclusao: aproximadamente um tergo dos pacientes tiveram cura clinica e
microbiolégica. Faz-se necessaria a avaliagao cautelosa do tratamento com polimixina B,
priorizando as infecgdes multirresistentes, o uso racional e atengdo para monitoramento
da funcéo renal.

Palavras-chave: Resisténcia a Multiplas Drogas; Polimixina B; Toxicidade de Medica-
mentos; Crianga; Resisténcia Bacteriana.

ABSTRACT

Objective: to evaluate the clinical effectiveness and safety of polymyxin B in the treat-
ment of infections caused by bacteria resistant to multiple drugs. Methodology: a retros-
pective cohort was carried out, evaluating the medical records of diagnosed patients with
infections caused by bacteria resistant to multiple drugs and treated with polymyxin B
(from January 2018 to December 2020, in intensive care units of a pediatric hospital in
Salvador — Ba. Safety was assessed using the nephrotoxicity criteria established by Kid-
ney Disease: Improving Global Outcomes. Results: a total of 39 patients used polymyxin
B for infections caused by bacteria resistant to multiple drugs, with treatment success
being achieved in 13 (33.3%) patients with clinical and/or microbiological cure, while
the Mortality was observed in 26 (66.6%) patients, of which 19 (73%) were described
in a medical report as death related to infection and 7 (27%) were associated with
complications from comorbidities. The occurrence of kidney injury was reported in 21
patients, of which 6 were discarded to do renal damage before the use of polymyxin B,
15 (38.4%) with a rate of nephrotoxicity classified as stages 1, 2, and 3, according to
the Kidney Disease: Improving Global Outcomes criteria. Conclusion: approximately one
third of patients were clinically and microbiologically cured. It is necessary to carefully
evaluate treatment with polymyxin B, prioritizing multidrug-resistant infections, rational
use and attention to monitoring renal function.

Keywords: multidrug resistance; polymyxin B; drug toxicity; child; Bacterial resistance.
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Introducao

As polimixinas, (polimixina B e polimixina E
[colicistina]), sdo antibidticos com agdo principal
contra bacilos gram-negativos, descobertas ha mais
de 60 anos. Devido aos relatos de toxicidade renal e
neuroldgica associados ao seu uso e com o desenvol-
vimento de antimicrobianos com menor potencial
de toxicidade, as polimixinas deixaram de ser usa-
das rotineiramente em meados da década de 1970.
Porém, devido ao surgimento de micro-organismos
multirresistentes a utilizacdo das polimixinas foi re-
tomada como uma das poucas opgoes terapéuticas no
final dos anos 80.!

A resisténcia microbiana se tornou uma ameaca a
saude publica. A disseminagéo da resisténcia das En-
terobacteriaceae a classe dos carbapenémicos mani-
festou-se nos tltimos 15 a 20 anos, devido a produgio
das enzimas carbapenemases por essas bactérias.? Os
micro-organismos gram-negativos multirresisten-
tes conhecidos como “superbactérias”, Acinetobacter
baumannii, Pseudomonas aeruginosa e Klebsiella pneu-
moniae, frequentemente apresentam sensibilidade as
polimixinas, sendo estas utilizadas como uma das ul-
timas opgoes terapéuticas em associacdo com outros
antimicrobianos.?

No entanto, estudos recentes tém relatado resis-
téncia microbiana a polimixina, através do mecanis-
mo mediado por plasmideo.? A multirresisténcia aos
antibidticos além de aumentar a morbimortalidade,
aumenta também os custos de assisténcia a sadde.
Fatores como o uso excessivo de antimicrobianos
e o proprio desenvolvimento natural de resisténcia
microbiana contribuem para a ocorréncia e dissemi-
nacdo desse problema.*

O relato do uso de polimixina B no piblico pe-
diatrico é escasso e os dados sobre farmacocinética
sdo limitados, sendo em sua maioria antigos e reali-
zados quando havia um maior uso de polimixinas,
por volta dos anos 80. Um estudo retrospectivo,
realizado em hospital pediatrico, evidenciou o au-
mento do uso de polimixina B em pacientes criticos
para tratamento de infec¢des por Multidrug-Resis-
tant (MDR), devido as elevadas taxas de bactérias
gram-negativas resistentes aos carbapenémicos.’

As polimixinas tém alto potencial para causar
nefrotoxicidade, com mecanismo relacionado ao

acumulo do medicamento nas células epiteliais do
tabulo proximal do rim e consequente aumento da
permeabilidade da membrana, levando a necrose
tubular aguda, o que geralmente limita o tratamen-
to. A exposi¢ao concomitante a outros medicamen-
tos nefrotéxicos pode favorecer o desenvolvimento
de Lesao Renal Aguda (LRA), principalmente em
criancas gravemente enfermas. Grande parte dos es-
tudos realizados em pediatria relatam taxas de 3 a
10% de toxicidade renal, contudo, incidéncia maior
que 20% foram descritas.b

Nefrotoxicidade é definida como a ocorréncia de
LRA induzida pela polimixina B. A LRA pode ser
classificada pelos critérios do “Kidney disease: im-
proving global outcomes” (KIDGO), sendo o estigio
1 como o valor de creatinina sérica maior ou igual a
0,3 mg/dL em 48 horas ou 1,5 a 1,9 vezes o valor da
creatinina basal em 7 dias; o estidgio 2 como o valor
de creatinin a sérica maior que 2 a 3 vezes o valor da
creatinina basal; e o estdgio 3 como valor de creati-
nina sérica maior que 3 vezes o valor da creatinina
basal ou maior ou igual 4 mg/dL ou se houver a
necessidade de terapia renal substitutiva.’

Considerando o crescente uso de Polimixina B
devido ao aumento progressivo do surgimento de
microorganismos resistentes a multiplas drogas,
com escassas opcoes terapéuticas além dessa classe
de antimicrobianos, além dos relatos recentes de
resisténcia as Polimixinas, aliado a quantidade in-
suficiente de dados na literatura relacionados a ne-
frotoxicidade e sua incidéncia no publico pediatrico,
faz-se necessario um estudo para avaliar o desfecho
clinico e a seguranca no uso da Polimixina B para
tratamento de infeccoes por bactérias multirresis-
tentes, utilizando uma classificagdo padronizada de
lesao renal aguda.

O presente estudo tem por objetivo avaliar o des-
fecho clinico de pacientes pedidtricos e neonatos
ap6s uso de Polimixina B para o tratamento de in-
feccoes por bactérias resistentes a multiplas drogas.

Métodos

Trata-se de uma coorte retrospectiva realizada
em um hospital pediatrico com 220 leitos e aten-
dimento credenciado pelo Sistema Unico de Satde
(SUS). Conta com uma Unidade de Terapia Inten-
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siva (UTI) Neonatal e duas UTIs pediatricas, com
total de trinta leitos.

Os critérios de inclusao foram: estar internado
nas UTIs pediatricas e neonatal e possuir antibio-
grama com resultado positivo para MDR. Foram
considerados os seguintes critérios de exclusao: ne-
cessidade de dialise no periodo de 48h prévia a intro-
ducao da Polimixina B e/ou disfuncao renal prévia,
6bito com menos de 48 horas do inicio do tratamen-
to com Polimixina B e utilizagdo de Polimixina B
por periodo menor que 48 horas.

Para a coleta de dados foi feita a selecao de pa-
cientes por meio do relatério de consumo de medi-
camentos disponivel no sistema virtual do hospital,
contendo todos os pacientes que utilizaram Polimi-
xina B no periodo de janeiro de 2018 a dezembro
de 2020. A partir do relatério gerado pelo setor de
farmadcia, foram obtidos os prontudrios dos pacien-
tes para consulta e coleta de dados em formulario
criado no programa Excel®. Os seguintes dados fo-
ram coletados: sexo, idade, peso, altura, diagndstico
principal, histérico e tempo de internacao, dose da
polimixina B e tempo de utilizacao, registro de uso
de antibiéticos e medicamentos nefrotdxicos, do-
sagem de creatinina sérica, topografia da infeccdo,
agente etioldgico e perfil de sensibilidade de anti-
bidticos através de antibiograma. Todos esses dados
foram coletados por meio do prontuario eletrénico,
o qual consta além das caracteristicas demograficas
os resultados de exames diversos, culturas microbio-
l6gicas e antibiograma.

As analises de dados foram realizadas no software
Excel® e os resultados foram expressos em média
ou mediana e suas respectivas medidas de dispersao
para as variaveis continuas e em frequéncias relati-
vas e absolutas para as varidveis categoricas.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Eti-
ca em Pesquisa da Maternidade Climério de Oli-
veira — UFBA (Parecer Consubstanciado do CEP:
4.416.739).

Resultados

Entre 199 pacientes que fizeram uso de polimi-
xina B em UTI pediitrica e neonatal, o total de 41
obteve o perfil de resisténcia através de antibiogra-
ma como bactérias resistentes a multiplas drogas

(MDR). Dois desses foram descartados por uso de
polimixina B menor que 48 horas devido ao 6bito,
permanecendo 39 pacientes para a analise de dados.
As caracteristicas gerais da amostra estudada estdo
descritas na Tabela 01. A dose didria média e duragao
da terapia de polimixina B foram de 37.307UI/kg/dia
dividida em duas vezes ao dia, e 12 dias, respectiva-
mente.

Tabela 01. Caracteristicas dos pacientes submetidos
ao uso de polimixina B.

Caracteristicas Pacientes (N = 39)
Sexo N %

Feminino 18 (46,2%)

Masculino 21 (53,8%)
Unidade de internacéo N %

UTI Neo 13 (33,3%)

UTI pediatrica A
UTI pediatrica B

9 (23,1%)
17 (43,6%)

Grupo etario N %
Neonatal (O — 28 dias) 7 (17,9%)
Lactente (29 dias — 2 anos) 26 (66,7%)
Pré-escolar (2 — 4 anos) 2 (5,1%)
Escolar (5 - 10 anos) 2 (5,1%)
Adolescéncia (11 — 19 anos) 2 (5,1%)

Doenca de base N %
Cardiopatia congénita 20 (51,3%)
Doenca oncoldgica 7 (17,9%)
Obstrugéo intestinal 6 (15,4%)
Encefalopatia 4 (10,3%)
Pneumonia com derrame pleural 1 (2,6%)
Peritonite 1 (2,6%)

Tempodeinternamentoem UTI(dias) 45 = 30 (X = DP)
X= média; DP= desvio padrao
Fonte: Elaborado pelos autores

Quanto ao desfecho clinico observou-se sucesso
do tratamento em 13 (33,3%) pacientes com a cura,
enquanto a mortalidade foi observada em 26 (66,6%)
pacientes, dentre esses, 19 (73%) foram descritos em
relatério médico como Gbito relacionado a infeccio e
7 (27%) associados a outras comorbidades e compli-
cacoes (Tabela 02).
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Tabela 02. Desfecho clinico dos pacientes em uso
de polimixina B.

Desfecho clinico Pacientes
N =39 (%)
Cura 13 (33,3%)
Obito 26 (66,6%)
N =26 (%)
Obito relacionado a infeccao 19 (73%)

Obito relacionado a outras comorbidades 7 (27%)

Fonte: Elaborado pelos autores

O local de isolamento do patégeno mais comum
foi a corrente sanguinea (18 pacientes; 46,1%), se-
guida pela secrecao traqueal (10 pacientes; 25,6%);
os outros sitios foram ponta de cateter (3 pacientes;
7,7%); liquido pleural (3 pacientes; 7,7%) e outros
(5 pacientes; 12,8%). As bactérias mais comumen-
te isoladas foram Klebsiella pneumoniae (15 pacien-
tes; 38,5%), Acinectobacter baumannii (10 pacien-
tes; 25,3%) e Pseudomonas aeruginosa (8 pacientes;
20,5%), além de outras com menor incidéncia que
estao descritas na Tabela 03. A Klebsiella pneumoniae

foi a bactéria mais associada a mortalidade (11 6bi-
tos, 57,9%).

A nefrotoxicidade foi avaliada a partir da medi-
¢do sérica didria de creatinina, antes, durante e de-
pois do uso de polimixina B. De acordo os critérios
de KDIGO, a ocorréncia de lesdo renal foi relatada
em 21 (53,8%) pacientes, dos quais 6 (28,5% ) foram
descartados para avaliagao de nefrotoxicidade devi-
do a LRA prévia ao uso da polimixina B, restando 15
(38,4%). Os pacientes descartados possuiam diagnés-
tico das seguintes doencas de base: hepatoblastoma
1 (16,6%); cardiopatia congénita 3 (50%); enteroco-
lite necrotizante 1 (16,6%); e endocardite 1 (16,6%).

A classificagao segundo KDIGO esta descrita na
Tabela 04. Oito (53,3%) pacientes foram classificados
no estagio 1, em que o valor de creatinina sérica é
maior ou igual a 0,3 mg/dL. em 48 horas ou 1,5 a 1,9
vezes o valor da creatinina basal em 7 dias; 4 (26,6%)
como estagio 2, o valor de creatinina sérica maior
que 2 a 3 vezes o valor da creatinina basal; e 3 (20%)
no estagio 3, com valor de creatinina sérica maior
que 3 vezes o valor da creatinina basal ou maior ou
igual 4 mg/dL ou se houver a necessidade de terapia
renal substitutiva.’

Tabela 03. Local de isolamento do patdgeno e agente etioldgico.

Secrecgao Ponta de Liquido
. Sangue total Outros
Organismos n(%) traqueal cateter pleural
n(%) n(%)
n(%) n(%) n(%)
Klebsiella pneumoniae 15(38,5%) 13(33,3%) 2(5,1%) 0 0 0
Acinectobacter baumannii 10 (25,3%) 3 (7,7%) 2 (5,1%) 0 2 (5,1%) 3(7,7%)
Pseudomonas aeruginosa 8 (20,5%) 0 5(12,8%) 1(2,6%) 1(2,6%) 1(2,6%)
Pseudomonas fluorescens 2 (5,1%) 0 1(2,6%) 1(2,6%) 0 0
Enterobacter cloacae 2 (5,1%) 1(2,6%) 0 1(2,6%) 0 0
Serratia sp. / Citrobacter feundii 1(2,6%) 0 0 0 0 1(2,6%)
Enterobacter aerogenes / Aeromonas 1 (2,6%) 1(2,6%) 0 0 0 0
hydrophila
Total 39 (100%) 18(46,1%) 10 (25,6%) 3(7,7%) 3(7,7%) 5(12,8%)

Fonte: Elaborado pelos autores
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Tabela 04. Classificagdo da nefrotoxicidade segundo os critérios de Kidney Disease: Improving Global

Outcomes (KDIGO).

N=39 (%)
Nefrotoxicidade 15 (38,4%)

N=15 (%)
Estagio 1 8 (53,3%)
Estagio 2 4 (26,6%)
Estagio 3 3 (20%)

Média de Creatinina basal

Pacientes N= 15

Média de Creatinina no

(mg/dL) desfecho (mg/dL)

Paciente 01 0,36 0,8

Paciente 02 0,26 0,71
Paciente 03 0,35 2,04
Paciente 04 0,24 0,55
Paciente 05 0,22 0,59
Paciente 06 0,26 0,61
Paciente 07 0,28 0,77
Paciente 08 0,43 0,9

Paciente 09 0,31 1,25
Paciente 10 0,12 0,36
Paciente 11 0,16 0,49
Paciente 12 0,16 0,31
Paciente 13 0,22 0,72
Paciente 14 0,57 0,86
Paciente 15 0,58 1,1

Fonte: Elaborado pelos autores

Dois (5,1%) pacientes necessitaram de terapia
renal substitutiva apds o tratamento por meio de
didlise peritoneal (DPI). Dentre os pacientes que
apresentaram algum tipo de lesao renal, o ajuste de
dose para disfuncao renal foi realizado para 3 (20%)
pacientes, com a reducao da dose em até 50%.

Dentre os pacientes que receberam tratamento
com associacdo de antimicrobianos, aproximada-
mente 37 (94,8% n=39) receberam entre 2 e 4 anti-
microbianos por dia e 2 (5,1% n=39) receberam 5
ou mais. As associacoes mais comuns foram: Poli-
mixina B + Amicacina (18%), Polimixina B + Me-
ropenem + Vancomicina (15,4% n=39) e Polimixi-
na B + Amicacina + Vancomicina (12,8% n=39),
além do uso concomitante de outros medicamentos
com potencial nefrotéxico, que aumentam signifi-
cativamente o risco de nefrotoxicidade.

Discussao

No presente estudo, a dose diaria média e dura-
¢ao da terapia de polimixina B foram de 37.307UI/
kg/dia dividida em duas vezes ao dia, e 12 dias, res-
pectivamente. As diretrizes do consenso interna-
cional para o uso ideal de polimixinas sdo baseadas
em estudos realizados somente em adultos, devido
a escassez de trabalhos desse tema em pediatria e
neonatologia, portanto se trata de uso “off label” em
criangas e neonatos. As recomendagdes do consen-
so sao de uma dose de ataque de 20.000 a 25.000 UI/
kg, com infusdo em uma hora, ¢ dose de manuten-
¢ao de 12.500 a 15.000 Ul/kg a cada 12 horas para
infeccoes graves e fungio renal normal. No entanto,
relata doses superiores a 30.000 UI/kg e destaca a
necessidade de estudos para defini¢do da seguran-
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¢a, bem como o impacto na clinica e microbioldgica
dessa pratica.?

No desfecho clinico foi observada consideravel
taxa de mortalidade como causa relacionada direta-
mente a infeccdo. O estudo de coorte retrospectivo
analisou o uso de polimixina B para tratamento de
infec¢oes gram-negativas multirresistentes no publi-
co pediatrico da UTI de um hospital universitario.
A taxa de mortalidade nos pacientes tratados com
polimixina B foi de 42,9%, das quais 75% foram me-
nores de um ano de idade. No presente estudo foi
observado taxa superior (73%) com ébito relaciona-
do diretamente a infec¢ao.’

E dificil determinar se a resisténcia microbiana é
a causa da morte em pacientes de UTI com alta gra-
vidade e midltiplas comorbidades associadas, além
do possivel agravamento da condigdo clinica e/ou
por reagdes adversas, ja que esses pacientes sdo poli-
medicados e em sua maioria com tratamento prolon-
gado de antibidticos.

A bactéria mais associada a mortalidade (11 6bi-
tos, 57,9%) foi a Klebsiella pneumoniae, analogo estu-
do de coorte prospectivo de Mattos et al. (2019) que
avaliou o desfecho clinico da terapia com polimixi-
na B em infec¢des por bactérias multirresistentes
em pacientes adultos de um hospital universitario
no Brasil. Observaram que a Klebsiella pneumoniae,
produtora de carbapenemase, foi o agente etiolégico
mais prevalente nas infeccoes e o mais relacionado
a mortalidade (18, 22,2%). Com taxa de mortalidade
de 32,8%, 25,1% de sucesso no tratamento e 40,5% de
nefrotoxicidade.’

Em um estudo multicéntrico retrospectivo de ca-
so-controle, foram avaliados os fatores de risco para
colonizagio ou infecg¢do por Enterobacteriaceae resis-
tentes aos carbapenémicos num periodo de quase 5
anos em trés hospitais pediatricos nos Estados Uni-
dos. Identificaram que a exposi¢ao aos antibidticos
de amplo espectro, além de ventilacdo mecanica e ci-
rurgia recente sao fatores de risco significativo para
a colonizagdo ou infec¢do por bactérias multirresis-
tentes. E reforca a importancia de intervencoes de
manejo antimicrobiano com o objetivo de limitar o
uso desnecessario desses antibidticos, sobretudo em
pacientes considerados de alto risco.!®

A associagdo de antimicrobianos foi muito utili-
zada durante o tratamento da infec¢do por MDR. A

literatura apresenta controvérsias em relacao a tera-
pia combinada versus monoterapia com polimixina
B. Dada a emergéncia e disseminacao de bactérias
multirresistentes, a associacdo de antimicrobianos
se torna uma importante estratégia. Deve-se avaliar
com cautela o risco-beneficio, tendo como princi-
pais organismos-alvo com resisténcia aos carbapané-
micos: Enterobacteriaceae, A. baumannii e P. aeru-
ginosa.}t

Em relacio a nefrotoxicidade, embora a maioria
dos pacientes tenham sido classificados como
estdgio 1 de LRA, a frequéncia foi alta (38,4%). E
dificil associar como uma reagao adversa exclusiva
da polimixina B, uma vez que a maioria dos
pacientes de UTI utilizam um arsenal terapéutico
que pode contribuir como um risco para uma lesao
renal. Os medicamentos com potencial nefrotéxico,
como aponta Tjon e Teon (2020), que foram mais
observados em uso concomitante e anterior a terapia
com a polimixina B foram amicacina, anfotericina
B, vancomicina, furosemida, omeprazol e fenitoina.
A recomendacio do consenso internacional para uso
ideal de polimixina B é evitar uso concomitante com
medicamentos nefrotéxicos quando possivel, pois
esse é um fator de risco para LRA.!!8

Quanto maior a intensidade de exposigido a po-
limixina B, em relacao a dose, maior é o risco de
causar uma LRA. A incidéncia de nefrotoxicidade
relacionada ao uso de polimixina B varia muito na
literatura, sendo de 0% a mais de 60%, isso se deve
a diversidade dos pacientes estudados, a divergén-
cia nos conceitos de nefrotoxicidade e a ampla va-
riedade de doses administradas na pratica clinica.
No estudo citado anteriormente, com alta taxa de
mortalidade nos pacientes pediatricos, também foi
observada nefrotoxicidade em 21,4% dos pacien-
tes.®

Outro estudo avaliou a prevaléncia de lesdo renal
aguda segundo os critérios de Kdigo e fatores deter-
minantes associados 2 LRA em pacientes pediatricos
de uma unidade de terapia intensiva. Algumas varia-
veis foram associadas com maior risco de desenvol-
ver LRA, como sepse, o uso de drogas vasoativas e
suporte ventilatorio. Analogo a um estudo de analise
retrospectiva que identificou os fatores de risco para o
desenvolvimento de LRA em pacientes de uma Uni-
dade de Terapia Intensiva Pediatrica, a incidéncia de
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lesdo renal aguda foi de 64% em 434 pacientes avalia-
dos, sendo que os fatores de risco observados foram
ventilacdo mecénica, baixo volume de diurese e ba-
lanco hidrico positivo, além do uso de medicamen-
tos como drogas vasoativas, diuréticos e anfotericina.
Considerando que a populagido do presente estudo é
oriunda de UTTI e estd exposta as varidveis menciona-
das, possui um risco maior de desenvolver uma LRA
independente do uso de polimixina B.!2!3

Nos pacientes que apresentaram algum tipo de
lesao renal, foi feito o ajuste de dose com a redu-
¢ao em até 50%. Segundo as diretrizes do consenso
internacional, nao é necessario o ajuste de dose da
polimixina B para pacientes com insuficiéncia re-
nal, pois estudos demonstram que a polimixina B
nio é eliminada totalmente pelos rins e sua depu-
racdo ndo depende do clearance de creatinina. Os
ajustes de dose desnecessarios podem potencializar
uma falha terapéutica. No entanto, quando os pa-
cientes desenvolvem LRA deve ser feita a reducao
da dose. Apesar desses dados, ainda sdo necessarios
estudos de farmacocinética em pacientes com com-
prometimento renal para validar as recomendacoes
do consenso.?

Conclusoes

A ocorréncia de lesdo renal foi classificada na
maioria dos pacientes como estigio 1 e com frequén-
cia relevante. Contudo, nio se deve descartar a aten-
¢do e a precaugdo com o monitoramento da fungio
renal, uma vez que muitos desses pacientes utilizam
diversos medicamentos considerados como risco
para causar uma LRA.

A maioria dos 6bitos do desfecho clinico foi re-
lacionada a infec¢do multirresistente quando com-
parado as causas por complicacdes das demais co-
morbidades. Apesar disso, é dificil determinar se
a resisténcia microbiana foi o fator determinante
para o desfecho do é6bito, visto que sdo pacientes
oriundos de UTI com alta gravidade e doencas de
base complexas.

O tratamento com polimixina B e antibi6ticos de
amplo espectro deve ser avaliado com cautela, prio-
rizando a identificacdo do agente etioldgico e o perfil
de sensibilidade, a fim de evitar a terapia empirica e
o uso prolongado.

Limitacoes do estudo

Sao consideradas limitagoes, o fato de se tratar de
um estudo retrospectivo e de centro tinico, os para-
metros clinicos utilizados para avaliacdo do desfe-
cho, que podem ser influenciados pelo profissional
que fez o registro no prontuario. O uso de antimicro-
bianos em combinacdo com a polimixina B limita o
isolamento de reacoes adversas e desfechos clinicos
ocasionados exclusivamente pelo medicamento.
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