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Assunto: Vigilancia Epidemiolégica das Para: Laboratorios do Sistema Regional de Satude

Resisténcias aos Antimicrobianos

Considerando a norma da Dire¢do-Geral da Saude n.° 004/2013 de 21/02/2013, atualizada em
08/08/2013, sobre o assunto epigrafado, e tendo este Instituto procedido a sua adaptagio e
comunicado, via oficio, a todos os laboratorios do Servigo Regional de Satde a 14-08-2013,
retoma-se a divulgacdo da presente norma, reiterando a sua adaptagdo a8 RAM, tendo por base a sua
fundamentagdo e importdncia para a prestagdo de cuidados de saiide seguros e sobretudo o
potencial de detegdo precoce de surtos ou reemergéncia de microrganismos com resisténcias

particulares, que exijam uma resposta rapida e adequada ao seu controlo.

Mais se informa que no ambito dos n.** 2, 3 e 4, o IASAUDE, IP-RAM solicitou que a notificagdo

seja igualmente remetida a este Instituto.

A Presidente do Conselho Diretivo

(z/\./\ O _:‘_(_\_hln Los—y

Ana Nunes
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Vigilancia Epidemioldgica das Resisténcias aos Antimicrobianos
Resisténcias aos Antimicrobianos

Todos os laboratérios do Sistema Nacional de Satde
Departamento da Qualidade na Satde (dgs@dgs.pt)

Nos termos da alinea a) do n2 2 do artigo 22 do Decreto Regulamentar n2 14/2012, de 26 de
Janeiro, emite-se, por proposta do Departamento da Qualidade na Saude, ouvido o Instituto
Nacional de Saude Dr. Ricardo Jorge, a seguinte:

| = NORMA

A dinamizacdo do Sistema de Vigilancia Epidemioldgica das Resisténcias aos Antimicrobianos
implica a notificacdo imediata de microrganismos “alerta” e a notificagdo de microrganismos
“problema” com uma periodicidade trimestral. Assim:

1. E obrigatéria a notificacdo a Direcdo-Geral da Saude dos microrganismos “alerta” e
“problema”, por todos os laboratérios de patologia clinica/microbiologia do Sistema Nacional
de Saude, da seguinte forma:

a) Microrganismos “alerta” - notificacdo imediata, num prazo de 48 horas, considerando que:

Estes microrganismos devem ser notificados, independentemente do tipo de
amostras em que forem isolados, sejam os exames destinados ao diagndstico
etiolégico da infecdo, ao estudo de colonizacdo ou ainda a avaliacdo ambiental em
instituicdes de salde;

O microrganismo isolado deve ser conservado e enviado, em cultura pura, ao
Instituto Nacional de Saude Dr. Ricardo Jorge (INSA), a fim de ser validado o padrao
de resisténcia e, sempre que se justifique, estudado o respetivo mecanismo de
resisténcia.

b) Microrganismos “problema” - notificacdo, com uma periodicidade de 3 meses, no maximo,
considerando que:

todos estes microrganismos sdo notificados, independentemente da sua
suscetibilidade aos antimicrobianos que constam na “folha de registo de dados” da
plataforma ja utilizada pelo EARS-Net (European Antimicrobial Resistance
Surveillance Network) disponivel em www.insa.pt / ;

o envio dos resultados dos microrganismos “problema” ao INSA serd efetuado de
acordo com cada microrganismo e com o seu significado epidemioldgico, indicado
pela plataforma ja utilizada pelo EARS-Net e
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iii. o envio dos microrganismos “problema” ao INSA, em cultura pura, sera efetuado
apenas para uma amostragem com significado epidemiolégico, a indicar pelo INSA,
para cada agente microbiano, através da plataforma ja utilizada pelo ARSIP (Rede
Nacional de Vigilancia Laboratorial da Resisténcia aos Antibidticos).

2. Todos os laboratdrios tém obrigatoriamente que se registar junto da DGS e INSA mediante o
preenchimento e devolucdo do “formuldrio de registo do laboratdrio”, solicitado através do
endere¢o rnvlra@insa.min-saude.pt. Todos os Laboratdrios Nacionais participantes no
programa EARS-Net e, por conseguinte, ja integrados neste sistema de vigilancia
epidemioldgica, utilizardo os cddigos existentes e os restantes serao informados dos respetivos
codigos.

a) A notificacdo e o envio da estirpe sdo da responsabilidade do Diretor Técnico do
Laboratério, ou quem detenha funcdo equivalente;

b) A notificacdo é obrigatdria e realizada por via eletrdnica pelo Laboratdrio, utilizando o
formato ja utilizado para o EARS-Net;

c) O INSA estd capacitado como o Unico laboratério de referéncia nacional na area da
resisténcia aos antimicrobianos. A notificagdo é enviada para o enderego rnvlra@insa.min-
saude.pt e, desta forma, esta informacao é enviada em simultaneo para o INSA e DGS. Se o
Laboratoério / Instituicdo assim o entender, podera enviar estes microrganismos para outro
centro de investigacdao com quem tenha protocolos de colaboracao.

3. Ao INSA compete verificar e registar a rece¢dao dos microrganismos. A DGS e o INSA tomam
conhecimento da notificagdo do microrganismo “alerta” em simultaneo. O INSA acusara a
rececao da mesma aos notificadores;

4. O INSA informa a DGS e o Laboratério de origem sobre a confirma¢dao do resultado do
microrganismo “alerta” isolado;

5. O INSA envia a DGS os resultados acumulados sobre os microrganismos “problema” com uma
periodicidade ndo superior a 6 meses;

6. A DGS promove o contato com o Laboratdério de Microbiologia e com as Comissdes de Controlo
da Infecdo e de Antimicrobianos da Instituicdo de origem para que, localmente:

a) exista notificacdo interna da detecdo do microrganismo para a Direc¢do Clinica e Direcao de
Enfermagem;

b) sejam adotadas as medidas adequadas para o controlo e prevencdo de transmissdo
cruzada;

c) seja disponibilizada a colaboracado técnico-cientifica que a instituicdo possa necessitar.

Il - CRITERIOS

A. Consideram-se microrganismos “alerta”, os que apresentam um padrao de resisténcia ou
resisténcia intermédia aos antimicrobianos pouco habitual ou de baixa prevaléncia na Unidade
de Saude e que, por esta razado, implica implementar medidas urgentes para a sua contencao.
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Os critérios utilizados para definir estes microrganismos estdao baseados nas recomendacdes do
EUCAST (European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing)(l), gue devera estar
implementado nos laboratdrios de microbiologia portugueses até Janeiro de 2014.
Designadamente sdo considerados microrganismos “alerta” (@),

i.Staphylococcus aureus com resisténcia intermédia (VISA) ou resistentes a vancomicina
(VRSA);

ii.Staphylococcus aureus com resisténcia intermédia ou resisténcia ao linezolide;

iii.Staphylococcus aureus e Enterococcus spp. com resisténcia intermédia ou resisténcia a
daptomicina;

iv.Enterococcus faecium e Enterococcus faecalis com resisténcia intermédia ou resisténcia a
vancomicina em, e apenas em, Unidades de Saude em que o rdcio deste tipo de
Enterococcus sobre o total de Enterococcus isolados seja inferior a 0,05;

v. Enterobacteriaceae com resisténcia intermédia ou resisténcia aos carbapenemes e/ou
presumiveis produtoras de carbapenemases;

vi.Pseudomonas aeruginosa com resisténcia intermédia ou resisténcia a, pelo menos, um
dos agentes antimicrobianos em todas as categorias, exceto duas ou menos (isto &,
suscetivel a antimicrobianos de ndo mais de duas categorias) em, e apenas em, unidades
de saude em que o rdcio deste tipo de Pseudomonas aeruginosa sobre o total de
Pseudomonas aeruginosa isoladas seja inferior a 0,05 - Quadro 1.;

vii.Acinetobacter spp. nao suscetivel a pelo menos um dos agentes antimicrobianos em
todas as categorias, exceto uma ou menos (isto é, suscetivel a antimicrobianos de ndo
mais de uma categoria) em, e apenas em, unidades de saude em que o récio deste tipo
de Acinetobacter spp. sobre o total de Acinetobacter spp. isoladas seja inferior a 0,05 —
Quadro 2.

B. Consideram-se microrganismos “problema”, os microrganismos que causam frequentemente
doenca e com taxas de resisténcia epidemiologicamente significativa.

Neste programa de vigilancia epidemioldgica, considera-se o registo do isolamento das espécies
bacterianas indicadas em a., com origem no Sangue e Liquido cefalorraquidiano (LCR), sendo
determinada a suscetibilidade aos antimicrobianos indicados nos quadros respetivos, registado
e reportado o resultado (suscetivel, intermédio, ou resistente). Pela sua especificidade e
frequente relacdo com a terapéutica antibidtica, inclui-se neste grupo de microrganismos
“problema” o registo das infecGes causadas pelo Clostridium difficile.

a. Origem invasiva (do Sangue e LCR):
(i.) Pseudomonas aeruginosa (Quadro 1);
(ii.) Acinetobacter spp. (Quadro 2).
(iii.) Enterobacteriaceae (Quadro 3);
(iv.) Staphylococcus aureus (Quadro 4);

(v.) Enterococcus faecalis e Enterococcus faecium (Quadro 5);
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(vi.) Streptococcus pneumoniae (Quadro 6).

b. Outra origem:

(i.)Clostridium difficile.

Agentes antimicrobianos a testar:

Quadro 1 - Pseudomonas aeruginosa

Categoria do antimicrobiano

Antimicrobiano

Obs.

Penicilina anti-pseudomona +

inibidor das beta-lactamases

Piperacilina-tazobactame

Notificar obrigatoriamente

Ceftazidima

Cefalosporinas anti-Pseudomonas Notificar obrigatoriamente
Cefepima
Imipenemo

Carbapenemes Notificar obrigatoriamente
Meropenemo

Fluoroquinolonas

Ciprofloxacina e/ou
Notificar obrigatoriamente
Levofloxacina

Aminoglicosideos

Gentamicina
Notificar obrigatoriamente
Tobramicina e/ou Amicacina

Polimixinas

Colistina Notificar obrigatoriamente

Quadro 2 — Acinetobacter spp

Categoria do antimicrobiano

Antimicrobiano Obs.

Penicilina + Inibidor das beta-

lactamases

Amoxicilina+Acido
o NOTA: Nao existe comercializado para
clavulanico,

terapéutica
Ampicilina-Sulbactame

Penicilina anti-pseudomona +

inibidor das beta-lactamases

Piperacilina-tazobactame

Cefotaxima ou Ceftriaxone,

Cefalosporinas de 32 e 42 geragao Ceftazidima
Cefepima
Imipenemo

Carbapenemes Notificar obrigatoriamente
Meropenemo
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Monobactam

Aztreonam

Fluoroquinolonas

Ciprofloxacina

Notificar obrigatoriamente

Aminoglicosideos

Gentamicina
Tobramicina

Amicacina

Notificar obrigatoriamente

Inibidores dos folatos

Co-trimoxazol

Polimixinas Colistina Notificar obrigatoriamente
Tetraciclina

Tetraciclinas
Minociclina

Quadro 3 - Enterobacteriaceae

Categoria do antimicrobiano

Antimicrobiano

Obs.

Penicilinas

Ampicilina ou Amoxicilina

Penicilina + Inibidor das beta-

lactamases

Amoxicilina-Acido clavulanico

Penicilina anti-pseudomonas +

inibidor das beta-lactamases

Piperacilina-tazobactame

Cefalosporinas de 12 e 22 geragdo

Cefalotina
Cefradina
Cefaloridina ou Cefazolina

Cefuroxima

Cefotaxima ou Ceftriaxone

Cefalosporinas de 32 e 42 geragdo Ceftazidima Notificar obrigatoriamente
Cefepima

Cefamicinas Cefoxitina
Ertapenemo

Carbapenemes Imipenemo Notificar obrigatoriamente
Meropenemo

Monobactam Aztreonam

Inibidores dos folatos

Co-trimoxazol
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Aminoglicosideos

Gentamicina

Amicacina

Notificar obrigatoriamente (quando
resisténcia a gentamicina registar e notificar

obrigatoriamente a suscetibilidade a amicacina)

Fluoroquinolonas

Ciprofloxacina e/ou

Levofloxacina e/ou

Notificar obrigatoriamente

Ofloxacina
Fenicol Cloranfenicol
Glicilciclinas Tigeciclina

Tetraciclina
Tetraciclinas

Minociclina
Polimixinas Colistina
Acido fosfénico Fosfomicina

Quadro 4 - Staphylococcus aureus

Categoria do antimicrobiano

Antimicrobiano

Obs.

Beta-lactamico anti-estafilocdcico

(ou cefamicina)

Oxacilina (ou cefoxitina)

Notificar obrigatoriamente

Glicopéptidos

Vancomicina

Teicoplanina

Notificar obrigatoriamente

Oxazolidinonas

Linezolide

Notificar obrigatoriamente

Lipopeptidos

Daptomicina

Notificar obrigatoriamente

Lincosaminas

Clindamicina

Macrélidos Eritromicina
Glicilciclinas Tigeciclina
Fenicol Cloranfenicol

Inibidores dos folatos

Co-trimoxazol

Aminoglicosidos

Gentamicina

Fluoroquinolonas

Ciprofloxacina

Notificar obrigatoriamente

Fucidianos

Acido fusidico

Ansamicina

Rifampicina
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Tetraciclina
Tetraciclinas
Minociclina

Quadro 5 - Enterococcus faecalis e Enterococcus faecium

Categoria do antimicrobiano Antimicrobiano Obs.

Penicilinas Ampicilina

Vancomicina
Glicopéptidos Notificar obrigatoriamente
Teicoplanina

Oxazolidinonas Linezolide Notificar obrigatoriamente
Lipopeptidos Daptomicina Notificar obrigatoriamente
Glicilciclinas Tigeciclina
Aminoglicosideos (alta Gentamicina HC (30)
Notificar obrigatoriamente
concentragdo - HC) Estreptomicina HC (300)
Doxiciclina

Tetraciclinas
Minociclina

Nota: Nao incluidos os carbapemos porque da suscetibilidae a Ampicilina se infere a suscetibilidade a esta categoria

de antimicrobianos

Quadro 6 — Streptococcus pneumoniae

Categoria do antimicrobiano Antimicrobiano Obs.

Beta-lactamicos Penicilina Notificar obrigatoriamente

Eritromicina e/ou Claritromicina
Macrdélidos Notificar obrigatoriamente
e/ou Azitromicina

Cefalosporinas de 32 geragao Cefotaxima ou Ceftriaxone Notificar obrigatoriamente

Ciprofloxacina
Fluoroquinolonas Notificar obrigatoriamente
Levofloxacina ou Moxifloxacina

Il - AVALIAGCAO
Serdo criadas ferramentas de gestdo que visem:

A. Pelo INSA:

Norma n2 004/2013 de 21/02/2013 atualizada a 08/08/2013 7/9




D&y | Diregio-Geral da Saude
= www.dgs.pt
N

NORMA S|4

DA DIRECKO-GERAL DA SAUDE e | S

Ministério da Satude

i. A avaliacdo global dos procedimentos laboratoriais através de avaliagdo externa da
qualidade;

ii. A avaliacdo da percentagem de laboratdérios notificadores, relativamente ao total de
laboratérios registados (desejavel 100%).

Pela DGS:

i. A realizacdo de relatérios sobre microrganismos “problema” recebidos pela DGS no
periodo de um ano (minimo 2, desejavel 4);

ii. A avaliacdo da exaustividade de notificacdo de microrganismos “alerta” através de
auditoria de uma amostra de laboratérios.

Pelo INSA e DGS:

i. Aavaliagao da evolugao das taxas de resisténcia aos antibidticos através de relatério anual
conjunto.

IV - FUNDAMENTAGAO

A. A resisténcia aos antimicrobianos é um problema emergente nos cuidados de saude, com

implicagGes diretas na morbilidade e mortalidade. Neste contexto, prevenir a emergéncia e a
transmissdo cruzada de microrganismos com resisténcia intermédia ou resisténcia aos
antimicrobianos é o objetivo desta norma.

A informacdo obtida neste programa de vigilancia epidemiolégica permite fundamentar a
implementacado de uma politica de prescricdo e consumo de antimicrobianos e implementar,
sempre que se justifique, medidas para evitar a disseminac¢do por transmissao cruzada através
das boas praticas de Controlo de Infe¢do. Com este objetivo, é necessario agilizar um sistema
de vigilancia epidemioldgica que realize a monitorizacdo continua do aparecimento de
microrganismos com resisténcia intermédia ou resisténcia e multirresisténcia, que permita
diagnosticar praticas de prescricdo inadequadas e, consequentemente, implementar
precocemente procedimentos para a contengdo, quer na emergéncia de estirpes com
resisténcia intermédia ou resisténcia, quer no controlo da sua transmissdo (controlo de
infecdo).

A vigilancia epidemioldgica devera ainda permitir a detecdo imediata de surtos ou a
emergéncia de microrganismos com resisténcias particulares, permitindo o planeamento e
execucdo de respostas rapidas para o seu controlo.

Pretende-se dinamizar o sistema de vigilancia epidemiolégica de microrganismos com
resisténcia aos antibidticos, a partir do ja proporcionado pelo programa EARS-Net, a decorrer
em Portugal desde 1999, tornando mais eficaz a utilizacdo da sua base de dados. O sistema de
vigilancia epidemiolégica de microrganismos resistentes deverd ainda ser baseado num
processo mais participado por todos os que dele possam usufruir, de modo a permitir a
construcdo de uma base de dados mais representativa da situacdo nacional. Este sistema
deverd ainda permitir avaliar a evolucdo das taxas de resisténcia aos antibidticos, avaliar o
impacto da introducdo de medidas corretivas, detetar e dar resposta a surtos, e dar
cumprimento as obrigacdes patentes nas Recomendac¢bes da Comissao Europeia(3). Esta base
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de dados sera complementada pela vigilancia epidemioldgica dos mecanismos de resisténcia,
através do ARSIP.

V- PUBLICACAO DE RESULTADOS POR TERCEIROS
A publicacdo de dados obtidos no ambito deste programa de vigilancia epidemiolégica terd que
ser, obrigatoriamente, autorizada, por escrito, pelo INSA e pela DGS.

VI - APOIO CIENTIFICO
Elaine Pina, Jorge Machado, José Artur Paiva, Luis Marques Lito.
Manuela Canica (Coordenacado laboratorial).
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