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INTRODUÇÃO 

A alta prevalência de infecções neonatais tardias por Staphylococcus coagulase-negativo 
(CoNS) explica o uso frequente de vancomicina em unidades neonatais. O Staphylococcus 
epidermidis é a espécie mais encontrada destes germes, com resistência in vitro predominante 
à oxacilina/ meticilina, acusada em perfis de sensibilidade. O isolamento da bactéria não é 
usual nos 3 primeiros dias de vida. A infecção primária da corrente sanguínea por CoNS 
obedece estreita associação com a presença de cateter vascular central, e a permanência do 
dispositivo favorece a formação de biofilme, que antagoniza a ação dos esquemas 
antimicrobianos. 
 
A vancomicina é um antibacteriano glicopeptídeo já utilizado há mais de 50 anos, sendo a sua 
principal indicação o tratamento de infecções causadas por Staphylococcus aureus resistentes 
à oxacilina/ meticilina (MRSA). Em neonatologia, o agente tem sido largamente prescrito para 
o tratamento de sepse neonatal tardia, ou infecções da corrente sanguínea tardia, de forma 
empírica ou quando germes gram positivos são isolados em hemoculturas.  
 
Trata-se de antibiótico altamente tóxico e associado com potencial indução de resistência 
bacteriana nos serviços de neonatologia. A sepse neonatal tardia, caracterizada por 
manifestações após 48-72 horas de vida, constitui a principal causa de morbidade e 
mortalidade nos prematuros, especialmente de baixo peso, ou muito baixo peso ao 
nascimento. A elevada incidência da complicação produz marcada tendência para o uso 
indiscriminado de vancomicina, ação que encontra críticas nos últimos anos. 
 
Tanto a indicação da droga como a duração dos tratamentos com vancomicina vem sendo 
reestudadas em publicações recentes. O uso de vancomicina no esquema empírico inicial 
poderá ser justificado somente em unidades de terapia intensiva neonatal com alta 
prevalência de infecções da corrente sanguínea por Staphylococcus aureus resistente à 
meticilina/oxacilina. Em unidades com prevalência elevada de ICS por Staphylococcus 
coagulase-negativo, mesmo que resistente à oxacilina, este esquema empírico inicial com 
vancomicina não está indicado, considerando que estas infecções são de baixa 
morbidade/mortalidade, o que permite tempo de troca com segurança quando este agente for 
isolado em hemoculturas e não for observada resposta clínica 1, 2. 

EFEITOS ADVERSOS 

A vancomicina está associada a febre, flebite ou tromboflebite, rash cutâneo tipo 
histamínico, neutropenia, trombocitopenia, ototoxicidade e  nefrotoxicidade, alguns 
destes efeitos dose dependentes, outros observados após duração prolongada de uso. 
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O surgimento de cepas multiresistentes de cepas de enterococos (E faecalis, E faescium) e 
estafilococos resistentes à vancomicina ante o uso excessivo do glicopeptídeo é temido e 
deve motivar o uso controlado deste antibiótico em serviços de neonatologia. Diversas 
publicações 3, 4 advertem sobre esta má prática nos Estados Unidos. 

O uso prolongado de esquemas antibióticos de espectro abrangente, que frequentemente 
incluem a vancomicina, tem sido apontado como fator de risco para a ocorrência de 
Enterocolite Necrosante (EN). A exposição a estes tratamentos pode destruir a flora 
intestinal anaeróbica normal. Segue-se proliferação de bactérias invasivas, como algumas 
cepas de Escherichia coli, Enterococcus sp e Klebsiella pneumoniae resultando em invasão 
da parede intestinal, translocação e produção de citocinas inflamatórias5. Estes esquemas 
antibióticos, portanto, podem reduzir a biodiversidade da microbiota intestinal, retardar a 
colonização benéfica de germes e favorecer a proliferação de bactérias altamente 
enteropatogênicas. O desfecho temido pode ser a EN. 

Adicionalmente, o uso empírico prolongado de antibióticos de amplo espectro, 
especialmente em pacientes prematuros, está associado a maior risco de infecção fúngica 
invasiva, septicemia neonatal tardia e maior mortalidade6. 

PROTOCOLOS ASSISTENCIAIS 

Representam valiosos instrumentos para padronizar o uso de antibióticos em cada serviço, 
devendo ser elaborados e aplicados de acordo com as características da flora hospitalar 
local, perfis de sensibilidade e as diretrizes das comissões de controle da infecção 
hospitalar. O tratamento empírico da sepse neonatal tardia presumida deve contemplar 
cobertura abrangente para germes gram positivos e negativos, devendo ser adequado em 
cada caso conforme a flora local de germes, a infecção, ou não, de sistema nervoso central 
e a resposta clínica e laboratorial observada. O uso de protocolos como o preconizado pela 
ANVISA para serviços brasileiros de neonatologia demonstram elevada eficácia para o uso 
criterioso de antibióticos e menor potencial de indução de resistência bacteriana7

Recentes publicações recomendam revisar protocolos de uso de vancomicina como alternativa 
empírica inicial na sepse neonatal tardia, ainda que a flora do hospital evidencie 
predominância de cepas de Staphylococcus coagulase negativo (CoNS) resistentes à oxacilina. 
Estas infecções produzem, em geral, baixa morbidade/mortalidade, o que permite tempo de 
troca com segurança para vancomicina, quando não houver resposta clínica 

. 

Os protocolos devem conter fluxograma de indicação e duração de tratamentos. É 
recomendável, por exemplo, substituir vancomicina por oxacilina nas infecções por germe 
gram positivo sensível a esta penicilina, a qualquer tempo de uso empírico do glicopeptídeo. 
Se houver, por exemplo, crescimento de Staphylococcus aureus sensível a oxacilina e RN 
estiver em uso de vancomicina, esta substituição para oxacilina é mandatória mesmo que 
esteja no final do tratamento. 

8. O uso empírico 
de oxacilina e amicacina na sepse neonatal tardia é altamente recomendado, devido à baixa 
indução de resistência, alta sensibilidade dos bastonetes gram negativos à amicacina, além da 
ampla disponibilidade e baixo custo dos fármacos. 
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Conhecimento pouco lembrado é que a oxacilina possui atividade bactericida in vivo potente, 
ao contrário da vancomicina. Pode, inclusive, atuar com eficácia em complicações graves, 
como endocardite9. 

Protocolos com uso empírico inicial de vancomicina se justificam, por outro lado, quando há 
alta prevalência de Staphylococcus aureus resistente à oxacilina (MRSA) na flora hospitalar. 
Felizmente são raros os relatos de resistência à vancomicina10. 

Aumentar a dose prescrita de vancomicina nos quadros graves de sepse ou meningite por 
estafilococos resistentes à oxacilina/ meticilina, de forma a obter concentrações séricas mais 
elevadas: importante obter nível sérico da droga nestes casos. A falha no tratamento com 
vancomicina pode ser causada por elevada concentração inibitória mínima (MIC) necessária, 
acima de 2 mg/ l, ou infecção por cepa resistente de estafilococo11. Aumentar a dose do 
antibiótico ou trocar de antimicrobiano são as opções a serem definidas pelo neonatologista, 
com apoio da comissão de controle de infecção hospitalar. 

DURAÇÃO DE TRATAMENTOS 

Algumas publicações recentes respaldam tratamentos abreviados para infecções da corrente 
sanguínea por Staphylococcus coagulase-negativa, na ausência de complicações como 
neutropenia, trombo séptico, meningite ou endocardite, preconizando períodos de 5 a 7 dias 
após a última hemocultura positiva1

1. A principal indicação para vancomicina é o tratamento de infecções causadas por 
Staphylococcus aureus resistentes à oxacilina/ meticilina (MRSA). 

.  

Bacteremias prolongadas naturalmente também requerem tratamentos mais longos. Infecções 
por Staphylococcus aureus, por outro lado, requerem tratamentos de, no mínimo, 10 dias. 

 

CONCLUSÕES 

2. A vancomicina é antibiótico altamente tóxico e associado com potencial indução de 
resistência bacteriana nos serviços de neonatologia. 

3. Os Protocolos Assistenciais de cada serviço representam valiosos instrumentos 
para padronizar o uso de antibióticos, devendo ser elaborados e aplicados de 
acordo com as características da flora hospitalar local, perfis de sensibilidade e as 
diretrizes das comissões de controle da infecção hospitalar dos hospitais. 

4. Em unidades com prevalência elevada de infecções da corrente sanguínea por 
Staphylococcus coagulase-negativo, mesmo que resistente à oxacilina,  esquema 
empírico inicial com vancomicina não está indicado na sepse neonatal tardia. 

5. A oxacilina possui atividade bactericida in vivo potente, ao contrário da vancomicina, 
bacteriostática. Pode, inclusive, atuar com eficácia em complicações graves, como 
endocardite. 

6. O uso empírico prolongado, quando indevido, de antibióticos de amplo espectro, 
especialmente em pacientes prematuros, está associado a maior risco de 
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Enterocolite Necrosante, infecção fúngica invasiva, septicemia neonatal tardia e 
maior mortalidade. 

7. Existe tendência para tratamentos abreviados para infecções da corrente sanguínea 
não complicadas por Staphylococcus coagulase-negativa, com períodos de 5- 7 dias 
após a última hemocultura positiva. 
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