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ABSTRACT

Introducé@o: Sabe-se que a internagdo em unidades de cuidados intensivos (UCI) pode
acarretar varios efeitos indesejaveis e preocupantes como a pneumonia associada a ventilacdo
mecanica (PAV) por causar danos potenciais na satde dos individuos acometidos por essa
complicacdo, devido ao aumento na morbidade e mortalidade. O objetivo deste estudo foi
identificar os fatores associados ao ébito em pacientes diagnosticados com PAV internados na
UCI do Hospital Universitario de Brasilia. Metodologia: Estudo retrospectivo, baseado na
analise documental dos prontuarios de 73 pacientes diagnosticados com pneumonia associada
a ventilacdo mecanica, nos periodos de mar¢o de 2017 a dezembro de 2020. Os pacientes
foram diagnosticados pela Comissdo de Controle de Infec¢bes Hospitalares (CCIH) do
hospital, segundo critérios diagnosticos estabelecidos pela Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA). Resultados: De forma estatisticamente significante, este estudo mostrou
que os fatores idade, SAPS I1ll, probabilidade de 6bito, tempo de VM relativo e tempo de UCI
relativo e as comorbidades respiratoria apresentaram associacdo com a mortalidade nos
pacientes estudados. Conclusdo: O presente trabalho contribuira para melhor entendimento
da PAV corroborando com a necessidade de controle e vigilancia epidemiologica de seus

riscos ao oObito.

Palavras-chave: Pneumonia associada a ventilagdo mecéanica; Unidade de cuidados intensivos;

Fatores de risco; Mortalidade.



ABSTRACT

Introduction: It is known that hospitalization in intensive care units (ICU) can lead to several
undesirable effects, such as ventilator-associated pneumonia (VAP) because it causes
potential damage to the health of individuals affected by this complication, due to the increase
in morbidity and mortality. The objective of this study was to see factors associated with
death in patients diagnosed with VAP admitted to the ICU of the University Hospital of
Brasilia. Methodology: Retrospective study, based on document analysis of the medical
records of 73 patients diagnosed with pneumonia associated with mechanical ventilation,
from March 2017 to December 2020. The patients were diagnosed by the Hospital Infection
Control Commission (CCIH) of the hospital, according to criteria diagnoses established by
the National Health Surveillance Agency (ANVISA). Results: In a statistically significant
way, this study showed that the factors age, SAPS Ill, probability of death, relative MV time
and relative 1ICU time and respiratory comorbidities were associated with mortality in the
patients studied.Conclusion: The present work will contribute to a better understanding of

VAP, corroborating the need for control and epidemiological surveillance of its risks to death.

Keywords: Ventilator-associated pneumonia; Intensive Care Units; Risk factors; Mortality.
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1. INTRODUCAO

O termo pneumonia associada a ventilacdo mecénica (PAV) é atribuido a um
tipo de Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Saude (IRAS) (1). Embora pacientes
internados em Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) se beneficiem do cuidado de
varios profissionais e grandes tecnologias, eles estdo sujeitos a muitas técnicas e
instrumentos invasivos tornando-o0s suscetiveis a contrair infecces hospitalares. As
pneumonias associadas a assisténcia a salide podem trazer grandes prejuizos para 0s
pacientes, prolongando o tempo de internacdo hospitalar e, consequentemente,
gerando aumento de custos e maiores riscos de letalidade (85).

No cenario mundial, a PAV € considerada como um dos efeitos indesejaveis
mais preocupantes em UCI, por causar danos potenciais na saude dos individuos
acometidos por essa complicacdo e também na sustentabilidade organizacional,
devido ao aumento na morbidade e mortalidade, no tempo de internacdo e nos custos
hospitalares e que compromete a seguranca do paciente (4).

Nos ultimos anos, alguns fatores de risco vém sendo estudados e atribuidos ao
desenvolvimento da PAV, o que pode auxiliar na tomada de decisdo quanto a
possiveis medidas preventivas contra a doenca. Contudo, nesse contexto em que 0S
estudos observacionais, que caracterizam a PAV ainda merecem muita atencdo pelos
impactos causados pela enfermidade, no &mbito nacional e principalmente regional,
faz-se necessario investigar e analisar os fatores de risco associados a mortalidade da
doenca, o perfil clinico e funcional desses pacientes criticos diagnosticados, a fim de
compreender a relacdo da mortalidade na PAV no ambiente da UCI com os fatores
intrinsecos aos pacientes criticos e dados de internacdo ratificando a importancia do

conhecimento da doenca para prevenir fatores de risco ao Obito possiveis.

2. REFERENCIAL TEORICO

A PAV ¢ definida pela infeccdo do parénguima pulmonar em pacientes
criticos internados nas unidades de cuidados intensivos e expostos a ventilagdo
mecanica invasiva por pelo menos 48 horas. E importante ressaltar que, no momento
do inicio da PAV, os pacientes podem ja ter sido extubados. (7,8,9,10,11).

Durante a ultima década, grandes avancos na biologia, diagnostico e
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tratamento da PAV foram observados. As definicbes mais recentes sugerem sua
identificacdo tanto por critérios radioldégicos quanto clinicos, muitas vezes
combinados com critérios microbioldgicos. O intervalo de tempo desde o inicio da
ventilagdo mecénica até o preenchimento dos critérios também é um componente
importante das definices (2,3). Estudos tém demonstrado que a acuracia dos
critérios diagnosticos depende do nimero destes presentes, e que considerar apenas
um dos critérios pode incorrer em tratamentos desnecessarios (10).

Para a elaboracdo dos critérios diagnosticos epidemiolégicos nacionais foram
utilizados como base critérios internacionais adaptados para a realidade do Brasil
segundo o National Healthcare Safety Network/Center for Disease Control and
Prevention (NHSN/CDC) (12,13): radiografia de torax mostrando infiltrado(s)
novo(s) ou progressivo(s) sugestivo(s) de pneumonia bacteriana, secrecGes
respiratorias purulentas e outro critério clinico (febre [> 38°C] ou hipotermia [< 35
°C], globulos brancos periféricos > 10.000 células/mm 3 ou leucopenia [< 4500
células/mm 3], ou > 15% de neutrofilos imaturos) (14), alteracdo do nivel de
consciéncia, secrecdo purulenta, dessaturagdo e cultura positiva da secrecdo
pulmonar (11,15).

Nesse sentido, a Geréncia de Vigilancia e Monitoramento em Servicos de
Salde da Anvisa (GVIMS/GGTES/ANVISA) publicou em 2010, o Manual: Critérios
Diagnosticos de Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Saude. Houve revisdes do
referido manual em 2016, 2019 e 2021 (5).

A partir desses critérios, permitiu-se uma harmonizacdo necessaria para
identificar o caso, coletar e interpretar as informac6es de modo sistematizado pelos
profissionais e gestores em servicos de saude (6) (Quadro 1).

Pode-se classifica-la como PAV precoce > 48h e < 5 dias ¢ PAV tardia > 5
dias (16,17). O risco de adquirir PAV ndo € constante durante toda a duracdo da

ventilagdo mecanica, sendo o risco maior durante os primeiros 10 dias (6).
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Quadro 1. Critérios diagnosticos de PAV em adultos, de acordo com a

GVIMS/GGTES/ANVISA

a) PAV definida clinicamente: paciente sob o uso de VM por um periodo minimo de 48
horas (o dia UM sera o de inicio da VM) e que na data da infeccdo estava em VM ou o
ventilador mecéanico havia sido removido em menos de 24 horas e apresentava os seguintes

sinais e sintomas:

e duas ou mais radiografias de térax seriadas com um dos seguintes achados, persistentes,

novos ou progressivos: infiltracdo, opacificacdo ¢ ou cavitagdo;

¢ pelo menos um desses sinais e sintomas: febre (temperatura maior que 38°C), sem outra
causa associada; lencopenia (menor que 4000 cel/mnr®) ou leucocitose (maior que 12000

cel/'mm?); e

e pelo menos dois dos quatro seguintes sinais ¢ sintomas: surgimento de secrecdo puru-
lenta ou mudanca das caracteristicas da secrecdo, ou aumento da secrecdo respiratoria, ou
aumento da necessidade de aspiracdo; piora da troca gasosa, ou aumento da necessidade de
oferta de oxigénio, ou aumento dos parimetros ventilatérios; e ausculta com roncos ou

estertores; inicio ou piora da tosse, ou dispneia, ou taquipneia.

b) PAYV definida microbiologicamente: paciente sob o uso de VM por um periodo minimo
de 48 horas (sendo que o dia UM serd o dia de inicio da VM) e que na data da infeccio
estava em VM ou o ventilador mecénico havia sido removido em menos de 24 horas, que

apresente os seguintes sinais ¢ sintomas:

e duas ou mais radiografias de torax seriadas com um dos seguintes achados, persistentes,

novos ou progressivos: infiltracdo, opacificacio e ou cavitagdo;

e pelo menos um dos seguintes sinais e sintomas: febre (temperatura maior que 38°C), sem
outra causa associada; leucopenia (menor que 4000 cel/mm®) ou leucocitose (maior que

12000 cel/mm?);

¢ pelo menos um dos quatro seguintes sinais e sintomas: surgimento de secre¢do purulenta,
ou mudanga das caracteristicas da secregdo, ou aumento da secregio respiratéria, ou au-
mento da necessidade de aspiracdo; piora da troca gasosa, ou aumento da necessidade de
oferta de oxigénio, ou aumento dos parametros ventilatorios; ausculta com roncos ou ester-

tores; e inicio ou piora da tosse, ou dispneia, ou taquipneia; e
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¢ pelo menos um dos seguintes resultados: hemocultura positiva, sem outro foco de infec-

cio; cultura positiva do liquido pleural;

e para as duas definicdes de PAV clinica ou laboratorialmente confirmadas, quando os
pacientes ndo apresentarem doenca pulmonar ou cardiaca de base ja se aceitarda uma radio-

grafia de torax com as alteragdes descritas.

Fonte: Adaptacdo de imagem de Brasil (2017) (5).

2.1 Epidemiologia

As taxas de PAV podem variar de acordo com a populacdo de pacientes e 0s
métodos diagndsticos disponiveis. Mas varios estudos demonstram que a incidéncia
desta infeccdo aumenta com a duracdo da ventilagdo mecanica (VM) e apontam
taxas de iniciais de aproximadamente 3% por dia durante os primeiros cinco dias de
ventilacéo e depois 2% para cada dia subsequente (1).

A PAYV afeta 5-40% dos pacientes que recebem VM por mais de 2 dias, com
grandes variac6es dependendo do pais, tipo de unidade de cuidados intensivos (UCI)
e critérios usados para identificacdo. Em hospitais Norte-Americanos, as taxas de
incidéncia foram relatadas 1-2,5 casos por 1000 dias de VM, centros europeus, no
entanto, 18,3 episodios de PAV por 1000 dias. Essas diferengas, em parte, podem ser
atribuidas ao tipo de populacdo estudada, diferenca nas definicdes do diagndstico,
métodos de amostragem microbioldgica (7).

Taxas de PAV tdo altas quanto 24,5/1.000 dias de ventilacdo foram relatadas
em pacientes com cancer (18). A. Uma alta incidéncia também ¢é relatada em
pacientes com trauma (17,8% em uma série de 511 pacientes), explicada pelo menos
em parte pela alteracdo da funcdo imunoldgica apds grande lesdo traumatica,
aspiracdo resultante de lesdo cerebral e contusdo pulmonar (7). O aumento da
incidéncia observado em pacientes com doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC)
pode ser explicado pela duracdo prolongada da ventilagio mecénica invasiva
(fraqueza muscular), alta incidéncia de microaspiracdo e colonizacdo bacteriana
(depuracdo mucociliar defeituosa) e mecanismos de defesa locais e gerais alterados
do hospedeiro. A sindrome do desconforto respiratério agudo (SDRA) também esta

associada a um alto risco de PAV. Mesmo com 0 uso de estratégias de protecédo
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pulmonar, foi relatada incidéncia de até 29% 9 (19).

Segundo o Sistema de Informacdo Sobre Mortalidade (SIM), em 2022 (20),
do Ministério da Saude, a incidéncia, a morbidade hospitalar e a mortalidade sdo
medidas de controle para a vigilancia epidemioldgica que permitem analisar a
ocorréncia, a distribuicdo e a evolucdo das doencas. A base para a elaboragéo desses
indicadores sdo 0s niumeros provenientes, principalmente, das notificacGes de PAV e
do Sistema de Informacéo sobre Mortalidade.

No Brasil, desde 1999, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) é o 6rgdo responsavel pelas acGes nacionais de prevencdo e controle de
IRAS, exercendo a atribuicdo de coordenar e apoiar tecnicamente as Coordenac6es
Distrital/Estaduais e Municipais de Controle de IRAS
(CECIRAS/CDCIRAS/CMCIRAS). A partir de entdo, a ANVISA, atendendo ao
preconizado pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS), vem desenvolvendo
diversas agdes estratégicas no ambito nacional com vistas a redugdo do risco de
aquisicdo da PAV, realizar o monitoramento nacional da densidade de incidéncia e
fornecer, as instituicdes, informacdes para o aprimoramento continuo das estratégias
de prevencéo e controle (1).

Nesse sentido, a notificacdo de PAV se tornou obrigatoria para hospitais
brasileiros com leitos de UCI em 2017 (7,1). No ano de 2019, a densidade de
incidéncia de PAV nas UCIs adulto do pais foi de 10,7 casos por 1.000 pacientes
com ventilador-dia e 5,9 casos por 1000 pacientes no Distrito Federal/DF, em 2020
(20).
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Figura 1. Densidade de incidéncia anual de PAV em UCI adulto no Brasil e DF
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Fonte: SIM/MS (2022) (20)
2.2 Patogénese

O pronto diagnostico da PAV em unidade de tratamento intensivo é
desafiador devido a uma infinidade de outras causas que contribuem para o declinio
clinico em pacientes complexos e criticamente enfermos (21).

Existem varios tipos de fatores de risco para a PAV, que podem ser divididos
em trés categorias: relacionados ao hospedeiro, relacionadas ao dispositivo e
relacionadas ao pessoal (22). Os fatores de risco relacionados ao hospedeiro incluem
condicdes preexistentes como imunossupressdo, obstrucdo pulmonar crénica, doenca
e sindrome do desconforto respiratério agudo. Outros, incluem o posicionamento do
corpo do paciente, idade avancada, o nivel de consciéncia, o nimero de intubacdes,
transfusdo de sangue e medicamentos incluindo agentes sedativos e antibioticos (23).
Os fatores de risco relacionados ao dispositivo incluem o tubo endotraqueal (TOT), o
circuito do ventilador, e a presenca de uma sonda nasogastrica ou uma sonda
orogastrica (24). Fatores de risco relacionados ao pessoal incluem lavagem
inadequada das maos, ndo troca de luvas entre 0s contatos com pacientes e ndo usar
equipamentos de protecdo individual quando bactérias resistentes a antibioticos
foram identificadas (25).

Os dados da literatura apoiam fortemente a relevancia da intubacdo, ndo do

suporte ventilatorio, no desenvolvimento da PAV (26,27). A presenca de um TOT é
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um dos principais fatores determinantes do desenvolvimento da PAV: interfere nos
reflexos protetores normais das vias aéreas superiores, (8), causa irritacdo da mucosa
respiratdria e aumenta a quantidade de muco. Além disso, 0s pacientes que recebem
VM por meio do TOT, geralmente, apresentam niveis mais baixos de consciéncia
pela sedacdo e uso de neurobloqueadores, que reduzem a tosse efetiva (28) e
promovem a microaspiracdo de secre¢des orofaringeas contaminadas.

Essa microaspiracdo é o principal mecanismo que envolve a patogénese da
PAV. Dependendo da quantidade e viruléncia dos patégenos aspirados e o
subsequente fracasso das defesas do hospedeiro, inibidores da bomba de prétons e 0s
bloqueadores dos receptores de histamina-2, ao suprimir a producdo de &cido,
alteracdes no pH local, podem ocorrer a entrada desses patogenos, resultando no
desenvolvimento da infeccdo pulmonar (29,21). Depois de 48 horas de hospitalizagédo
em UCI, ocorre uma mudanga na composicdo da microbiota bucal para
microrganismos associados a PAV. Dessa maneira, o biofilme dental poderia se
tornar um importante reservatorio para 0s principais patdgenos respiratorios
identificados como causadores da infeccao (9).

Outros fatores tém sido associados a uma maior probabilidade de desenvolver
PAV. Estes incluem doenca respiratoria pre-existente, posicionamento do corpo em
decubito dorsal, nivel de consciéncia reduzido, ma higiene oral (30),
despressurizacdo do balonete do TOT, tipo e posicionamento de circuito do
ventilador e presenca de sondas nasogastricas, orogastricas ou endotraqueais (31),
colonizacédo do trato digestivo (32). Menos frequentemente, a inalacdo de aerossois e
bacteremia relacionada a foco distante e a via hematogénica parece ser determinante.
O ndmero de intubacBes endotraqueais também ¢é preditivo, assim como alguns
fatores relacionados ao pessoal, como a lavagem inadequada das mados e,
consequente, contaminacdo do paciente e contaminacdo de equipamentos (33).

A confirmacdo microbiologica é fortemente recomendada quando se
considera um diagnostico de PAV (34). Os organismos associados a PAV variam de
acordo com a duracdo da ventilacdo mecanica, tempo de internacdo e internacdo na
UCI antes da PAV, tempo e exposi¢do cumulativa a antimicrobianos, ecologia local e
ocorréncia de qualquer potencial fenbmeno epidémico em uma determinada UCI. Os
microrganismos Gram-negativos usuais envolvidos na PAV sdo Pseudomonas
aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae e espécies de Acinetobacter;

Staphylococcus aureus é o principal microrganismo Gram-positivo. Em relacdo aos
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fungos, em casos de ocorréncia de PAV esse microrganismo nao é identificado no

diagndstico, podendo haver uma possivel interacdo entre fungos e bactérias

19

(83,15,20,35,36).

Figura 2. Patogénese da PAV
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2.3 Mortalidade

Translocacao
bacteriana

inalagao

Estagio 1: colonizagso e invasdo do trato
respiratorio inferior

Estagio 2: interagfo entre as defesas do
paciente e microrganismo (nUmero de
bactérias, viruléncia versus defesas mecanica,
humoral e celular)

Estagio 3: evolugdo (colonizagao,
traqueobronquite ou pneumonia)

A relevante incidéncia e mortalidade atribuiveis a PAV estdo associadas ao

aumento da carga de utilizacdo de recursos, gerando um alto custo econémico para 0s

sistemas de saude e da origem a impactos negativos, e muitas vezes devastadores, na

morbidade e qualidade de vida dos pacientes (37).

Os indices de mortalidade global de PAV nas UTIs variam entre 20 e 60%,

dados estes que estdo intimamente ligados a doenca de base, carateristicas da

populacdo avaliada e do patdgeno envolvido (5).

Segundo Muscedere JG e colegas, 2010 (37), qualquer mortalidade associada

a pneumonia nosocomial sera adicionada a mortalidade associada ao processo da



doenca subjacente, e surge a mortalidade atribuivel. A mortalidade atribuivel é
definida como a mortalidade total menos a mortalidade associada ao processo da
doenca subjacente. A mortalidade atribuivel absoluta de PAV seria a mortalidade
total na populacéo do estudo menos a mortalidade na populacdo sem PAV. Ainda 0s
mesmos autores relatam que o outro método comum de descrever a mortalidade
associada a pneumonia nosocomial é o odds ratio (OR). Um OR para PAV seria
obtido dividindo-se as chances de mortalidade em uma populagdo com PAV pelas
chances de mortalidade em uma populagéo sem PAV.

Tal cenario aumenta o nivel de exigéncia por eficiéncia dos servicos de salde,
encaminhando-0s a mensurar a qualidade da assisténcia prestada, desempenho,
reducdo de custos e efetividade. Com essa finalidade, alguns indicadores sao
produzidos nas UCIs como: tempo de internacdo, tempo de ventilagdo mecanica,
previsdo para desfechos clinicos (alta e 6bito), etc (38).

Durante muitos anos, a avaliacdo da probabilidade de ocorrer o desfecho
oObito, era realizada de forma subjetiva, conforme avaliagdo médica, com o objetivo
de transformar em uma escala numérica e realizar comparacdo de desempenho entre
UCls. Entéo, surgiu o Simplified Acute Physiological Score (SAPS) que, atualmente,
em sua terceira versdo (SAPS IIlI), avalia dados coletados na admissdo e preé-
admissionais, sendo considerado melhor indice progndstico desde 2009, pela

Associacdo de Medicina Intensiva Brasileira (39).
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2.4 Prevencao

Medidas de prevengdo de PAV estdo sendo cada vez mais adotadas como um
indicador de qualidade assistencial em UTIs em todo o mundo. A formagdo de
biofilme do tubo endotraqueal e a microaspiracdo de secrecBes orofaringeas,
contaminadas pela flora enddgena, permanecem como mecanismos importantes para
o desenvolvimento da PAV e sdo alvo de diversas estratégias de intervencéo (40,41).

Em 2001, o Institute for Healthcare Improvement (IHI) iniciou um trabalho
onde foi possivel observar que pequenas a¢des realizadas de forma conjunta e diaria
em locais de assisténcia em salde repercutiam positivamente, com melhora nos
indicadores. O conjunto dessas a¢es foi denominado de bundles (42). Estes sdo
apresentados como um pacote de medidas preventivas, indicadas para substituir
medidas individuais, aumentando a protecdo do paciente e a qualidade assistencial
(43).

Os dados que apoiam os cuidados bucais na prevencdo de PAV sdo mais
robustos, com varias instituicbes em todo o mundo relatando incidéncia reduzida de
PAV em associa¢do com “pacotes” de UCI, incluindo um componente de cuidados
bucais. Uma instituicdo implementou um protocolo envolvendo limpeza oral com
clorexidina duas vezes ao dia, tentativas de desmame orientadas por terapia
respiratoria uma vez ao dia e conversdo de sonda nasogastrica para orogastrica como
viavel para todos traumatizados ventilados (21).

Segundo Letchford E e colaboradores, em 2020 (33), outros dispositivos
como os sistemas de aspiracdo fechados ndo tém vantagem clara sobre a aspiracéo
aberta, mas podem prevenir melhor a pneumonia associada a ventilacdo de inicio
tardio. A drenagem de secrecdo subglética reduz a incidéncia de pneumonia
associada a ventilacdo mecanica.

As Diretrizes sobre PAVs da Sociedade Paulista de Infectologia (2006) (44)
recomendam que as medidas de prevencdo sejam subdivididas em quatro partes: a.
Educacdo da equipe de saude: de forma a envolvé-la na prevencdo de infeccdo
hospitalar de acordo como nivel de responsabilidade do profissional. b. Vigilancia de
PAV e vigilancia microbiolégica: por meio de indicadores de saude, dando retorno
destes indices para a equipe de salde e, sobretudo, associar estas taxas com as

medidas de prevencédo pertinentes. c. Prevencdo de fatores de risco associados ao
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tratamento: reducdo do tempo de exposicdo a ventilagdo mecénica, despertar diario
com reducdo da infusdo de sedativos e neurobloqueadores, ajuste da pressdo do
balonete do tubo traqueal, aspiracdo de secrecOes respiratorias, manter a cabeceira
elevada (30°-45 °) e uso de antissépticos orais (30) d. Prevencdo da transmisséo de
microrganismos: através da prevencdo da transmissdo bacteriana pessoa-a-pessoa e
da esterilizacdo ou desinfeccdo de artigos e equipamentos de assisténcia respiratoria,
higiene das méos, fisioterapia respiratéria (ANEXO 1) (28).

Uma UCI médica académica com 20 leitos desenvolveu uma forca-tarefa e
uma sessdo educativa para conscientizar sobre a prevencdo de aspiracdo com
avaliacdes subsequentes do cumprimento dessas estratégias. Essas intervengdes
aumentaram drasticamente a adesdo ao longo de um periodo de 2 anos, durante o
qual o centro notou uma diminui¢cdo de 51% na incidéncia de PAV, bem como
diminuicdo dos dias de ventilacdo e custos de saude (45). Tais Pacotes que
combinam varias estratégias de prevencdo podem melhorar os resultados, mas séo

necessarios grandes ensaios randomizados para confirmar isso (46).

2.5 Tratamento

A terapia antimicrobiana intravenosa € pilar do tratamento da PAV. O
tratamento da PAV deve ser um processo de duas etapas: a primeira etapa é o
tratamento empirico, sendo a escolha e o imediatismo do tratamento impulsionado
pela gravidade da doenca (ou seja, risco de mortalidade) e o segundo passo é o
tratamento definitivo, para o qual os médicos devem tentar evitar o uso excessivo de
antibidticos (10,20). A duracdo do curso de antibidtico em PAV ndo complicada é de
7 dias, pois cursos mais longos ndo demonstraram reduzir as taxas de pneumonia
recorrente, falha no tratamento, duracéo da ventilagdo mecanica, tempo de internacao
hospitalar ou mortalidade. Se um paciente estiver hemodinamicamente estavel,
precisar de menos oxigénio e tolerar a ingestdo oral, antibidticos orais podem ser
usados para completar o ciclo de terapia para PAV ndo complicada (47).

Bassetti M e colaboradores (2022) (32) mostram em seu estudo que a
antibioticoterapia inicial apropriada para apcientes com PAV melhora
significativamente o resultado, uma selecdo adequada de tratamentos iniciais

representa objetivos clinicos cruciais.
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3. JUSTIFICATIVA

A PAV continua sendo uma infeccdo hospitalar comum e grave e um
importante foco de diretrizes de prevencdo para organizacGes de saude (48).

O aumento dos custos esta relacionado, principalmente, aos maiores periodos
de assisténcia ventilatoria e de internacdo em UCI e hospitais exigidos por esses
pacientes.

Dado a expressiva mortalidade encontrada entre os pacientes com PAV, além
do consideravel aumento dos custos, como ja citado, com a internacdo desses
pacientes e interessantes impactos nos sistemas de salde, torna-se fundamental uma
melhor compreensdo dos fatores que podem contribuir para um pior desfecho da
doenca, aumentar tempos de tratamento a fim de minimizar esses os fortes efeitos.

Assim, dessa forma, favorecer o entendimento das causas, fornecer subsidios
cientificos para as tomadas de decisdo em relagdo a prevencdo e tratamento da
doenca e a identificacdo de fatores de risco associados ao 6bito na PAV pode permitir
que a equipe clinica forneca vigilancia rigorosa de infeccOes e cuidados oportunos
para pacientes com alto risco de 6bito, de modo a otimizar os resultados clinicos.

Por conseguinte, reforca-se a urgéncia do conhecimento da taxa de
mortalidade de PAV de cada instituicdo, do perfil clinico dos pacientes ali internados
e dos potenciais riscos para 0 0bito na PAV, tudo isso base fundamental para adocao
de protocolos diagnosticos e terapéuticos mais adaptados a realidade de cada unidade
permitindo o uso racional dos recursos disponiveis.

De forma independente, um grande estudo epidemioldgico concluiu que,
mesmo que as estratégias de prevencdo da PAV ndo diminuissem a mortalidade, que
poderia ser influenciada por muitos fatores ou fatores de confusdo, elas traziam
vantagens para os pacientes, suas familias e o sistema de salde (29).

Diante da tematica em discussdo, surge como questdo norteadora do estudo:
“Quais os fatores de risco para o 0bito em pacientes diagnosticados com pneumonia
associada a ventilacdo mecanica internados na unidade de cuidados intensivos”?
Sabe-se que todos os pacientes do estudo ja foram previamente diagnosticados com
PAV e que nem os bundles de prevengdo da doenca e nem a mudanca da assisténcia
pela equipe da UCI ira alterar esse diagnostico, porém é possivel investir na protegdo
a salde e na atencdo primaria da populacdo para que as comorbidades com altos

riscos de impacto no 6bito do paciente com PAV e preveniveis possam ser evitadas.
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Portanto, devido a heterogeneidade de dados relacionados a PAV a grande
importancia desse estudo é conhecer os fatores relacionados ao 6bito em pacientes
diagnosticados com PAV.

4. OBJETIVOS

4.1 Objetivo Geral

Identificar os fatores associados ao Obito em individuos diagnosticados com
PAV internados na UCI do Hospital Universitario de Brasilia (HUB).

4.2 Objetivos Especificos

Descrever as caracteristicas clinicas e sociodemograficas dos pacientes
diagnosticados com PAV.

Analisar o perfil da mortalidade em pacientes diagnosticados com PAV.

Analisar os fatores associados a mortalidade em pacientes diagnosticados com
PAV considerando as caracteristicas individuais dos pacientes e as caracteristicas da

internacédo e sua chance de obito (Odds-Ratio).
5. METODOS
5.1 Consideracdes éticas
Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica e Pesquisa com Seres
Humanos da Faculdade de Ceilandia — Distrito Federal, sob parecer 4.096.412,
CAAE nUmero: 32570620.7.0000.8093 (ANEXO 2).
5.2 Delineamentos do Estudo
Trata-se de um estudo observacional e retrospectivo, com andlise de

prontuarios por meio do Aplicativo de Gestdo para Hospitais Universitarios (AGHU),

realizada por um Unico pesquisador.
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5.3 Local de Realizacéo

O estudo foi realizado na Unidade de Cuidados Intensivos Adulto do Hospital
Universitario de Brasilia, localizado no Setor de Grandes Areas Norte 605 - Asa Norte,
Brasilia, Distrito Federal. Este hospital-escola realiza atendimento exclusivamente pelo
Sistema Unico de Salude (SUS), e de modo integrado a Secretaria de Salde do Distrito
Federal (SES/DF), nas areas de média e alta complexidade. Essa unidade contém 19 leitos,
com suporte de diversas especialidades como Cirurgia Geral, Clinica Médica, Transplante
Renal, Oncologia e Cardiologia, sendo referéncia nesta regido.
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5.4 Amostra

A amostra foi composta a partir da analise de prontuarios de pacientes internados
na UCI do HUB, sendo incluidos neste estudo, os pacientes diagnosticados com PAV pela
Comissdao de Controle de Infecgcdes Hospitalares (CCIH), de acordo com os Critérios de
Diagnosticos de Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Satde da Anvisa (2017), no periodo
de marco de 2017 a novembro de 2020. O aplicativo gerencia os prontuérios de todos os
pacientes internados na UCI e é atualizado diariamente pelos membros da equipe
multiprofissional, composta por médicos, fisioterapeutas, enfermeiros, cirurgides-dentistas
e nutricionistas.

Por ndo se tratar de uma UCI referéncia para pacientes com COVID-19, no periodo
do estudo, todos os pacientes foram testados, anteriormente a admisséo, e internados com
diagndstico negativo para a doenca.

Todos os pacientes internados foram atendidos pela equipe multidisciplinar da UCI
do hospital e submetidos, diariamente, as medidas de prevencdo (bundles) da PAV como:
elevacdo do angulo da cabeceira da cama, higiene oral, afericdo e ajustes das pressdes do
balonete da via aérea artificial, cuidados com limpeza e posicionamento dos circuitos e
filtro do ventilador, despertar diario.

Foram excluidos do estudo, os pacientes menores de 18 anos e aqueles cujos
prontuarios ndao continham dados suficientes, incompletos, informagdes dubias ou

conflitantes.

5.5 Definicéo de caso da PAV

Durante o periodo do estudo, 0 HUB usou os critérios diagnosticos estabelecidos,
revisados e atualizados pela ANVISA em 2017.

No nosso estudo, foram definidos como casos de PAV os pacientes diagnosticados
com a PAV da UCI do HUB, apds 48 horas de VM no nosocomio, que tenham sido
intubados na nossa UCI ou ja intubados nas instituicbes de origem.

Os critérios clinicos utilizados foram: duas ou mais radiografias de térax seriadas
com aparecimento de infiltrado pulmonar novo ou progressivo, consolidacdo ou cavitagdo
na radiografia de torax, associado a: (minimo um sinal e sintoma): febre (> 38°C)

descartada outra causa; Leucocitose (> 12000 cel/mm?) ou Leucopenia (< 4000 cel/mm3) e
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pelo menos dois dos quatro seguintes sinais e sintomas: surgimento de secre¢do purulenta
ou mudanca das caracteristicas da secre¢do, ou aumento da secrecdo respiratdria, ou
aumento da necessidade de aspiracdo; piora da troca gasosa, ou aumento da necessidade de
oferta de oxigénio (O2) , ou aumento dos parametros de VM; e ausculta com roncos ou
estertores; inicio ou piora da tosse, ou dispneia ou taquipneia.

Os critérios microbioldgicos: (pelo menos um): hemocultura positiva, sem outro
foco de infeccdo; Cultura positiva liquido pleural.

O diagnostico de PAV foi determinado pelo médico e equipe da CCIH e discutido o

caso beira leito com a equipe transdisciplinar da UCI.

5.6 Coletas de Dados

O procedimento para a coleta de dados ocorreu em etapas, conforme sequéncia
descrita a seguir:

1°) Inicialmente, foi realizada uma busca ativa dos prontuarios dos pacientes
internados na Unidade de Cuidados Intensivos do Hospital Universitario de Brasilia, no
periodo de mar¢o/2017 a novembro/2020, que foram diagnosticados com PAV pela CCIH
do hospital. A busca foi realizada no periodo de 2021;

2°) Em seguida, foi realizada a leitura dos prontuarios dos pacientes selecionados
segundo os critérios de elegibilidade. Pelo fato do estudo ter sido retrospectivo, com coleta
de dados em prontuério, foi isenta a necessidade de assinatura do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE) pelo paciente, visto que ndo foram realizadas intervencoes
terapéuticas ou qualquer divulgacdo de dados que puderam expor a identidade dos
pacientes;

3°) Por fim, todos os dados obtidos foram tabulados em uma planilha do Microsoft
Excel contendo caracteristicas sociodemograficas, bem como dados clinicos e terapéuticos
da internacdo hospitalar e da UCI.

No estudo foram avaliados prontuérios, tendo sido tomados todos os cuidados para
evitar qualquer tipo de constrangimento ao paciente, quebra de privacidade, exposicao
acidental de informacdes pessoais. O pesquisador assegura confidencialidade e sigilo dos
dados, tanto dos prontuarios quanto dos pacientes. No estudo 0s pacientes estavam
internados na UCI do HUB e, portanto, avaliados clinicamente e atendidos pela equipe
multidisciplinar, sem nenhum dano ou quaisquer outros efeitos possiveis advindos do

estudo.
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5.7 Andlise Estatistica

Inicialmente, foram apresentadas as estatisticas descritivas das variaveis
consideradas no estudo. As variaveis quantitativas foram descritas por meio da média e
desvio-padréo e associacdes entre o desfecho do estudo (6bito ou alta) foram realizadas
pelo teste T de Student ndo pareado. E as variaveis qualitativas foram descritas por meio de
frequéncias, percentuais e razdo de chances (OR) com seus respectivos intervalos de
confianga e as comparagdes entre o desfecho do estudo foram realizadas por meio do teste
qui-quadrado de Pearson. Todos os testes foram realizados considerando hipoteses
bilaterais e um nivel de significAncia de 5%. As andlises foram realizadas pelo software
IBM SPSS Statistics, versdo 22.

6. RESULTADOS

No periodo do estudo, foram identificados 77 prontuarios de pacientes com
diagnostico de PAV. Apos a andlise e verificacdo dos pacientes aos critérios de inclusao,
foram selecionados 73 pacientes elegiveis para o estudo. Foram excluidos 04 prontuarios
por ndo apresentarem dados congruentes. Dos 73 pacientes elegiveis, 40 tiveram o
desfecho 6bito e 33 pacientes receberam alta da UCI. O principal destino clinico, apds alta

da UCI, foi a alta para a enfermaria hospitalar (Figura 3).
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Figura 3. Fluxograma do Estudo Retrospectivo.
Fonte: Dados elaborados pela autora (2022).

Ao todo a amostra foi composta por (n=73): 52% eram do sexo masculino
(n=38), com idade média em anos 57 (*17,1), 78,1% de raca parda e 68,5%
procedentes de outros hospitais do Distrito Federal. Sendo a média de valor do SAPS
1l de 70,3 (£20,6) e desfecho ébito 54,8% (n=40). As demais caracteristicas
sociodemograficas estdo dispostas na Tabela 1.

Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas e da internagdo da amostra geral dos pacientes
diagnosticados com PAV, internados na UCI- HUB (n=73).

Variaveis Séciodemograficas e da

) N N % Média Dp
internacéo

Sexo

Masculino 38 52,0 - -

Feminino 35 48,0 - -
Idade - - 57 17,1
SAPS 111 - - 70,3 20,6
Etnia

Parda 57 78,1 - -

Branca 6 8,2 - -

Preta 1 1,4 - -

Né&o declarado 0 12,3 - -
Causa da admissdo

Cardiovasculares 23 31,5 - -

Respiratorias 9 12,3 - -

Neurolégicas 4 55 - -

Renais 4 55 - -

Sepse 19 26,0 - -

Neoplasias 9 12,3 - -

Outros 5 6,9 - -
Origem

HUB 23 31,5 - -

Outros 50 68,5 - -
Procedéncia

Emergéncia Clinica 65 89,0 - -

Cirdrgica 8 111 - -
Microrganismo

Gram Positivo 6 8,2 - -

Gram Negativo 64 87,7 - -

Fungos 3 4.1 - -
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Desfecho
Obito 40 54,8 - -
Alta 33 45,2 - -
Tempo de TOT (dias) - - 14,9 6,5
Tempo de VM (dias) - - 34,3 38,4
Internacéo na UCI (dias) - - 42,9 48,9
Internacéo hospitalar (dias) - - 52,0 58,4

Dados expressos em média e desvio padréo (DP), frequéncia absoluta (f) e percentual (%).
SAPS Il1- Simplified Acute Physiological Score I, UCI- Unidade de Cuidados Intensivos, HUB-
Hospital Universitario de Brasilia, PAV- Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecanica, TOT- Tubo

Orotraqueal, VM- Ventilagdo Mecéanica. Fonte: Dados elaborados pela autora (2022).

Observa-se, na Tabela 2, o perfil da mortalidade da amostra (n=40) com
predominio em pacientes do sexo masculino (n=22), com média de idade em anos de
64,48 (£15,11), oriundos de instituicdes externas ao HUB (n=25), com comorbidades
cardiovasculares (n=25), patdgenos gram negativos (n=37), que foram submetidos ao
procedimento de traqueostomia (n=24). O fato de ja estar em ventilagdo mecénica, no

momento da admissao, ndo apresentou superioridade.

Tabela 2. Perfil da mortalidade da amostra dos pacientes diagnosticados com PAV, internados na UCI-

HUB (n=40).
Variaveis da mortalidade N % Meédia Dp
Sexo
Masculino 22 55 - -
Feminino 18 45 - -
Idade - - 64,4 15,1
SAPS I - - 76,1 19,2
TQT 24 60
Comorbidades
Cardiovasculares 25 62,5 - -
Respiratorias 10 25 - -
Renais 14 35 - -
Metabolicas 17 42,5 - -
Hospital de Origem
HUB 15 37,5 - -
Outros 25 62,5 - -
VM na admisséo 20 50
Microrganismo
Gram Positivo 2 5 - -
Gram Negativo 37 92,5 - -
Fungos 1 2,5 - -
Probabilidade de Obito (%) - - 62 23,6
Tempo de TOT (dias) - - 15,2 6,1

Tempo de VM (dias) - - 30,4 21,3



Tempo de VM Relativo (%) - - 84,9
Tempo de UCI (dias) - - 38,2
Tempo de UCI Relativo (%0) - - 95,1
Tempo de Internagdo Hospitalar - - 45
(dias)
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25,3
45

16,4
56,4

Dados expressos em média e desvio padrao (DP), frequéncia absoluta (f) e percentual (%).

SAPS llI- Simplified Acute Physiological Score IIl, TQT- Tragueostomia, UCI- Unidade de
Cuidados Intensivos, HUB- Hospital Universitario de Brasilia, PAV- Pneumonia Associada a
Ventilacdo Mecénica; TOT- Tubo Orotraqueal, VM- Ventilacdo Mecénica, Tempo de VM
Relativo- Tempo de VM em Relacdo ao Tempo de UCI, Tempo de UCI Relativo- Tempo de UCI

em Relagdo ao Tempo de Internacdo Hospitalar. Fonte: Dados elaborados pela autora (2022).

Os resultados das analises dos fatores de risco para o desfecho Obito em
pacientes com PAV mostraram que o sexo (intervalo de confianca (IC) de 95%),
[odds ratio (razdo de chances -OR) 0,77; 95% IC 0,30-1,94], hospital de origem (OR
1,87; 95% IC 0,67-5,20), comorbidades cardiovasculares (OR 2,26; 95% IC 0,88-
5,79), comorbidades respiratorias (OR 5,16; 95% IC 1,04-25,56), comorbidades
renais (OR 1,23; IC 95% 0,46-3,32), comorbidades metabdlicas (OR 2,74; IC 95%
0,96-7,79), microorganismos PAV (OR 0,36; IC 95%), traqueostomia (OR 0,65; IC
95% 0,24-1,73) e ventilagdo mecénica na admissao (OR 0,50; 1C 95% 0,19-1,29) nédo
foram relacionados a ocorréncia do 6bito.

Apenas as comorbidades respiratorias foram diferentes estatisticamente
(p=0,03) com OR para mortalidade de 5,16. Ao se avaliar os valores de SAPS Il e
probabilidade de Obito, observam-se médias de 76,19 (£19,26) e 62,01 (+23,62),
respectivamente, entre os 6bitos, p=0,013 e p=0,016. Na analise pelo teste T de
Student ndo pareado para as outras variaveis quantitativas, identificou-se a idade
avancada (p<0,001), tempo de VM relativo (tempo de VM em relacdo ao tempo de
UCI) (p=0,019) e tempo de internacdo relativo (tempo de UCI em relacdo ao tempo
de internacdo) (p=0,007) como fatores de risco para o Obito. Outros fatores como
tempo de TOT (p=0,624), tempo de VM (p=0,353), tempo de UCI (p=0,375) e tempo

de internacdo (p=0,076) nao foram associados ao 6bito na PAV (Tabela 3).



Tabela 3. Resultados das analises dos fatores de risco para o 6bito em pacientes diagnosticados com
PAV, internados na UCI- HUB (n=73).
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Fatores Alta (n=33) Obito (n=40) OR (I1C 95%) p

Sexo

Masculino (n=38) 16 (42,1%) 22 (57,9%) 1

Feminino (n=35) 17 (48,6%) 18 (51,4%) 0,77 (0,30;1,94) 0,579
Hospital de Origem

Outros  (n=50) 25 (50,0%) 25 (50,0%) 1

HUB (n=23) 8 (34,8%) 15 (65,2%) 1,85 (0,67;5,20) 0,225
Comorbidades Cardiovasculares

Néo (n=34) 19 (55,9%) 15 (44,1%) 1

Sim (n=39) 14 (35,9%) 25 (64,1%) 2,26 (0,88;5,79) 0,087
Comorbidades Respiratdrias

Néo (n=61) 31 (50,8%) 30 (49,2%) 1

Sim (n=12) 2 (16,7%) 10 (83,3%) 5,16 (1,04;25,56) 0,030
Comorbidades Renais

Néo (n=49) 23 (46,9%) 26 (53,1%) 1

Sim (n=24) 10 (41,7%) 14 (58,3%) 1,23 (0,462;3,32) 0,671
Comorbidades Metabdlicas

Néo (n=49) 26 (53,1%) 23 (46,9%) 1

Sim (n=24) 7 (29,2%) 17 (70,8%) 2,74 (0,96;7,79) 0,054
Microrganismo

Gram negativos (n=64) 27 (42,2%) 37 (57,8%) 1

Gram positivos (n=6) 4 (66,7%) 2 (33,3%) 0,36 (0,06;2,13)

Fungos (n=3) 2 (66,7%) 1 (33,3%) 0,36 (0,03;4,23) 0,385
TQT

N&o (n=26) 10 (38,5%) 16 (61,5%) 1

Sim (n=47) 23 (48,9%) 24 (51,1%) 0,65 (0,24;1,73) 0,389
VM na admissao

Néo (n=31) 11 (35,5%) 20 (64,5%) 1

Sim (n=42) 22 (52,4%) 20 (47,6%) 0,05 (0,19;1,29) 0,152
Idade 48,06 (15,12) 64,48 (15,11) 0,000
SAPS 11 65,97 (13,75) 76,19 (19,26) 0,013
Probabilidade Obito 48,38 (23,36) 62,01 (23,62) 0,016
Tempo de TOT (dias) 14,52 (7,01) 15,28 (6,17) 0,624
Tempo de VM (dias) 38,91 (52,20) 30,45 (21,33) 0,353
Tempo de VM relativo (%0) 71,23 (23,29) 84,97 (25,35) 0,019
Tempo de UCI (dias) 48,55 (53,44) 38,25 (45,02) 0,375
Tempo de UCI relativo (%) 80,40 (28,05) 95,12 (16,48) 0,007
Tempo Internacéo (dias) 77,36 (94,81) 45,08 (56,49) 0,076

Dados expressos em média e desvio padrdo (DP), frequéncia absoluta (f) e percentual (%). P valor para os

testes: T de Student ndo pareado e Teste Qui-quadrado de Pearson, com nivel de significancia p< 0,05. SAPS

I11- Simplified Acute Physiological Score Ill, TQT- Traqueostomia, UCI- Unidade de Cuidados Intensivos,

HUB- Hospital Universitéario de Brasilia, PAV- Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecéanica; TOT- Tubo

Orotraqueal, VM- Ventilagdo Mecénica, Tempo de VM Relativo- Tempo de VM em Relagdo ao Tempo de

UCI, Tempo de UCI Relativo- Tempo de UCI em Relacdo ao Tempo de Internacdo Hospitalar. Fonte: Dados



elaborados pela autora (2022).

7. DISCUSSAO

O presente estudo demonstrou que os fatores idade, SAPS 111, probabilidade
de Obito, tempo de VM relativo e tempo de UCI relativo e as comorbidades
respiratdria apresentaram associa¢do com a mortalidade nos pacientes estudados.

Sendo assim, conforme as metodologias empregadas para este estudo, 0s
principais achados foram: (1) a idade avancada; (2) a gravidade do paciente, no
momento da internacédo; (3) a relagdo tempo de VM e tempo de internagcdo na UCI,
(4) a relacdo entre o tempo de UCI e tempo de internagdo hospitalar sdo variaveis
determinantes do desfecho obito; (5) O fato de possuir comorbidade respiratoria
aumenta a chance do paciente ao 6bito em 5,16 vezes.

Na avaliagdo de possiveis fatores associados ao Obito na PAV, um estudo
mostrou gque o fato dos pacientes serem oriundos de outra instituicdo constituiu um
fator de risco, juntamente com comorbidades cardiovasculares prévias e o0 género
feminino (18). Outro estudo atrubui caracteristicas demograficas ao 6bito e destaca-
se 0 sexo feminino, o motivo de internacdo perfil clinico e quanto a classe de
microrganismo o gram negativo. O nosso estudo mostra concordancia em algumas
caracteristicas (47).

A taxa de mortalidade em pacientes diagnosticados com PAV neste estudo foi
de 54,7%. Estudos publicados anteriormente relataram que pacientes criticos com
PAV apresentam taxas de mortalidade entre 24% e 76% (50). Joseph et al. (51),
atribuem a grande variacdo da incidéncia e mortalidade a fatores como tipo de
hospital, tipo de UCI, populacdo estudada e nivel de exposicdo a antibioticos. Em
outros estudos a mortalidade global nos episddios de PAV varia de 20 a 60%,
refletindo em grande parte a gravidade da doenca de base dos pacientes, a faléncia de
orgaos e as especificidades da populacdo estudada e o agente etioldgico envolvido,
porém estima-se que 33% dos pacientes que desenvolvem PAV morrem em
decorréncia dessa infec¢cdo, podendo atingir até 55% (5,54,56-59).

Vaérios estudos relatam que a PAV de inicio tardio esta associada a taxas de
mortalidade mais altas do que a PAV de inicio precoce e uma explicacéo provavel é a
maior proeminéncia de microorganismos multirressistentes entre 0s casos de inicio

tardio (71-74). A pneumonia de inicio tardio pode acarretar maior risco de morbidade

34



e mortalidade, provavelmente porque o0s casos sdo frequentemente causados por
organismos resistentes, que sdo dificeis de tratar e podem resultar em terapia
antibidtica tardia ou ineficaz (76). Um estudo diferente relata que a analise do tempo
de VM até o diagnostico permitiu calcular que em 61,3% dos pacientes pesquisados
0 tipo de PAV diagnosticada foi a do tipo tardio (a partir do quinto dia de VM) que
tém sido relacionadas com maiores taxas de mortalidade e maior prevaléncia de
microrganismos resistentes nessa populacdo (46,67). Em diversos autores, a PAV
causada por Pseudomonas, Acinetobacter e S. aureus resistente a meticilina foi
associada ao aumento da mortalidade (77,78). Em um estudo de coorte prospectivo,
em uma UTI de um hospital universitario, a mortalidade observada em pacientes com
PAV de inicio tardio foi o dobro da prevista (gerando uma diferenca de 25%
atribuivel a PAV, enquanto nenhuma diferenca foi observada em pacientes com PAV
de inicio precoce (71). No entanto, esse achado é provavelmente atribuido & falta de
precisdo nas previsdes de mortalidade em pacientes com internacdo por mais de 7
dias (PAV tardio) (75).

Nosso estudo, que ndo levou em consideracdo o tempo desde a admissdo na
UCI até a PAV, ndo foi possivel verificar a influéncia da PAV precoce e tardia,
porém os achados corroboram que a maioria dos pacientes com desfecho dbito estéo
associados a microorganismos multiresistentes (Gram-negativos) que sao,
geralmente, encontrados na PAV tardia. As taxas de mortalidades encontradas na
literatura equipararam-se ao presente estudo.

Em relacdo ao perfil clinico dos pacientes, nosso estudo difere de outros (70)
onde apontam que a mortalidade na PAV é maior nos pacientes cirargicos em
comparacdo aos pacientes clinicos e (26) que descobriram que apesar da alta
mortalidade bruta associada ao desenvolvimento de PAV, a mortalidade global
atribuivel a essa complicacdo foi estimada em 13%, com maior mortalidade em
pacientes cirirgicos e naqueles com escores médios de gravidade na admissdo, porém
nossos achados sdo consistentes com outros estudos. No Canada, em um estudo
randomizado e multicéntrico em 15 UTIs afiliadas a universidades e 177 pacientes
considerados portadores de PAV, a mortalidade atribuivel ao tempo de permanéncia
na UTI e a pacientes clinicos foi maior do que para pacientes cirdrgicos (a
mortalidade atribuivel 65% versus 27,3%). Essa diferenca pode ser devida a
gravidade da doenca na admisséo ou a outras diferengas nos casos e precisa ser mais

explorada (78).
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Dos 40 pacientes estudados, a média de idade em anos no 6bito foi de 64,48
(x15,11), corroborando com dados da literatura. A literatura justifica esse resultado
pelo fato de que, durante o percurso do envelhecimento, ocorre um processo
multifatorial, resultando em diminui¢cbes funcionais, ocasionando alteracGes
fisioldégicas e acarretando aumento de infeccGes (79). Em relacdo aos dados
sociodemograficos correlacionados ao Obito na PAV, estdo a idade avancada, o
tabagismo e o sexo masculino (43). E provavel que quanto maior o tempo de
acompanhamento do paciente desde o inicio da PAV, maior serd o efeito das
condicdes cronicas sobre a mortalidade (80). Consideracdes semelhantes podem ser
feitas em relacdo a idade. Outros estudos apresentaram que a idade avancada e as
doencas crbnicas sao fatores de risco e prognostico nos pacientes com PAV (60). Na
revisdo sistematica (61) estudando as infeccbGes respiratdrias hospitalares em
pacientes idosos destacaram-se aspectos como a apresentacdo clinica atipica da
doenca, o risco elevado de colonizacdo das vias respiratdrias por microrganismos
multirresistentes (SARO, enterobactérias MR, Pseudomonas, etc.), a maior
frequéncia nas microaspiracdes, elevando a incidéncia e letalidade pela doenca nessa
populacdo. No estudo (62) em uma UCI privada no Rio de Janeiro avaliando a PAV,
a mediana da idade foi 79 anos para os dbitos.

Neste estudo, as comorbidades respiratérias foram estatisticamente
significantes (p=0,03) com razdo de chances (OR) para mortalidade de 5,16. Porém
percebe-se que de 12 pacientes que internaram com esse tipo de comorbidade, 10
tiveram o desfecho 6bito com alta mortalidade na amostra. E possivel que essa taxa
seja atribuida ao tamanho reduzido da amostra e ressalta-se a importancia de mais
estudos com outros desenhos.

De fato, varios estudos relataram que a Donca Pulmonar Obstrutiva Cronica
(DPOC) estava associada a maiores taxas de mortalidade em pacientes criticos que
desenvolvem PAV. Concordando, (52,81) relatam que varios fatores podem explicar
as maiores taxas de mortalidade em pacientes com DPOC com PAYV, incluindo a
influéncia adversa da DPOC na funcdo respiratoria basal, estado nutricional de
pacientes com DPOC, que pode afetar adversamente a resposta imune, e uso prévio
de corticosterdides em longo prazo (53).

Em contrapartida, (83) afirma em seus resultados que ndo ha evidéncia de
mortalidade atribuivel devido a pneumonia associada a ventilagdo mecénica em

pacientes com trauma ou sindrome do desconforto respiratério agudo (SDRA). O
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fato pode ser explicado pela gravidade do paciente.

Em uma revisdo sistematica e meta-analise com 20 estudos incluidos, em
2021, encontraram uma ocorréncia combinada de morte em pacientes com COVID-
19 e PAV de 42,7%. Segundo os autores, esses dados podem ser relevantes por conta
prépria, mas nenhuma informacdo pode ser derivada dos dados sobre o impacto da
PAV e a COVID-19 na mortalidade. Nenhum dos estudos relatou mortalidade
atribuivel a PAV. Apesar dos resultados da revisdo e meta-analise falarem a favor do
nosso estudo é questionavel uma vez que ndo abordamos pacientes com a
comorbidade respiratéria COVID-19. Além disso, pode-se especular que a alta
mortalidade em pacientes com COVID-19 e PAV pode ser explicada por diversos
fatores, tanto relacionados a doenca quanto ndo relacionados a doenca como: UCIs
superlotadas no periodo de pico da pandemia de COVID-19, com uma equipe
possivelmente inadequada (por exemplo, relacdo profissional/paciente) e falta de
expertise com o tipo de paciente. Também, os pacientes com COVID-19 internados
na UCI geralmente apresentam hipoxemia grave, com danos pulmonares
parenquimatosos e microvasculares. Assim, eles tém um risco alto de obito (2).

A gravidade da doenga caracterizada por indices de prognosticos na admissao
também foi identificada como fator associado a mortalidade em individuos com PAV
(49). No presente estudo, o SAPS IIl e o fator probabilidade de Obito foram
determinantes para o desfecho Obito com altas médias de 76,19 (+19,26) com
(p=0,01) e 62,01 (x23,62) com (p=0,01). Em contrapartida outro estudo relatou que a
média moderada para o SAPS Il 57,08 (£29,47) e (p<0,01) mostrou significAncia
(38). Outro autor (20), afirma que a mortalidade da PAV tem maiores taxas em
pacientes com scores de gravidade médios na admissdo. Um estudo diferente, em
2010, relatou uma interacdo entre outro de gravidade na admissdo na UCI e
PAV. Em um estudo com dados de 434 pacientes que apresentaram PAV, o risco de
6bito na PAV foi maior no subgrupo de pacientes com escores de gravidade
moderados na admissdo na UCI e inexistente no subgrupo com os escores mais altos
(>59) (70). Da mesma forma, em um estudo anterior, a PAV foi associada a um
aumento na OR para 6bito apenas em pacientes cujo escore de admissao estava entre
11 e 29 (69). Esses dados sugerem que, em pacientes com uma probabilidade muito
alta de morte devido a gravidade da doenca aguda, o efeito adicional na mortalidade
de ter a PAV pode ser insignificante. No outro extremo da amostra, pacientes com

baixa gravidade da doenca podem ser capazes de reagir com uma resposta imune
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adequada ao organismo causador de PAV, de modo que a PAV tenha pouco efeito
sobre a mortalidade. Em direcdo ao centro da amostra, em contraste, os pacientes
com gravidade intermedidria da doenca experimentam um aumento acentuado na
mortalidade no caso de PAV.

Porém, estudos, apresentam possiveis limitagdes para este score SAPS Il
(64-69). Em um estudo com 2740 pacientes em pos-operatorio cirdrgico em UCI,
comparando SAPS IlI e outros scores de gravidade, encontrou melhores resultados
de discriminacdo para SAPS Ill, contudo observou-se que esse escore tende a
subestimar os pacientes de baixo risco e superestimar a mortalidade dos pacientes de
alto risco (38). No que concerne a este estudo, a gravidade do paciente, no momento
da internacdo, foi determinante para o Obito o que pode ser explicado pelo tamanho
da amostra e pela limitacdo do score em predizer o ¢bito em pacientes mais graves.

Referente a duracdo do paciente na VM até o diagndstico, a literatura atribui
maiores taxas de incidéncia e mortalidade por PAV nos pacientes que sdo mantidos
em VM por tempos prolongados e esta associada a maior permanéncia na UCI
(20,49). Nos pacientes do estudo (67) a avaliagdo do tempo de VM ndo mostrou
associacdo com o desfecho dbito na andlise univariada (p= 0,34), no entanto, foi
incluido junto as demais co-variaveis na analise utilizando a regressdo de Cox pela
associacdo com obito reportada na literatura, mostrando-se como fator de risco nos
pacientes com mais de 30 dias de VM (p= 0,012). No presente estudo, o tempo de
VM com meédia de 30,45 (£21,33) isolado ndo se apresentou como fator de impacto
na mortalidade, porém quando corrigido em relacdo ao tempo de UCI (Tempo de
VM relativo) com média em dias de 84,97 (£25,35) mostrou associacdo (p=0,01). A
correcdo da variavel deve-se a necessidade de ajustar o tempo de VM em relagdo ao
tempo de internacdo na UCI, pois, muitos pacientes do estudo pela gravidade do
quadro, no momento da internacdo, o tempo até a morte foi muito curto para permitir
a analise, agindo como confundidor na associacdo tempo de VM e desfecho 6bito.

Avaliando o tempo de internacdo na UCI o presente estudo ndo mostrou
associacdo com o 6bito (p=037). Entretanto, apds realizado o ajuste pelo tempo de
internacdo hospitalar (Tempo de UCI relativo), mostrou-se estatisticamente
significante (p=0,00). A correcdo da varidvel deve-se a necessidade de ajustar o
tempo de UCI em relagdo ao tempo de internacdo hospitalar, pois, muitos pacientes
do estudo pela gravidade do quadro, no momento da internacdo, foram & 6bito em

pouco tempo, agindo como uma varidvel de confusdo na associa¢do tempo de UCI e
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desfecho obito.

E importante ressaltar que no presente estudo a amostra, apesar de ser
diferente das amostras dos estudos citados, compartilha varias caracteristicas
semelhantes e os resultados podem ser considerados. No que conerne & PAV, o
grande debate estad em torno da heterogeneidade da doenca que depende de varios
fatores intrinsecos e extrinsecos ao paciente e da falta de critérios padronizados para
0 seu diagnéstico que culmina nas taxas diferentes encontradas entre as UCIs o que
dificulta a comparagdo dos resultados. No nosso estudo, atrasos e incertezas no
diagndstico podem ter influenciado na nossa amostra e, consequentemente, nas taxas.

Vaérios estudos citados, incluiram populacdes heterogéneas e ndo foram
prospectivos (20,78,81) e diferem do nosso em critérios diagnosticos. Escores foram
propostos e usados, Clinical Pulmonary Infection Score (CPIS): a descrigéo original
desse escore é baseada em 6 variaveis (temperatura, leucécitos sanguineos, aspectos
das secrecbes traqueais, oxigenacdo, infiltrados radiograficos e culturas
semiquantitativas de aspirados traqueais com coloracdo de Gram), e pacientes com
escore acima de 6 correm risco de ter PAV (83).

Outros corroboram o nosso estudo e afirmam que o diagndstico de PAV ¢é
tradicionalmente definido pela presenca concomitante dos trés seguintes critérios:
suspeita clinica, infiltrados radiograficos novos ou progressivos e persistentes e
culturas microbiologicas positivas de amostras do trato respiratorio inferior
(27,47,50,82).

Apos a discussdo, podemos inferir que os resultados controversos ao nosso
estudo podem ser devido a varios motivos, amostras pequenas, diferentes fontes
populacionais e o uso de diferentes desenhos de estudo. E também, geralmente
atribuivel a diferencas em relagdo ao ambiente clinico (por exemplo, paises, pessoal),
a populacdo de pacientes (por exemplo, a motivos de admissdo, a gravidade da

doenca subjacente ou os critérios diagndsticos usados para definir PAV.
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8. LIMITACOES DO ESTUDO E RECOMENDAGCOES

O presente estudo apresenta limitacGes, dentre elas, algumas das quais
inerentes a sua natureza. Em primeiro lugar, este estudo é de natureza observacional,
documental e ndo pode estabelecer relacéo de causalidade, além de ser mais vulneravel a
problemas metodoldgicos. Além disso, o carater retrospectivo, com uso de dados de
prontuarios preenchidos por diferentes profissionais de salde, pode trazer algum viés de
informacdo. A coleta de dados em prontuérios de pacientes que recebem atencao
multidisciplinar, apresenta limitagdes como: prontuérios preenchidos com dados
incorretos, inadequados e muitas vezes desatualizados, linguagem e siglas
inadequadas; informacdes clinicas limitadas e incompletas; além de consultas
realizadas sem evolucdo dos prontuarios.

Em segundo lugar, acredita-se num grande prejuizo a nossa analise. O
tamanho total da amostra usado para analisar e estimar os fatores associados a chance
de oObito (Odds-Ratio) em pacientes diagnosticados com PAV foi modesto (73
pacientes, dos quais 40 foram a &bito com PAV) se considerarmos a grande
quantidade de pacientes ventilados mecanicamente com PAV em todo o mundo. A
amostra reduzida pode ser associada ao otimizado controle de infeccdes relacionadas
ao cuidado, melhorias realizadas pela excelente adesdo ao bundle de prevencédo de
PAV pela equipe clinica na UCI que, no periodo estudado, culminou com a
diminuicdo dos casos 0 que € uma suposicado excelente para as estatisticas de adesao
aos bundles do nosocomio.

Nossa analise também pode ter subestimado a ocorréncia de PAV, pois o
diagnodstico é baseado na suspeita clinica e microbioldgica definido pela CCIH do
hospital juntamente com a equipe clinica da UCI e, em alguns momentos, percebeu-
se atraso ou incertezas nesse diagndstico o que pode ter dificultado a identificacdo de
eventos PAV.

A amostra reduzida ndo nos permitiu realizar algumas inferéncias estatisticas
como analisar a mortalidade atribuivel as comorbidades dos pacientes independentes
dos outros tipos de comorbidades e regressdo logistica.

N&ao coletamos dados sobre a amostra total de pacientes internados no
periodo estudado (dados de pacientes sem PAV), porém ndo era objetivo deste
estudo.

Nao foram levantados dados sobre tipo de antibioticoterapia, tratamento
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precoce ou tratamento ineficaz.

No entanto, um ponto forte dessa analise foi fornecer um perfil clinico
confiavel da mortalidade da PAV no nosocomio e os fatores de risco potenciais com
suas chances de impactar no 6bito.

Recomenda-se novos estudo prospectivos para melhor acuréacia dos dados.
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9. CONCLUSOES

1. Os pacientes diagnosticados com PAV na UCI do HUB no
periodo de margo de 2017 até novembro de 2020 foram na sua maioria
pacientes homens, com média de idade de 57 anos e pardos;

2. Os pacientes diagnosticados com PAV na UCI do HUB e com
desfecho ébito no periodo de margo de 2017 até novembro de 2020 foram na
sua maioria pacientes homens, idosos, oriundos de instituicdes externas ao
HUB, com comorbidades cardiovasculares, infectados por patdgenos gram-
negativos, que passaram por procedimento de traqueostomia;

3. A taxa de mortalidade da PAV na UCI foi de 54,7%);

4. Os fatores de risco associados ao Obito pela PAV foram:
comorbidades respiratérias, idade, SAPS Ill, probabilidade do oObito, tempo
de VM relativo e tempo de UCI relativo;

5. O fato do paciente com PAV possuir comorbidade respiratoria faz
com que sua chance (probabilidade de ocorréncia do evento) de ir ao Obito

seja 5,16 vezes maior.
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ANEXO 1- Bundle de pneumonia de PAV
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Periodicidade: no minimo 20 observacées ou 100% das insercdes realizadas no més caso o n°de insercdes seja menor que 20, alternando dias da semana ¢

Ministério da
Educagio

EBSERH

Conceito de Mudanca — Prevencao PAV

Conceito de Mudanca

Mudancas

1. Realizar higiene oral rotineira em pacientes sob ventilagdo mecénica

- Implementar a higiene oral rotineira (recomenda-se 3x/dia) em pacientes sob
ventilagdo mecanica (uso de antissépticos ¢ opeional):

- Incorporar esta atividade na folha de cuidado.

2. Manter a cabeceira da cama elevada (30°- 45°)

- Instituir a politica de manutencdo da cabeceira elevada a 30°- 45°;
- Descrever estratégias para medir dngulo da cabeceira da cama;

- Incorporar a medida na folha de cuidado.

3. Realizar a reducio da sedagio

- Implementar diretriz de reducdo de sedacdo de pacientes sob ventilagdo
mecanica;
- A estratégia de redugdo da sedacdo sera variavel, podendo se fazer uso de:

e Despertar didrio;

* Sedagdo por metas com uso de escalas padronizadas (SAS ou RASS);

« M ¢do do nivel sedagio que permita aos pacientes serem

despertados quando estimulados.

4. Verificar diariamente a possibilidade de extubagio

- Verificagiio didria da possibilidade de extubagdo através da aplicagdo de
teste de respiracio espontinea (TRE):

- Incorporar o TER ao checklist da visita multiprofissional.

5. Manter a pressdo do balonete da cinula (cuff) entre 20 ¢ 30 mmHg

- Implementar a medida periddica da pressdo do cuff, mantendo-a entre 20-30
mmHg;

- Incorporar essa medida 4 folha de euidado.

6. Manter o sistema de ventilagio mecanica conforme as recomendagdes
vigentes no pais

- Nio se recomenda a troca rotineira dos circuitos exceto com sujidades ¢ ou
entre pacicntes;

- Manter circuitos ventilatorios com minimo de condensados.
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