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RESUMO

Introducdo: A Pneumonia Associada a Ventilacdo Mecéanica (PAV) é uma
das infeccbes hospitalares mais frequentes em Unidades de Terapia
Intensiva (UTI). E uma doenca multicausal e em algumas ocasifes de
diagnostico impreciso com consideravel morbidade e letalidade além de
altos custos derivados de prolongadas internacdes hospitalares e o uso de
antimicrobianos. Sao poucos o0s estudos sobre a epidemiologia da PAV no
Brasil, sendo esta a justificativa do presente trabalho. Objetivos: Descrever
as caracteristicas demograficas, clinicas, laboratoriais e terapéuticas dos
pacientes com PAV, além de calcular a taxa de letalidade e verificar a
presenca de fatores de risco para Obito pela doenca em pacientes atendidos
em duas UTIs de Brasilia - Brasil. Metodologia: Estudo epidemiolégico
guantitativo descritivo retrospectivo realizado nas UTIs de um hospital de
ensino publico e outro privado utilizando fontes de dados secundarios.
Foram incluidos pacientes adultos com diagndstico de PAV no periodo de
2006 até junho de 2010. Apenas o primeiro episodio de PAV foi considerado.
Avaliaram-se caracteristicas demograficas, clinicas, laboratoriais e
terapéuticas, as quais foram analisadas de maneira univariada, além do uso
do modelo de riscos proporcionais de Cox na busca de associagao entre
elas com o desfecho para o O6bito. Adotou-se um nivel de significancia
estatistica < 0,05. Resultados: Foram incluidos 155 pacientes, 83 do
hospital publico com predominio do sexo feminino e 72 do privado a maioria
homens. Os mais frequentes foram os pacientes idosos (= 60 anos),
procedentes de outros setores do mesmo hospital e com diagndstico clinico
ao ingresso na UTI. A taxa de densidade de incidéncia da PAV no hospital
publico foi de 13,04 episodios por 1000 dias de ventilacdo mecanica (VM) e
no privado de 5,32 episddios por 1000 dias de VM. A taxa de utilizacdo da
VM foi de 0,72 no hospital publico e de 0,28 no privado. Para o diagnostico
clinico o uso de dois dos trés critérios junto & presenca de radiografia de
térax com sinais infecciosos foi a conduta mais observada. O diagndéstico
etiolégico foi possivel em 76,8% dos casos por meio de culturas de
aspirados tragqueais cujos resultados foram positivos em 88,3% das
amostras, além das hemoculturas com 25,9% dos resultados positivos. As
bactérias gram negativas foram responsaveis pela maior parte dos casos
correspondendo a 74% dos episédios no hospital publico e a 95,4% no
privado. A Pseudomona aeruginosa (27,9%), o Acinetobacter baumanii
(18%), e a Klebsiella Pneumoniae (10,7%) foram as bactérias mais isoladas.
O A. baumanii MR no hospital privado foi 0 microrganismos multirresistentes
mais encontrados. Registrou-se elevada resisténcia aos carbapenémicos
especialmente na P. aeruginosa e no A. baumanii. A monoterapia na maioria
dos pacientes foi a conduta terapéutica mais empregada. O meropenem, a
vancomicina, o cefepime e a polimixina B foram os antibioticos mais
prescritos. A letalidade pela doenca no periodo avaliado foi no hospital
publico de 28,9% e no privado de 37,5%; a maioria dos Obitos ocorreram nos



primeiros 11 dias do tratamento. As variaveis sexo feminino, procedéncia de
outro servi¢co do hospital, diagnéstico clinico no ingresso a UTI, auséncia de
febre e tempo de VM >30dias no momento do diagndstico da PAV foram as
gque apresentaram associacao estatisticamente significativa para o desfecho
Obito. Conclusédo: A PAV é uma infeccdo com elevadas taxas de densidade
de incidéncia e letalidade nas UTIs avaliadas. Pacientes idosos, com
diagnéstico clinico ao ingresso na UTI, procedentes de outros servicos do
hospital foram a populacdo predominante. As bactérias gram negativas
foram os agentes etioldgicos as mais frequentes. A letalidade pela PAV
esteve associada a fatores como sexo feminino, procedéncia de outro
servico do hospital, patologias clinicas no ingresso, auséncia de febre, e
tempo de VM prolongado. O presente trabalho contribuird ao conhecimento
da situacdo da PAV nas UTIs de Brasilia reforcando a necessidade da
vigilancia na epidemiologia local para a ado¢ao de medidas de controle e
tratamento mais adaptadas a suas realidades.

Palavras-chave: Pneumonia Associada a Ventilacgdo Mecanica; Unidades
de terapia intensiva; epidemiologia; Taxa de letalidade, Fatores de risco,
Brasil



ABSTRACT

Background: Ventilator-Associated Pneumonia (VAP) is the most frequently
nosocomial infection in Intensive Care Units (ICU), present multiple causes in
some instances with inaccurate diagnosis and significant morbidity and
lethality as well as high costs derived from prolonged hospital stays and use
of antibiotics. There are few studies on the epidemiology of VAP in Brazil,
which is the justification of this work. Objectives: Describe the demographic,
clinical, laboratory and treatment characteristics of patients with VAP,
calculate the lethality rate and verify the presence of risk factors for death in
patients treated in two ICUs from Brasilia-Brazil. Methods: Quantitative
descriptive retrospective epidemiological study, conducted in two ICUs, one
from a public teaching hospital and the other one from a private hospital
using secondary data sources. Adults patients diagnosed with VAP from
2006 to june of 2010 were involved. Only the first episode was considered.
Demographic, clinical, laboratory and treatment characteristics were
evaluated and studied by univariate analysis and following the Cox’s
proportional hazards model to identify their association with death outcome.
Statistically significant p value < 0,05 was adopted. Results: One hundred
fifty five patients were included, 83 from the public hospital with
predominance of females, and 72 from the private hospital mostly men. The
most frequent were elderly patients (=60 years) coming from another hospital
ward and with clinical diagnosis at admission in the ICU. The VAP rate in the
public hospital was 13,04 cases/1000 ventilator-days and 5,32 cases/1000
ventilator-days in the private hospital. Ventilator utilization ratio was 0,72 in
the public hospital and 0,28 in the private hospital. In the clinical diagnosis,
presence of two of three clinical criteria and infectious findings on the chest
radiograph was the most observed procedure. The etiological diagnosis was
possible in 76,8% of cases by cultures of tracheal aspirates with positive
results in 88,3% of samples, and the use of blood cultures with 25,9% of
positive results. Gram negative bacteria were responsible for 74% of cases in
the public hospital and 95,4% in the private institution. Pseudomona
aeruginosa (27,9%), Acinetobacter baumanii (18%), and Klebsiella
pneumoniae (10,7%) were the most isolated bacteria. A. baumanii MR in the
private hospital and S. aureus ORSA in the public institution were the
mutiresistant microorganisms most commonly found. High resistance rates to
imipenem were registered, especially in P. aeruginosa and A. baumanii.
Monotherapy was the most common therapeutic practice; meropenem,
vancomycin, cefepime and polymyxin B were the most used antibiotics with
median treatment duration of 10 days. The lethality rate of VAP was 28,9% in
the public hospital and 37,5% in the private hospital, with most deaths
occurring within the first 11 days after diagnosis. The variables female
gender, transferred from another hospital ward, clinical diagnosis at
admission in the ICU, lack of fever and mechanical ventilation time >30days
at the moment of diagnosis were statistically significant associated to the
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outcome death of VAP. Conclusions: VAP is an infection with high
incidence and lethality rates in the ICUs evaluated. Elderly patients admitted
with clinical diagnosis and transferred from another hospital ward were the
predominant population. Gram negative bacteria and S. aureus remain the
most frequently isolated pathogens in VAP, presenting increasingly
resistance to the antibiotics available for its treatment. Lethality rate of VAP
was associated with female gender, transference from another hospital ward,
clinical diagnosis at admission in the ICU, lack of fever, and mechanical
ventilation time >30days at the time of diagnosis. This work will contribute to
the knowledge of VAP in ICUs of Brasilia reinforcing the need of local
epidemiological surveillance for the adoption of control and treatment
strategies best suited to their reality.

Keywords:  Ventilator-associated pneumonia; Intensive Care Units;
epidemiology; Lethality rate; Risk factors; Brazil
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1 INTRODUCAO

As infeccbes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS) ou
Healthcare-Associated Infection (HAI) termo cunhado pelo National
Healthcare Safety Network (NHSN) antigo National Nosocomial Infection
Surveillance (NNIS) do Center for Disease Control and Prevention (CDC)
sdo aguelas infec¢cdes adquiridas ap0s a admissdo do paciente numa
instituicdo de saude e que se manifestam durante sua internacdo ou apos a
alta, quando puder ser relacionada com a internagdo ou procedimentos
hospitalares (BRASIL MINISTERIO DA SAUDE, 1992, 1997, 1998; HORAN
et al., 2008). As IRAS constituem um grave problema de saude publica
mundial sendo um grande desafio para os servicos médicos, exigindo agcdes
efetivas de prevengao e controle.

As complexas tecnologias de assisténcia a saude cada vez mais
invasivas e avancadas para o cuidado dos pacientes criticos tém aumentado
a sobrevida e expectativa de vida desses pacientes e conseqientemente
elevado a incidéncia das IRAS, morbidade e custos hospitalares.

O CDC de Atlanta-EUA, ¢rgao de referencia mundial, desde 1970 € o
encarregado da vigilancia, andlise e divulgacdo dos eventos relativos a
assisténcia em saude nos EUA.

No Brasil, com a Portaria 196 do Ministério da Saude (MS) de 1983, o
estado normatiza o controle das infeccbes hospitalares (IH) e torna
obrigatoério a implantacdo em todos os hospitais das Comissfes de Controle
de IH (CCIH). Foram criadas as atribuicbes das comissGes, métodos de
coleta de dados e vigilancia, elaboracdo de relatérios, controle de
antimicrobianos e germicidas dentre outras atribuicées (BRASIL/MS,1983).
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Em 1992, foi publicada pelo Ministério de Saude a Portaria 930 que
define um conjunto de acdes sistematicas que visam a reducao da incidéncia
e gravidade da IH, a estrutura de funcionamento das CCIHs, suas
competéncias, além de outras normas para limpeza, esterilizacdo e anti-
sepsia. (BRASIL/MS, 1992).

Em 1997, com a Lei no. 9431, publicada no Diario Oficial da Unido
(DOU), no artigo 1° reforca a obrigatoriedade dos hospitais manterem um
Programa de Controle de Infec¢do Hospitalar (PCIH) e no artigo 2° preconiza
a criacdo da CCIH para execugéao dessa vigilancia (BRASIL/MS, 1997).

Atualmente, est4 em vigor a Portaria n® 2616 de 12 de maio de 1998
que revogou a Portaria n° 930/92, regulamentando as ac¢des de controle da
infeccdo hospitalar no pais, assim como a obrigatoriedade das CCIHs a
serem compostas por profissionais da area de saude (consultores e
executores) representando o Servico de Controle de Infeccdo Hospitalar,
responsavel pelo programa de controle das IRAS mediante a execucao do
Sistema de Vigilancia Epidemioldgica através dos seus indicadores, assim
como a capacitacdo dos profissionais de saude, e instituindo protocolos que
visem reduzir o impacto das IRAs. Destaca-se no anexo IV que
isoladamente a lavagem das maos € a acdo mais importante para a
prevencéao e controle das IH (BRASIL/MS, 1998).

O médico hungaro Ignaz Semmelweis em 1846 comprovou que a
higienizacdo das maos contribuia para reducdo das infecgbes puerperais
diminuindo as mortes maternas, sendo sua descoberta um dos grandes
avancos na historia do controle da infeccdo hospitalar (FLEMING, 1966;
COSTA, 2002).

Uma pesquisa mundial sobre a prevaléncia das IRAS foi desenvolvida
com apoio da Organizacdo Mundial da Saude (OMS) entre 1983 e 1985 em
55 hospitais de 14 paises (Europa, Mediterraneo, Asia, Pacifico) mostrando
uma média de prevaléncia de IRAS de 8,7%, com as maiores taxas nos
hospitais localizados no Mediterraneo (11,8%) e Sudeste asiatico (10%). O
setor hospitalar com a maior prevaléncia de infec¢cdes foi a Unidade de

Terapia Intensiva (UTI), atingindo em maior propor¢cao aos pacientes idosos,
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com comorbidades ou em quimioterapia (TIKHOMIROV, 1987; MAYON-
WHITE et al., 1988).

O CDC em 1970 comecou a coleta dos indicadores de infeccéo
hospitalar. Em 1974 por meio do projeto Study on the eficacy of nosocomial
infection control (SENIC PROJECT) pesquisando 338.000 prontuéarios
médicos em 433 hospitais americanos demonstrou a efetividade das
atividades focadas ao controle das infeccbes naqueles que tinham os
melhores programas de vigilancia (HALEY et al., 1980, 1985). Tempos
depois em 1999, 285 hospitais nos EUA participaram do sistema NNIS cujo
objetivo era uniformizar critérios e definicbes de casos de IRAS capacitando
pessoal envolvido na coleta e informatizacdo dos dados. Anualmente o CDC
por meio do NHSN informa os indicadores de IH coletados paro uso dos
hospitais (GAYNES et al., 2001).

Conhecer a situagdo do controle da infeccdo hospitalar das
instituicdes brasileiras tem sido uma preocupacao desde o estabelecimento
da regulamentacéo nacional. Prade et al. (1995) desenvolveram um estudo
brasileiro avaliando a qualidade das acOes de controle de infecgéo
hospitalar, em 99 hospitais brasileiros estudados encontraram uma taxa de
infeccdo hospitalar de 15,5%.

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) por meio do
programa de controle de infeccbes hospitalares desenvolveu em 2005 o
estudo Diagnostico do Controle da Infeccdo Hospitalar no Brasil, de
abrangéncia nacional fazendo uma analise da organizacdo das acbes de
prevencado e controle das IRAS. Os resultados mostraram que apenas 8%
dos hospitais utilizavam os critérios do CDC adotados no Brasil desde 1995.
Na avaliacdo dos hospitais, aqueles com leitos de terapia intensiva
apresentaram o0s melhores resultados. As taxas de infeccdo hospitalar
relatadas nao foram confiaveis devido a falta de critérios padronizados, além
da auséncia de informac&o, mostrando uma falha no monitoramento com
altas taxas de IRAS. Somente foram reportadas as taxas de IH das UTI
adultos (UTIA), a taxa de IH foi de 9% com 14% de letalidade, com

predominio das infeccbes pulmonares (40%). Dos 4148 hospitais
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participantes da pesquisa 24% informaram n&o possuir CCIHs. (BRASIL/MS,
2005a).
1.1 Pneumonia associada a ventilacdo mecanica (PAV) , definicdo

e epidemiologia

A pneumonia é a resposta inflamatoria do hospedeiro & invasao e
multiplicacdo incontrolada dos microorganismos nas vias aéreas distais,
ocorrendo quando um germe particularmente virulento ou um grande inéculo
alcanca os espacos inferiores vencendo os mecanismos de defesas locais,
produzindo um exsudato inflamatério que confere a caracteristica purulenta
ao escarro (FERNANDES et al., 2000).

A Pneumonia Associada a Ventilagcdo Mecanica (PAV) € a pneumonia
relacionada a assisténcia a saude diagnosticada apds 48h de ventilacéo
mecéanica até a sua suspensdo (ATS/IDSA, 2005; HORAN et al., 2008;
BRASIL/MS, 2009a).

A PAV também é classificada como precoce e tardia. A PAV precoce é
a que ocorre até o quarto dia de intubacao e inicio da VM, e a PAV tardia é
a que se inicia apds o quinto dia da intubagdo e VM. (ATS/IDSA, 2005;
SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007;
HORAN et al., 2008).

Nos EUA a PAV é a segunda infeccdo mais freqiente nas UTIs, mais de
90% das pneumonias hospitalares (PH) nos pacientes em UTIs acontecem
durante a VM, atingindo de 9 a 27% dos pacientes intubados (ATS/IDSA,
2005).

O risco de PAV é maior nos primeiros dias de hospitalizacdo sendo de
3% por dia de hospitalizagdo nos primeiros cinco dias de ventilacao e depois
2% para cada dia subsequente, razédo pela qual 50% dos casos de PAV tém
lugar dentro dos primeiros quatro dias de VM. O processo de intubacéo
contribui por si mesmo no risco de PAV, pois quando empregada a

ventilagdo ndo invasiva a incidéncia de PAV diminui.
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A mortalidade global por PAV varia dependendo da severidade da
doenca de base do paciente, a faléncia de oOrgéos, caracteristicas da
populacdo estudada e do agente etiolégico envolvido. Estimativas da
mortalidade atribuida a esta infeccdo variam entre si nos diferentes estudos,
mas aproximadamente 33% dos pacientes com PAV morrem em decorréncia
direta desta infeccdo. Além da mortalidade, o impacto desta infeccéo traduz-
se em hospitalizacdo prolongada, e no aumento dos custos em torno de
40.000 dolares por episddio. (ATS/IDSA, 2005).

Tejerina et al. (2006) avaliaram 439 pacientes com PAV em 361 UTIs
em 20 paises incluindo o Brasil, calculando uma taxa de incidéncia da PAV
de 15% e mortalidade de 38%.

No Brasil os dados epidemiologicos sobre a PAV antes da adocéo dos
critérios nacionais eram imprecisos. Desde 2008 a ANVISA vem trabalhando
no desenvolvimento de protocolos com objetivo de padronizar a vigilancia
desta doenca. Em 2009 criou um grupo de trabalho que em consenso
elaboraram e publicaram os Critérios Nacionais de Infeccdo do Trato
Respiratério (BRASIL/MS, 2009a), mas ainda falta uma coleta sistematica e
padronizada em todos os estados do Brasil que permita conhecer a
extensao da infeccao.

O estudo conduzido por Prade et al. no Brasil (1995) demonstrou que
a pneumonia foi responséavel por 28,9% de todas as infec¢des hospitalares
e, destas, 50% ocorreram em pacientes ventilados mecanicamente.

Um estudo desenvolvido em um hospital universitario em Sao Paulo
avaliou 19 UTIs (126 pacientes internados) encontrando uma taxa de
infeccdo hospitalar em UTI de 30,6% sendo as infecgdes respiratorias as
mais frequentes (58,5%) (TOUFEN et al., 2003).

Silva et al. no seu trabalho em Santa Catarina avaliando 59 pacientes
em ventilacdo mecanica encontraram uma incidéncia de PAV de 25,4%
(SILVA et al., 2011).

Dados do estado de Sao Paulo em 2008 mostraram que a mediana
da incidéncia de PAV foi de 16,25 casos por 1000 dias de VM em UTls,

alcancando 21,06 casos por 1.000 dias de VM em UTIs coronarianas,
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sugerindo uma incidéncia global maior do que o esperado (BRASIL/MS,
2009b).

O estudo de Azambuja et al. (2009) em Rio de Janeiro em 233
pacientes submetidos a VM em uma UTI privada, mostrou uma incidéncia de
PAV de 16,79 episddios por 1000 dias de VM, associando a doenga com
maiores periodos de VM, e maior permanéncia na UTI.

A incidéncia da PAV varia dependendo do método diagnostico utilizado e
da populacdo estudada. Podem-se sobrepor dados de outras infeccdes

como as tragueobronquites nos pacientes em VM.

1.2 Patogénese da PAV

Para a PAV ter lugar deve ocorrer um desequilibrio nos mecanismos de
defesa do hospedeiro permitindo além da invasdo do microorganismo sua
permanéncia no trato respiratorio inferior.

As vias aéreas sdo mantidos estéreis pelos mecanismos de defesa, estes
incluem barreiras anatdomicas (pelos nasais), o aparato mucociliar, a saliva, a
imunidade humoral (IgA, IgM, 1gG, complemento), a imunidade celular
(macréfagos alveolares, polimorfonucleares, linfocitos), o pH, a tosse e o
reflexo da epiglote. Quando no paciente apresentam-se fatores de risco a
barreira da defesa é quebrada permitindo a entrada das bactérias no trato
respiratorio (Tabela 1).

No individuo higido, a microbiota nativa da orofaringe mantém-se estavel
desde o0 nascimento, com colonizagbes transitGrias por germes
potencialmente patogénicos. A colonizagédo da orofaringe por germes gram
negativos pode estar presente em 6% dos individuos saudaveis,
aumentando sua freqiiéncia para 35 a 73%, nos moderada e gravemente

enfermos, respectivamente.
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Tabela 1 - Fatores de risco para aquisicdo da PAV.

Fatores do hospedeiro e tratamento

Idade avancada

Gravidade do paciente

Doenca concomitante (neuromuscular, DPOC”, imunossupress&o)
Cirurgia toracica ou abdominal superior

Trauma

Manutengédo do paciente em posi¢édo decubita supina.

Diminuicéo do nivel de consciéncia (reflexos diminuidos)
Tratamentos antimicrobianos prévios (selecdo de microrganismos
resistentes)

Uso de agentes paralisantes ou sedativos ‘
Tratamento com antiacidos, bloqueadores de receptores H,"
Desnutricdo (Albumina baixa)

Fatores ambientais e dispositivos invasivos
Intubacéo endotraqueal (intubacdo de emergéncia)
Aspiracao indiscriminada

Ventilacdo mecéanica prolongada

Exposicdo a equipamentos ou méos contaminadas
Sondas nasogastrica ou enterais

*DPOC: Doenga Pulmonar Obstrutiva Crénica. © Ainda controverso.
FONTE: FERNANDES, 2000.

A PAV é na maioria dos casos de origem aspirativa, Sdo varias as vias

gue 0s microrganismos percorrem para chegar ao trato respiratorio inferior.

No paciente intubado, os microorganismos tém acesso aos pulmdes de

diversas formas:

* Por migracdo retrograda de germes presentes na luz gastrintestinal,

facilitado pela presenca de sondas enterais e nasogastricas, e pela

posicdo decubito supino. Nos pacientes idosos, o com doencas

neuroldgicas ou musculares a alteracdo dos padrées de degluticdo pode

levar a refluxo do trato gastrintestinal pelo deslocamento acidental de

germes para as vias aéreas distais, determinado pelo uso de sondas de

succdo. As Enterobactérias se instalam nas vias aéreas superiores a

partir do trato digestivo naqueles pacientes que sao submetidos a

tratamentos que elevam o pH do suco gastrico, como na profilaxia de

hemorragias digestivas. A reducdo da motilidade gastrintestinal,
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utilizacao de alimentacgéo enteral, especialmente quando o produto estiver
contaminado, sao fatores agravantes para o desenvolvimento da infeccao.
 Por meio da inalacdo de aerossois contaminados, originados em
nebulizadores acoplados aos circuitos. Na umidificagdo com agua
aguecida durante o processo da ventilacdo pode haver acumulo de agua
condensada no circuito do ventilador, esta agua pode se contaminar pelo
contato com o circuito do aparelho, e se o dispositivo ndo € manipulado
adequadamente o material contaminado pode penetrar na traquéia do

paciente levando a infeccao.

» Através de espacos criados entre a canula e a parede da traquéia,
quando o produto é acumulado ao redor do tubo (secrecéo infraglotica),
ou quando o balonete é desinsuflado, podendo assim as secrecdes

circular em direcdo as por¢des periféricas das vias aéreas.

» QOutra via de acesso dos microorganismos pode ser pela contaminacao
direta a partir de um foco contiguo infeccioso, por exemplo, no caso de

uma infecg&o no espaco pleural.

* A disseminacdo hematogénica raramente leva a pneumonia a partir de
um foco infeccioso a distancia, como por exemplo, na flebite purulenta, ou

endocardite bacteriana.

Dependendo do tamanho do in6culo e da viruléncia das bactérias a
quebra dos mecanismos de protecdo das vias aéreas leva a migracdo do
microrganismo para o parénquima pulmonar impactando-se nos bronquios
de pequeno calibre até chegar ao espaco alveolar vizinho, produzindo
histopatologicamente uma broncopneumonia. Também podem acontecer
aspiracées em momentos diferentes, e um paciente ter mais de um foco com
microrganismos diferentes (ANEXO 1), (FERNANDES et al., 2000; SAFDAR
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et al., 2005; ATS/IDSA, 2005; MASTERTON et al., 2008; BRASIL/MS,
2009D).

1.3 Etiologia da PAV

As PAVs sdo na maioria dos casos causadas por bactérias. O agente
etiologico depende do tipo de paciente, tempo de hospitalizagcdo, método
diagnéstico empregado, e uso de terapia antimicrobiana previa. Em menor
freqiéncia a PAV é causada por virus (influenza A ou B, virus sincicial
respiratério) ou fungos nos pacientes imunocompetentes. Segundo a
literatura a etiologia polimicrobiana nos episodios de PAV é cada vez mais
frequente.

Quanto aos microrganismos, varios estudos tém apontado os bacilos
gram negativos aerdbios como responsaveis por aproximadamente 60% das
PAV, e no grupo dos gram positivos 20% dos casos correspondem ao
Staphylococcus aureus. As infec¢des pelo S. aureus resistente & oxacilina
(SARO) cada vez sdo mais frequentes (CHASTRE; FAGON 2002;
MASTERTON et al., 2008; ROCHA et al., 2008)

Os gram negativos mais prevalentes incluem a Pseudomona aeruginosa,
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter spp., e distintas
espécies do género Acinetobacter.

Microrganismos como a Legionella pneumophila e o Pneumocystis
jirovecci vem se apresentado cada vez mais na populagéo
imunocomprometida.

As PAVs de inicio precoce sao causadas geralmente por
microrganismos comunitarios como 0 Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, SARO, ou enterobactérias
susceptiveis. No caso das PAVs de inicio tardio a origem tém sido
relacionada com a Pseudomona aeruginosa, Acinetobacter spp., e outras

bactérias gram negativas oportunistas resistentes e também o SARO
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(RELLO et al.,, 1993; IBRAHIM et al., 2000; CHASTRE; FAGON 2002;
COLLARD et al., 2003; ATS/IDSA, 2005; MASTERTON et al., 2008).

Para o profissional da saude € importante ter claro que nem todos os
microrganismos isolados nos espécimes respiratérios devem ser valorizados

para o tratamento.

1.4 Critérios diagnosticos para PAV

No diagnostico da PAV os critérios clinicos e radioldgicos devem ser
utilizados. Os critérios laboratoriais tém menor valor na auséncia de sinais

clinicos e radioldgicos.

1.4.1 Critérios clinicos e radiologicos (PAV defini  da clinicamente):

Presenca de febre (= 37,8 °C), aumento e mudanca do aspecto da
secrecdo traqueal, leucopenia ou leucocitose, piora na troca ventilatoria
(relagdo PaO,/FIO,) acompanhado de nova lesdo na radiografia de térax ou
piora da lesédo anterior. Nao se tem evidencia do beneficio da tomografia de
térax no diagnéstico da PAV, mas pode ser empregada considerando-se
risco/beneficio no caso de radiografias duvidosas.

Estudos tém demonstrado que a acuracia diagndstica dos critérios
depende do numero destes presente, e que considerar apenas um dos
critérios pode incorrer em tratamentos desnecessarios (WUNDERINK, 2000;
BRASIL/MS, 2009a).

Foi desenvolvido por um grupo de pesquisadores o Clinical Pulmonary
Infection Score (CPIS) ou Escore Clinico de Infeccdo Pulmonar baseado em
achados clinicos, laboratoriais e radiolégicos gerando um escore maximo 12

pontos. O CPIS superior a seis associou-se a alta probabilidade de PAV,
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com sensibilidade de 93% e especificidade de 100%. (PUGIN et al., 1991). O
estudo de WUNDERINK (2000) avaliando o CPIS obteve sensibilidade e
especificidade menores do escore, mostrando similaridade com o uso dos

critérios clinicos supracitados.

1.4.2 Critérios laboratoriais (PAV definida microbi  ologicamente):

Segundo os critérios da ANVISA (BRASIL/MS, 2009a) baseados no
consenso do NHSN (HORAN et al., 2008) para considerar o diagnostico de
PAV definida microbiologicamente, além dos critérios clinicos e radioldgicos
0 paciente deve cumprir com pelo menos um dos seguintes critérios:
(ANEXO 2)

* Hemocultura positiva sem outro foco da infeccéo.

e Cultura positiva de fluido pleural.

e Cultura quantitativa positiva de espécimes do trato respiratorio
inferior, minimamente contaminado (Lavado broncoalveolar (LBA), ou
escovado protegido (EP)).

 25% das células obtidas pelo LBA contendo bactérias intracelulares
ao exame direto (ex.: Gram)

» Exame histopatolégico mostrando pelo menos um dos seguintes
achados:

1. Formacédo de abscesso ou foco de consolidacdo com intenso
acumulo de leucdcitos polimorfonucleares em bronquiolos e
alvéolos.

2. Cultura quantitativa positiva de parénquima pulmonar.

3. Evidéncia de invasdo do parénquima pulmonar por hifas ou

pseudo hifas fungicas.
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Para otimizar o valor diagndstico das culturas estas devem ser coletadas
antes do inicio do tratamento. Baseado na maior especificidade recomenda-
se 0 uso das culturas quantitativas de secrecdes respiratorias.

Em hospitais com pacientes imunodeprimidos considerar a pesquisa de
Legionella por meio do antigeno urinario.

A opcéo pelo inicio do tratamento antimicrobiano ndo deve aguardar os
resultados da cultura e deve-se basear nos dados clinicos, laboratoriais e
radiolégicos, desta forma os resultados dos exames microbioldgicos devem
ser usados para o ajuste do tratamento iniciado empiricamente. (ATS/IDSA,
2005; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007;
BRASIL/MS, 2009a).

1.5 Tratamento da PAV

O tratamento de todo paciente com suspeita de pneumonia deve se
suportar inicialmente nos critérios clinicos e se apoiar nas ferramentas
diagnésticas quando necessario. Estudos tém mostrado que o tratamento
inicial com um regime adequado associa-se com menores taxas de
mortalidade, (IREGUI et al., 2002; TEIXEIRA et al., 2004).

A melhor estratégia de tratamento dos pacientes com PAV € o
estabelecimento de protocolos de tratamento institucionais. Estes protocolos
levam em consideragéo a flora bacteriana, perfis de sensibilidade, tipo de
unidade na qual o paciente esta internado, e tempo de hospitalizacéo.

Na figura 1 apresenta-se o algoritmo para o tratamento empirico guiado
pelo risco de patdgenos potencialmente resistentes o qual pode servir de
base para o estabelecimento de protocolos terapéuticos. No entanto a
investigacao etioldgica deve ser sempre realizada.

Freqlentemente o tratamento das PAVs vai de 7 & 21 dias. Estudos tém
demonstrado resultados de melhora clinica nos primeiros sete dias de
tratamento (DENNESEN, 2001), razdo pela qual a duragdo pode ir dos
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tradicionais 14 a 21 dias para 7 dias. Exceto quando a PAV seja causada
pela P. aeruginosa ou germes resistentes (Acinetobacter, S. maltophilia etc.).

A monoterapia € recomendada nas PAVs com baixo risco para agentes
resistentes, 0s antimicrobianos mais estudados como opc¢des de
monoterapia s&o0 0s betalactamicos associados aos inibidores de
betalactamases, as cefalosporinas de 4% geracdo, quinolonas e
carbapenémicos usados em suas doses maximas.

Terapias combinadas sdo recomendadas nos pacientes infectados por
patdgenos multirresistentes, além das PAVs por P. aeruginosa ou
Enterobacter spp. Uma vez definido o agente etiologico o ajuste deve ser
baseado no perfil de sensibilidade da bactéria isolada.

A avaliacdo da efetividade do tratamento empregado deve ser baseada
na clinica. A terapéutica empirica deve ser revista apos 24 4 48 horas do
inicio do tratamento, caso ndo haja melhora entre o terceiro e quinto dia de
tratamento esta deve ser reavaliada. Novas culturas devem ser coletadas

antes da troca do esquema pelo risco de superinfeccao.
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Suspeita clinico-radiolégica de PAV

v

Obter secregéo respiratoria para
cultura quantitativa

v

Considerar a presenca de fatores de
risco para patégenos resistentes

|

Baixo risco
<5 dias no hospital
Sem uso de ATB nos Ultimos 15 dias
Sem outros fatores de risco

A
Pat6genos Provaveis

S. pneumoniae, H influenzae, SARO
Enterobactérias sensiveis (E. coli,
K. pneumoniae, Enterobacter sp.,
S. marcescens)

}

Alto risco
2 5 dias no hospital
Com uso de ATB nos Ultimos 15 dias
Outros fatores risco: neurocirurgia,
corticéide, VM prolongada, SARA

v

Pat6genos Provaveis

Pseudomonas aeruginosa
Acinetobacte rsp
Stenotrophomonas maltophilia
Enterobactérias multirresistentes

SARO

Considere padrao local de resisténcia

A 4

-Betalactamico + inibidor de betalactamases néao
anti-pseudomonas.

-Fluoroquinolonas Drogas anti -pseudomonas:

Betalactamico + inibidor de betalactamases
Cefalosporinas de 42 geracao
Carbapenémicos

Quinolona
Aminoglicosideos
Monobactamicos

-Cefalosporina de 32 geragao néo anti-
pseudomonas

¥ . . .
Quinolona anti-pseudomonas: ciprofloxacina.

Aminoglicosideos e monobactamicos ndo devem ser
usados isoladamente. Aminoglicosideos devem ser
evitados em idosos e disfuncéo renal.

ATB: Antibi6ticos
SARA: Sindrome de Angustia Respiratoria Aguda.

Drogas anti-estafiloccicas:
Glicopeptideos, Oxazolidinonas ou
Estreptograminas

Figura 1 - Tratamento empirico da PAV guiado pelo risco de patégenos potencial-
mente resistentes. Adaptado (ATS/IDSA, 2005; SBPT, 2007).
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2 JUSTIFICATIVA

A Pneumonia Associada a Ventilagao Mecanica (PAV) é uma infeccao
relacionada a assisténcia a saude altamente prevalente nas unidades de
terapia intensiva com alta morbidade e letalidade que gera enormes custos
hospitalares. (ATS/IDSA, 2005; TEJERINA et al., 2006; SILVA et al., 2011)

As UTls séao consideradas epicentros de resisténcia microbiana,
sendo a principal fonte de surtos infecciosos por bactérias multirresistentes.
O consumo abusivo de antimicrobianos, uso rotineiro de técnicas invasivas,
alta densidade de pacientes e susceptibilidade dessa populacédo geralmente
portadora de doencas graves, aumentam o risco de infec¢cdes hospitalares.
Consequentemente a dificuldade na adequacdo da terapia antimicrobiana
empirica resulta em um processo que favorece o desenvolvimento da
resisténcia bacteriana.

Considerando estas dificuldades, o tratamento da PAV é complexo e
requer o maximo conhecimento de todas as opg¢des terapéuticas disponiveis,
sendo fundamental o contexto epidemiolégico e ambiental no qual o paciente
esta inserido, pois € em decorréncia disso que os padrdes de sensibilidade
bacteriana podem variar, ndo somente entre os hospitais como entre o0s
distintos servicos de uma mesma instituicdo. (TEIXEIRA et al.,, 2004,
SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007)

Desta forma reforca-se a urgéncia do conhecimento da taxa de
incidéncia da PAV em cada instituicdo, da microbiota local associada a
mesma, assim como seu respectivo perfil de sensibilidade, tudo isto base
fundamental para a adogdo de protocolos diagndsticos e terapéuticos mais
adaptados a realidade de cada unidade, permitindo o uso racional dos
recursos disponiveis.

Devido a importancia do tema e a necessidade de dados
epidemiologicos referentes a PAV em pacientes adultos internados nas UTIs
de hospitais do Distrito Federal, ressalta a importancia deste trabalh

37



3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Investigar a Pneumonia Asssociada a Ventilacdo Mecanica nos
pacientes hospitalizados nas UTIls de um hospital publico e outro privado de
Brasilia, no periodo compreendido entre o 1° de janeiro de 2006 & 30 de junho
de 2010.

3.2 Objetivos especificos

1. Determinar a incidéncia da PAV nos pacientes do estudo.

2. Descrever as caracteristicas demograficas, critérios clinicos,
laboratoriais e conduta terapéutica.
Identificar os microorganismos causais e seu perfil de sensibilidade.
Calcular a taxa de letalidade por PAV.
Avaliar associagfes entre as caracteristicas demogréficas, os critérios
clinicos e laboratoriais na evolugcdo clinica dos pacientes para o

desfecho 6bito.
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4 METODOLOGIA

3.3 Delineamento da pesquisa

Trata-se de um estudo epidemiologico do tipo quantitativo descritivo
retrospectivo.  Foram avaliados pacientes adultos hospitalizados nas
unidades de terapia intensiva (UTI) do Hospital Universitario de Brasilia
(HUB) e Hospital Santa Luzia (HSL) com diagndstico de Pneumonia

associada a ventilacdo mecanica (PAV).

3.4 Populag ao

Populacéo alvo

Pacientes adultos internados nas UTIs do HUB e HSL em Brasilia,

DF, que desenvolveram PAV.

Populacao estudada

Pacientes maiores de 18 anos que foram hospitalizados nas UTIs das
instituicdes pertencentes ao estudo no periodo compreendido entre o 1° de
janeiro de 2006 até 30 de junho de 2010 e tiveram diagndstico de PAV.
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Amostra

Pacientes adultos que ingressaram nas UTIs do HUB e HSL durante o
periodo da pesquisa e apresentaram o primeiro episédio de PAV nessa
hospitalizagdo além de terem cumprido com os critérios de inclusdo

estabelecidos pela pesquisa.

3.5 Local do estudo

A coleta dos dados foi realizada no HUB, hospital publico, e no HSL
um hospital privado, ambos localizados no plano piloto de Brasilia, Distrito
Federal, na regido centro-oeste do Brasil.

O HUB é uma instituicdo publica vinculada a Universidade de Brasilia
(UnB) que desempenha atividades de assisténcia a saude de média e alta
complexidade integradas ao Sistema Unico de Salde (SUS), além de ac¢Bes
de ensino e pesquisa sendo um estabelecimento de saude de referéncia no
Distrito Federal que atende também pacientes de outros estados como
Goias, Bahia e Minas Gerais.

O HUB possui capacidade instalada para 289 leitos de internagéo
hoje com 238 leitos ativos distribuidos nas diferentes areas de atuacdo. A
Unidade de Terapia Intensiva Adulta (UTIA) tem capacidade instalada para
dez leitos atualmente com seis leitos ativos cada um com ventilador
mecanico e recebe pacientes de diferentes especialidades clinico-cirdrgicas
da mesma instituicdo e de outros hospitais da regido. A equipe da UTIA é
formada por médicos, enfermeiros, técnicos de enfermagem e
fisioterapeutas respiratorios, além de estudantes de medicina e enfermagem.

Com objetivo de discutir a evolucado dos pacientes, além do controle
das Infeccbes Relacionas a Assisténcia em Saude (IRAS) e seus

indicadores séo feitas visitas multidisciplinares em conjunto com a equipe da
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CCIH. A média de admissao dos pacientes na UTIA é de 16 pacientes por
més, com taxa de ocupacao atual de 88,7%.

O HSL é uma instituicdo de alta complexidade da rede privada,
referéncia em assisténcia médico — hospitalar que atende pacientes de
Convénios Médicos e disponibiliza quatro leitos nas UTIs para o SUS. Suas
UTIs contam com 41 leitos distribuidos em trés UTIs: UTI Adulto | (UTIA 1)
com vinte um leitos, quatro em apartamentos privativos um deles com
pressdo negativa para o isolamento respiratorio; UTIA Il com seis leitos para
atender pacientes neurolégicos; UTI Cirargica (UTIC) com quatorze leitos
destinados exclusivamente a pacientes submetidos a procedimentos
cirdrgicos com indicacdo de monitoramento intensivo com sete apartamentos
privativos. Todos o0s leitos possuem ventiladores mecanicos e
monitoramento continuo. A equipe assistencial esta formada por médicos,
enfermeiros, e fisioterapeutas respiratorios, além da equipe da CCIH que faz
visitas diarias e participa na avaliacdo e conduta médica de cada paciente
nas distintas UTIs.

A média de admissdo de pacientes nas trés UTIls do HSL é de 115
pacientes ao més, com taxa de ocupacao de 76,32%.

Cada Hospital possui seu laboratorio de analise clinica, as
hemoculturas e culturas de secrec¢fes traqueais sao procedimentos
automatizados, utilizando a mesma tecnologia (Vitek®) para o diagnostico
microbioldgico e realizagcdo do antibiograma. No HUB até julho de 2008 o
meétodo de identificacdo e os antibiogramas eram feitos manualmente e a

partir de 2008 passaram a ser automatizados

Cada instituicdo tem sua CCIH contando com infectologistas,
enfermeiras, técnicos administrativos e de enfermagem, que tém como
funcdo a vigilancia e controle das infeccbes. Para acompanhamento
registram-se os episodios e indicadores das IRAS por meio de um arquivo
composto das fichas de controle de infeccdo hospitalar e planilhas

eletronicas.

41



4.4 DefinicAo de caso de Pneumonia Associada a Vent ilagcéao

Mecanica (PAV), critérios de inclusédo e exclusédo

4.4.1 Definicdo de caso

Durante o periodo do estudo, no HUB e no HSL as CCIHs utilizaram
os critérios de definicdo de PAV do antigo NNIS do CDC hoje NHSN, e a
partir do ano 2010 os critérios estabelecidos foram os revisados e
atualizados pela ANVISA (ANEXO 2), (BRASIL/MS, 2005b, 2009a).

No presente estudo foram definidos como casos 0s pacientes que
desenvolveram o primeiro episédio de PAV durante sua hospitalizacdo nas
respectivas UTIs, apos 48 horas ou mais de ventilacdo mecénica (VM), além
de terem cumprido os critérios de inclusdo estabelecidos embaixo. O
diagnoéstico da PAV foi determinado pelo médico responsavel do paciente

em conjunto com a equipe da CCIH de cada instituicao.

4.4.2 Critérios de inclusao

Pacientes maiores de 18 anos internados nas UTIs do HUB e do HSL,
procedentes de outro servico do mesmo hospital ou transferidos de outra
instituicdo que apods 48 horas ou mais de VM cumpriram com 0s critérios

clinicos e laboratoriais estabelecidos pelo estudo.

4.4.2.1 Critérios Clinicos

Aparecimento de infiltrado pulmonar novo ou progressivo, consolidacéo ou

cavitacao na radiografia do térax, associado a: (minimo um critério)
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* Febre (temp. = 38C) sem outra causa conhecida.
« Leucocitose (= 12000 leuc/mm?) ou leucopenia (<4000 leuc/mm?®).

* Presenca de secreg¢fes traqueais purulentas.

4.4.2.2 Critérios laboratoriais (minimo um critério )

* Hemocultura coletada antes de iniciar antibioticoterapia, considerando
positivo, o crescimento = 10° UFC/ml.

 Cultura de aspirado traqueal, considerando positivo o crescimento = 10°
UFC/m.

e Cultura de lavado broncoalveolar ou escovado protegido, considerando
positivo o crescimento = 10* UFC/m.

4.4.3 Critérios de exclusao

» Pacientes com Pneumonia Hospitalar (PH) ndo associada a ventilacdo
mecanica.

» Pacientes em ventilacdo mecanica antes do ingresso na UTI respectiva.

» Pacientes com diagnéstico de PAV que ndo preencheram os critérios de
inclusdo (clinicos e laboratoriais) apdés a pesquisa feita nas bases de

dados, fichas de notificacdo de infeccéo hospitalar, e prontuarios médicos.

4.5 Desenvolvimento da pesquisa (Figura 2)

Etapa 1
« Os pacientes foram identificados pelas fichas de controle de IRAS de
cada CCIH.
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Todas as fichas dos pacientes com infeccdo hospitalar respiratoria foram

separadas, e destas identificadas as que apresentaram PAV.

Etapa 2

Para complementar as informacg@es faltantes recorreu-se aos prontuarios
médicos eletrbnicos no HSL e prontuarios impressos no caso do HUB ao
laboratorio de analise clinica e ao servigco de radiologia no HSL.

Foram excluidos os pacientes que apesar do diagnéstico de PAV nao
preencheram os critérios de inclusao adotados.

Os dados recolhidos foram registrados em fichas elaboradas para o
estudo (ANEXO 4).

Etapa 3

As informacdes obtidas foram transcritas para sua analise estatistica a
uma base de dados eletrbnica desenvolvida no programa estatistico
SPSS (Statistical Package for the Social Sciencies) versdo 17.0 e STATA

(Stata Corporation) versao 10.1.

4.6 Dados selecionados para analise

As informacdes colhidas corresponderam ao momento em que foi

diagnosticado o primeiro episodio de PAV durante a respectiva

hospitalizagdo em cada instituicdo. No caso dos exames laboratoriais

considerou-se as culturas coletadas antes do inicio do tratamento.

» As caracteristicas gerais avaliadas incluiram:

1. Sexo.
2. ldade, minima de 18 anos. Pacientes com 60 anos o mais foram

considerados como idosos.
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3. Procedéncia.
4. Diagnostico na admisséao:
a) Optou-se por agrupar as diferentes patologias presentes
inicialmente em trés categorias: diagnéstico clinico, cirdrgico, e clinico
e cirdrgico simultanea.
b) Cada categoria foi subclassificada em duas possibilidades,
infecciosa e néo infecciosa.
As variaveis ndo sdo mutuamente excludentes, podendo o mesmo
paciente ter mais de um tipo de diagndstico no ingresso (ANEXO 5).
5. Fatores associados na admissdo: Foram avaliados vérios fatores de
risco. A terapia nutricional teve subdivisdo em trés categorias, nutricdo
enteral (NTE), nutricdo parenteral (NTP), e presenca das duas (NTE e
NTP).
As citadas variaveis ndo sdo mutuamente excludentes, podendo o0 mesmo

paciente ter mais de uma no momento da avaliacdo (ANEXO 6).

Cirurgia: Dados relacionados a cirurgia, quando esta fosse a causa da

hospitalizacao.

As caracteristicas clinicas dos casos de PAV estudados foram:
1. Tempo de hospitalizacédo na UTI até o diagnostico.

2. Data do diagnéstico da PAV, segundo ficha da CCIH.

3. Presenca de febre, secre¢des traqueais purulentas.
4

Ventilacdo mecanica:

a) Data do inicio.

b) Tempo entre o inicio da VM e o diagndstico da PAV.

C) Tipo de dispositivo de ventilagéo (traqueostomia, tubo
orotraqueal).

5. Radiografia de térax analisada segundo o laudo do servico de

radiologia cumprindo os seguintes critérios:
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a) Com infeccdo: radiografia com achados sugestivos de

patologia pulmonar infecciosa (infiltrado pulmonar novo

progressivo, consolidacao ou cavitacao).

b) Possivel infec¢do: radiografia com achados que deixaram

davida para o examinador no diagnostico de infecgéo.

C) Negativo: radiografia normal.

Dados laboratoriais:
1. Leucograma patologico: leucocitose (212000 leuc/mm®)

leucopenia (4000 leuc/mm?).

2. Culturas: hemoculturas e/ou culturas de secrecdes traqueais
(aspirado traqueal, LBA ou EP). Registrou-se 0 microorganismo isolado e

seu antibiograma.

3. Etiologia: definido por cada CCIH apds a analise das informacdes

clinicas, laboratoriais. Foram consideradas as variaveis:

a) Tipo de microorganismo isolado.

b) Numero de microorganismos responsaveis por cada episodio
de PAV.

C) Presenca ou ndo de diagndstico etioldgico:

Positivo: Paciente com PAV onde foi possivel estabelecer a
etiologia.

Negativo: Paciente sem etiologia identificada.

Tratamento:
1. Antimicrobianos utilizados no tratamento da PAV.

2. Duragéo total do tratamento da PAV na UTI.

Evolucdo do paciente segundo os desfechos:
1. Cura: ApoOs o tratamento.
2. Obito: Foi analisado segundo:

a) Letalidade por PAV: Pacientes que foram a obito durante o

46



tratamento tendo a PAV como causa de morte (segundo
informacdes das fichas da CCIH).

b) Obito por IH: Segundo os atestados de 6bito de cada paciente.

4.7 Analise estatistica

Foi realizada a analise descritiva das caracteristicas epidemiolégicas
dos pacientes utilizando-se medidas de tendéncia central para as variaveis
continuas e proporcdes para as variaveis categoricas.

As variaveis numéricas de distribuicdo normal e categdricas foram
expressas em frequéncias absolutas e relativas (proporcdes); as de
distribuicdo n&o normal foram expressas em mediana e intervalo interquartil.

Foram calculadas as taxas de densidade de incidéncia de PAV e de
utiizacdo de VM no periodo, apresentadas em forma de proporcbes e
intervalos de confianca de 95% (ANEXO 7).

Com objetivo de avaliar a sobrevida dos pacientes com PAV durante o
tratamento em cada hospital, foi realizada uma analise de sobrevivéncia por
meio do método de Kaplan-Meier utilizando como seguimento o tempo de
tratamento de cada paciente. As curvas foram comparadas pelo teste de log-
rank, ao nivel de 5% de significancia.

As caracteristicas gerais, clinicas, laboratoriais e do tratamento foram
analisadas com o desfecho 06bito, no intuito de identificar possiveis fatores
preditores de Obito durante o tratamento da infec¢cdo. As variaveis com nivel
de significancia < 0,25 no teste de log — rank da analise univariada foram
incluidas no modelo mdltiplo de riscos proporcionais de Cox. Foram
calculadas as razbes de risco (hazard ratios — HR) com intervalos de
confianca de 95%. O modelo final contém as variaveis com significancia

estatistica < 0,05.
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Foi utilizado o programa estatistico SPSS versdo 17.0 para a analise
descritiva e o STATA versdao 10.1 para a analise de sobrevivéncia e

regressao de Cox.

4.8 Consideracdes ética

O projeto foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa
da Faculdade de Medicina da Universidade de Brasilia conforme registro
CEP-FM 027/2010 e pela Comiss&o de Etica em Pesquisa do Hospital Santa
Luzia, registro CEP 036/2010. (ANEXO 8).

Por ser um estudo retrospectivo no qual foram utilizados dados
secundarios sem intervencdo nenhuma nos pacientes por parte do
pesquisador, o projeto foi isento do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE).

4.9 Conflitos de Interesse

O pesquisador encarregado do projeto declara que néo tém conflitos
de interesse em relacdo a qualquer beneficio derivado dos resultados da

pesquisa.

4.10 Financiamento

O pesquisador desenvolveu o estudo com recursos (bolsa de
mestrado) da Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel
Superior (CAPES) e do Nucleo de Medicina Tropical (NMT) da Universidade
de Brasil.
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5 RESULTADOS

No periodo compreendido entre 1° de janeiro de 2006 até 30 de junho
de 2010 foram registrados nas CCIHs do HUB e HSL 474 episodios de
infeccbes pulmonares relacionadas a assisténcia em saude nas UTIs.

O HUB teve registro de 172 infec¢cdes pulmonares relacionas a
assisténcia hospitalar, das quais 128 foram PAVs; 18 fichas foram excluidas
por ndo serem o0s primeiros episédios da infecgdo e 27 ndo cumpriram com
os critérios laboratoriais. No final entraram na pesquisa 83 pacientes.

No mesmo periodo no HSL ocorreram 302 casos de infeccbes
pulmonares relacionadas a assisténcia em saude nas trés UTIs, 141 foram
PAVs, sendo excluidas 68 por se tratar de segundos episédios, e um
paciente ser menor de 18 anos. Foram arrolados na pesquisa 72 casos.

No total fizeram parte do estudo um total 155 pacientes (figura 2).

5.1 Caracteristicas epidemiolégicas da amostra estu ~ dada

Na tabela 2 apresentam-se aspectos epidemiolégicos dos 155
pacientes avaliados no HUB e no HSL.

Da totalidade da populacédo, 78 (50,3%) pacientes foram do sexo
masculino, a idade minima foi de 20 anos e a maxima de 92 anos, com
mediana de 66 anos (intervalo interquartil 51 a 77 anos), sendo a populagéo
dos maiores de 60 anos (idosos) a mais prevalente com 100 (64,5%)
pacientes. Nos pacientes idosos, 0S que se encontraram no intervalo entre
60 e 69 anos foram os mais frequentes com 37 (23,9%) pacientes. Na
avaliacdo por hospital, no HUB os pacientes idosos mais freqlientes
estiveram entre 60 e 69 anos (32,5%), ja no HSL foram os pacientes maiores
de 80 anos (33,3%).
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Desenvolvimento da pesquisa

CCIH - HUB CCIH - HSL
Fichas de controle de IH / UTIA/ Com diagnéstico de Fichas de controle de IH / UTIAI, UTIAIl, UTIC/ Com
infeccdo pulmonar relacionada a assisténcia em saude. diagnéstico de infec¢é@o pulmonar relacionada a
n=172 assisténcia em saude.
- n =302
©
Q.
g I
|
Identificacdo nas bases de dados das CCIHs
v
CCIH - HUB CCIH - HSL
Pacientes adultos com diag. PAV/ UTIA. Pacientes adultos com diag. PAV/ 3 UTls
n=128 n=141
\ 4
Pesquisa na ficha da CCIH.
Revisdo do prontuério médico.
Pesquisa no laboratério de analises clinica e no
o~ servico de radiologia.
©
Q.
S Episédio PAV #do 1° n=18 . ] Epis6dio PAV # do 1° n= 68
w Sem solicitacéo de culturas | __ EXC'_U'dOS ] . Excluidos |____
n=27 n=45 v . n=69 Paciente <18a n=1
HUB HSL
Pacientes com PAV incluidos Pacientes com PAV incluidos
n=283 n=72
™
o v
g
] [ Andlise dos dados

Figura 2 - Fluxograma com o numero de pacientes inc  luidos em cada etapa da pesquisa, 1 ° de janeiro de 2006 até 30 de
junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

CCIH:Comissao de Controle de Infec¢bes Hospitalares. HUB: Hospital Universitario de Brasilia. HSL: Hospital Santa Luzia. UTIA: Unidade de Terapia Intensiva
Adulto. UTIA I: UTIA um. UTIA 1I: UTIA dois. UTIC: UTI cirdrgica. PAV: Pneumonia Associada & Ventilagdo Mecanica.
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Tabela 2 - Caracteristicas demograficas dos 155 pacientes com PAV do HUB e
HSL, janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

PACIENTES
Total HUB ¥ HSL®
N =155 n =383 n=72
Caracteristicas N % n % n %
Sexo
Masculino 78 50,3 39 47 39 542
Feminino 77 49,7 44 53 33 458
Idade
18 - 30 anos 14 9 11 13,3 3 4,2
31-59 anos 41 26,5 27 32,5 14 194
60 — 69 anos 37 23,9 27 32,5 10 139
70 — 79 anos 32 20,6 11 13,3 21 29,2
= 80 anos 31 20 7 8,4 24 33,3
Procedéncia
Do mesmo hospital 122 78,7 57 68,7 65 90,3
Outro Hospital 32 20,6 25 30,1 7 9,7
Desconhecido 1 0,7 1 1,2 0 0
Diagnéstico no ingresso na UTI ©
Clinico 92 59,4 45 54,2 47 65,3
Cirarrgico 3 1,9 3 3,6 0 0
Clinico e Cirudrgico 60 38,7 35 42,2 25 34,7
Alta da UTI
Obito 95 61,3 43 51,8 52 722
Transferéncia 57 36,8 40 48,2 17 23,6
Alta hospitalar 3 1,9 0 0 3 4,2

¥ Hospital Universitario de Brasilia. ¢ Hospital Santa Luzia. * UTI: Unidade de Terapia

Intensiva.

Lembrando que o HUB disponibiliza um maior numero de leitos do
gue o HSL para o SUS.

Quanto a procedéncia dos doentes ao ingressar nas UTIs, do total,
122 (78,7%) pacientes eram do mesmo hospital, 32 (20,6%) pacientes

procediam de outras instituicdes. O servico da clinica médica com 36
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(29,5%) pacientes e a emergéncia com 34 (27,9%) foram o0s mais
prevalentes. O servico de emergéncia do HUB encontrava-se fechado para
reforma desde o ano 2008 até o encerramento da pesquisa. Somente num

caso nao foi possivel saber a procedéncia do paciente (tabela 3).

Tabela 3 - Distribuicdo absoluta e relativa dos pacientes com PAV procedentes do
mesmo hospital, segundo o servico de origem - HUB e HSL, janeiro de 2006 a
junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

PACIENTES
Total HUB HSL

Servi¢o do Hospital N =122 n=>57 n==65

N % n % n %
Clinica Médica 36 29,5 15 26,3 21 32,3
Emergéncia 34 27,9 8 14 26 40
Clinica Cirargica 26 21,3 21 36,8 5 7,7
Cirurgia 25 20,5 12 21,1 13 20
Hemodidlise 1 0,8 1 1,8 0 0

Na avaliacdo do diagnostico de entrada a UTI, 92 (59,4%) pacientes
tinham um ou mais diagndsticos clinicos, 60 (38,7%) pacientes
apresentavam diagnadsticos clinico e cirargico juntos, e trés (1,9%) pacientes
ingressaram nas UTIs exclusivamente com diagnosticos cirdrgicos.

Quanto a alta da UTI, 95 (61,3%) pacientes foram a 6bito, 57 (36,8%)
pacientes foram transferidos para outros servicos do hospital ou seus
hospitais de origem, e trés (1,9%) pacientes receberam alta hospitalar.

Dos pacientes com PAV gque foram a oObito (segundo o atestado de
Obito), no 63,1% a causa foi por infecgcdo hospitalar. No HUB a IH foi
responsavel por 83,7% dos Obitos enquanto no HSL foi 46,2% (tabela 4).
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Tabela 4 - Distribuicdo absoluta e relativa dos 6ébitos relacionados ou ndo a
infec¢c@o hospitalar dos pacientes com PAV - HUB e HSL, janeiro de 2006 & junho
de 2010, Brasilia DF, Brasil

OBITOS
Total HUB HSL
Obitos relacionados a IH ¥ N =95 n=43 n=>52
n % n % n %
Sim 60 63,1 36 83,7 24 46,2
Néao 32 33,7 6 14 26 50
Desconhecido 3 3,2 1 2,3 2 3,8

¥ IH: Infeccéo Hospitalar

Estdo representadas na figura 3, as caracteristicas gerais de maior
prevaléncia entre os pacientes com PAV em cada instituicdo avaliada.
Destaca-se no HSL a idade mais avancada dos pacientes e procedéncia do
mesmo hospital, enquanto o 6bito por IH predomina no HUB.

Quanto ao diagnéstico de ingresso a UTI (clinico e/ou cirdrgico),
contabilizou-se 152 ocorréncias clinicas em ambos os hospitais, sendo 147
(96,7%) nao infecciosas.

Dos 147 diagnosticos clinicos ndo infecciosos registrou-se 52
(35,4%) alteracbes tanto do trato gastrintestinal como para o sistema
nervoso central, sendo estes os mais frequentes (ANEXO 5).

Foram analisados os provaveis fatores de risco como patologias
prévias, procedimentos invasivos e terapéuticos, para a aquisicdo da PAV.

Apenas trés (1,9%) pacientes ndo apresentaram fatores de risco. Dos
152 (98,1%) pacientes restantes a mediana foi de cinco fatores variando

com o minimo de um e maximo de onze.
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Figura 3 - Caracteristicas gerais dos pacientes com PAV segundo a maior

prevaléncia em cada instituicdo - HUB e HSL janeiro de 2006 a junho de 2010

Dos fatores associados presentes, a terapia nutricional foi o
procedimento de maior frequéncia 87,5% (133/152) na assisténcia aos
pacientes. Sendo a nutricdo parenteral (NTP) com 40% (53/133) de
freqiéncia a mais prevalente em relacédo a nutricdo enteral (NTE) ou as duas
terapias juntas (NTP e NTE) (ANEXO 6).

Os fatores de maior importancia estdo apresentados na figura 4,
destacando os pacientes idosos e presenca de doencas do sistema

cardiovascular.
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Uso prévio AMB RERRZ  36,3% 27,6%

Dialise 31,9% 30% 30,9%

Uso de Corticoides 63,9% 35% 48%

Deng. SCV 52,5% 56,6%
ldoso 76,4% 56,3% 65,8%
Terapia Nutricional 98,6% 77,5% 87,5%

BHSL OHUB OTOTAL

Figura 4- Distribuicdo dos fatores associados mais freqiientes nos pacientes com
PAV- HUB e HSL janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

A andlise relacionada ao procedimento cirdrgico ndo foi possivel
devido a falta do preenchimento dos dados no prontuario e

consequentemente na ficha da CCIH.

5.2 Pneumonia associada a ventilagdo mecanica

Foram admitidos 856 pacientes na UTI do HUB e 6285 nas trés UTIs
do HSL, reforcando que o HUB apenas tem seis leitos ativos e 0 HSL

disponibiliza 41 leitos entre as suas trés UTIAs.



Dos 155 pacientes com PAV, considerando apenas 0 primeiro
episodio, 83 foram do HUB e 72 do HSL.

De um modo geral os indicadores de resultados para adquirir a PAV
no HUB foram mais altos em relagdo ao HSL.

De 2006 até junho de 2010 a incidéncia total de PAV na UTI do HUB
foi de 9,7% (IC 95% = 7,9 - 11,9%), e no HSL de 1,1% (IC 95% = 0,9 —
1,4%).

A taxa de densidade de incidéncia (TDI), no HUB foi de 13,04
episédios por 1000 dias de ventilador mecéanico (VM) enquanto que no HSL
de 5,32. Este indicador corresponde ao numero de episddios de PAV no
tempo de exposicao a ventilacdo mecanica (tabela 5).

A taxa de utilizacdo da VM que visa analisar a intensidade de uso do
procedimento e o risco associado a PAV foi durante o periodo total da
pesquisa no HUB de 0,72 e no HSL 0,28 (BRASIL/MS, 2009a) - (ANEXO 7).
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Tabela 5 - Indicadores de resultado da pneumonia associada a ventilacdo mecéanica segundo o ano do estudo — HUB e HSL janeiro
de 2006 & junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

HUB HSL
S TDI PAV » . S TDI PAV » .
Incidéncia PAV ¥ T. atil. VM Incidéncia PAV ¥ T. atil. VM

Taxa % IC 95 % Taxa Taxa Taxa % IC 95 % Taxa Taxa

2006 0,105 10,5 6,7 -15,9 10,1 0,99 0,02 2 1,4-29 8,33 0,28
2007 0,097 9,7 6,1-15,2 13,21 0,58 0,015 15 1-23 6,84 0,32
2008 0,128 12,8 8,8 18,2 18,4 0,65 0,007 0,7 04-1.3 3,47 0,26
2009 0,087 8,7 5,5-13,2 12,81 0,71 0,008 0,8 05-14 4,28 0,25
2010 * 0,055 55 2,7-10,9 10,22 0,70 0,004 04 01-1,3 1,86 0,31
2006-2010 0,097 9,7 7,9-11,9 13,04 0,72 0,011 11 09-14 5,32 0,28

¥ Taxa de Densidade de Incidéncia da PAV (episddios / 1000dias de VM).
€ Taxa de Utilizacdo de Ventilagao Mecénica (No. dias VM / total paciente — dia)

£ Corresponde ao periodo de tempo desde 1° de janeiro a 30 de junho de 2010.
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Os anos de 2006 e 2008 registraram o maior namero (25 casos) de
PAVs no HSL e no HUB respectivamente, (figura 5).
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Figura 5 - Distribuicdo dos 155 pacientes com PAV segundo hospital por ano,

janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

A mediana de permanéncia na UTI no total pesquisado foi de 35 dias
(intervalo interquartil 18 - 64 dias), no HUB foi de 29 dias (intervalo
interquartil 14 - 49 dias) e no HSL de 42 dias (intervalo interquartil 24 — 75,5
dias).

O tempo de hospitalizacdo dos pacientes na UTI até o diagndstico da
PAV teve mediana de 12 dias (intervalo interquartil 6 - 26 dias) com valor
minimo de dois e maximo de 199 dias; o valor mais frequente foi dois (8,4%)
dias. No HUB a mediana de permanéncia até o diagndstico da PAV foi de
oito dias (intervalo interquartil 3 - 19 dias) e no HSL de 20 dias (intervalo
interquartil 9 - 32 dias).

Na totalidade dos casos a ventilagdo mecéanica teve inicio apos o
ingresso na UTI e o dispositivo mais utilizado no momento do diagndstico foi
a traqueostomia (TQT) com 54,2%, em ambos os hospitais.

O tempo que o paciente esteve em VM até o diagndstico do episodio
de PAV teve mediana de sete dias (intervalo interquartil 3 — 13 dias), no HUB
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foi de seis dias (intervalo interquartil 3 — 14dias) e no HSL oito dias (intervalo

interquartil 3 — 11dias).

5.2.1 Caracteristicas clinicas e radiologicas

Foram realizadas uma ou mais radiografias do térax prévias ao
diagnéstico. A maioria dos pacientes (79,4%) tiveram uma radiografia,
sendo trés o numero maximo de exames por paciente.

Na avaliacdo dos achados radiolégicos 72,3% dos pacientes
apresentaram resultados compativeis com infeccdo. Nenhum paciente

apresentou radiografia normal (figura 6).
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Figura 6 - Distribuicdo percentual dos achados radiol6égicos no momento do
diagnostico dos pacientes com PAV — HUB e HSL, janeiro de 2006 & junho de
2010, Brasilia DF, Brasil

Com relacdo a distribuicdo do numero de critérios clinicos avaliados
no diagnostico da PAV, a mediana foi de dois critérios (intervalo interquartil

de 1 — 2) com valor minimo de um e maximo de trés critérios. Na avaliacéo
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individual, tanto no HUB com 43,4% (36) como no HSL com 47,2% (34) a

presenca de dois critérios foi 0 mais prevalente (tabela 6).

Tabela 6 - Frequéncia absoluta e relativa dos critérios clinicos presentes nos
pacientes com PAV - HUB e HSL, janeiro de 2006 & junho de 2010, Brasilia DF,
Brasil

PACIENTES
Total HUB HSL
N =155 n=383 n=72
No. de critérios clinicos * n % n % n %
Um 55 35,5 27 32,5 28 38,9
Dois 70 45,2 36 43,4 34 47,2
Trés 30 19,4 20 24,1 10 13,9

¥ Critérios clinicos: febre, leucograma patolégico, secrecdes traqueais purulentas.

A presenca de secrecdes traqueais purulentas foi o mais frequiente
tanto no total (72,9%) como individualmente em cada hospital. A febre veio
em segundo lugar (59,4%), jA o leucograma patoldgico foi o critério que se
apresentou em menor frequiéncia (51,6%), de um modo geral dentre os trés
critérios clinicos apresentados na tabela 7.

Foi possivel fazer o diagnostico clinico da PAV na totalidade da
amostra considerando a presenca de alteragbes ao exame radioldgico e pelo

menos um o mais dos critérios clinicos avaliado.
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Tabela 7- Critérios clinicos avaliados nos 155 pacientes com PAV do HUB e HSL,
janeiro de 2006 & junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

PACIENTES
Total HUB HSL
N =155 n=283 n=72
Critérios clinicos n % n % n %

Febre *

Sim 92 59,4 56 67,5 36 50

Nao 61 39,4 25 30,1 36 50

Desconhecido 2 1,3 2 2,4 0 0
Leucograma patolégico

Sim 80 51,6 38 45,8 42 58,3

Nao 75 48,4 45 54,2 30 41,7
Secrecdes traqueais purulentas

Sim 113 72,9 65 78,3 48 66,7

Nao 13 8,4 6 7,2 7 9,7

Desconhecido 29 18,7 12 14,5 17 23,6

¥Temperatura > 38° C ou registro de febre no prontuario no momento do diagndstico da PAV.

€ Leucocitose (= 12.000/mm°) ou leucopenia (< 4000/ mm®).

5.2.2 Exames microbiolégicos

Os exames microbioldgicos coletados dos pacientes foram as
hemoculturas e culturas de aspirado traqueal.

No total foram 275 culturas, sendo a conduta mais freqiente em
ambos 0s hospitais a solicitacdo de hemoculturas e aspirado traqueal
pareadas com 120 pacientes totalizando 240 exames.

Das culturas realizadas, 224 amostras (81,5%) foram positivas, 126
dessas pertenciam ao HSL (92%) e 98 ao HUB (71%). As demais (18,5%)

foram negativas (tabela 8).
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Tabela 8 - Distribuicdo das 275 culturas solicitadas e seus resultados nos pacientes
com PAV - HUB e HSL, janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

Total HUB HSL

N =275 n=138 n=137
Exames n % n % n %
Hemocultura 27 9,8 22 16 5 3,6
Cultura de aspirado traqueal 8 29 6 4,3 2 1,4
Hemocultura e Cult.de Asp. traqueal 240 87,3 110 79,7 130 95
Resultados
Positivo 224 815 98 71 126 92
Negativo 51 18,5 40 29 11 8

Dos 120 pacientes que tiveram hemoculturas e aspirados traqueais

pareados nos dois hospitais 0s resultados microbiolégicos foram

discordantes em 80% dos casos (tabela 9).

Tabela 9 - Comparagdo dos resultados microbioldégicos das hemoculturas e

aspirados traqueais pareadas dos pacientes com PAV - HUB e HSL, janeiro de

2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

PACIENTES
Total HUB HSL
N =120 n =55 n =65
Resultado das hemoculturas e aspirados
. n % n % n %

traqueais

Concordante * 24 20 17 30,9 7 108
Discordante 96 80 38 69,1 58 89,2

¥Resultados iguais: positivos ou negativos.
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5.2.2.1 Culturas dos aspirados traqueais

Foram colhidas 128 culturas de aspirados traqueais das quais, 113

(88,3%) resultaram positivas, correspondendo a infeccbes bacterianas.

(Tabela 10). Em 108 (95,6%) culturas o resultado mostrou o crescimento de

uma Unica bactéria, em cinco (4,4%) amostras houve isolamento de dois

microorganismos (ANEXO 9).

Tabela 10- Distribuicdo das culturas das secregfes traqueais nos pacientes com

PAV HUB e HSL, janeiro de 2006 & junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

Culturas de secrec¢des tragueais

Total HUB HSL
N =128 n=61 n=67
N % n % n %
Tipo de solicitude
Cultura de secrecéo traqueal 8 6,3 6 98 2 3
Cult. de sec. traqueal junto com hemocultura 120 93,8 55 90,2 65 97
Laudo das culturas *
Positivo 113 88,3 49 80,3 64 955
Negativo 15 11,7 12 19,7 3 45

¥ Foi considerado positivo o crescimento bacteriano = 10° UFC /ml.

Tanto no HUB como no HSL as bactérias gram negativas foram as

mais frequentes com 74,1% e 95,3% respectivamente. As bactérias gram

positivas corresponderam a 25,9% de frequéncia no HUB e 4,7% no HSL

(figura 7).
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Figura 7 - Distribuicdo percentual dos microorganismos isolados nas culturas das
secrecdes traqueais dos pacientes com PAV - HUB e HSL, janeiro de 2006 & junho
de 2010, Brasilia DF, Brasil

No anexo 10 apresenta-se a distribuicdo dos microorganismos
isolados nas 113 culturas das secrec¢fes tragueais positivas.

Dezoito espécies de bactérias gram negativas foram isoladas, sendo
30,5% da familia das Enterobacteriaceae.

Na amostra dos dois hospitais a distribuicdo das trés bactérias mais
frequentes foram a Pseudomona aeruginosa (27,1%), Acinetobacter
baumanii (18,6%), e a Klebsiella pneumoniae (11%). Quando analisados os
hospitais separadamente, a Pseudomona aeruginosa foi mais frequente no
HSL (37,5%), enquanto que no HUB os trés microrganismos tiveram
distribuicdes iguais (14,8%).

Quanto as bactérias gram positivas o Staphylococcus aureus foi a
espécie mais prevalente com 7,6% de freqiiéncia no total.

Com relacdo as bactérias multirresistentes (MR), isolaram-se 17
(14,4%), das quais 14 (82,4%) eram gram negativos. O Acinetobacter
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baumanii MR foi o mais isolado em nove culturas, sete delas pertencentes
ao HSL.

Foi isolada apenas uma amostra de Klebsiella pneumoniae produtora
de carbapenemases MR (KPC MR) no HUB.

Na avaliagdo do perfil de susceptibilidade foram analisados os
antibiogramas pertencentes as 113 culturas de secrecdes traqueais. No caso
do HSL néo foi possivel localizar 16 antibiogramas pertencentes ao ano de
2006 devido a mudanca no sistema de informatizacdo no laboratério de
analise clinica obtendo-se confirmacdo apenas do microrganismo isolado.

A Pseudomona aeruginosa apresentou-se com baixa sensibilidade
frente aos carbapenémicos, sendo de 40,9% para o imipenem e 18,2% para
o meropenem, de igual forma para as cefalosporinas de 3* e 4% geracao.
Para os aminoglicosideos a sensibilidade frente a amicacina foi do 81,8%, e
para a gentamicina foi de 63,6%.

O Acinetobacter baumanii segunda espécie em frequéncia mostrou
resisténcia a maioria dos B- lactamicos especialmente ao ceftazidime e o
imipenem com 95,2% de resisténcia respectivamente, da mesma forma
mostrou resisténcia ao ciprofloxacino com (85,7%). O A. baumanii foi
sensivel aos aminoglicosideos em maior propor¢ao a amicacina (90,5%).

A Klebsiella pneumoniae foi susceptivel em maior proporcdo aos
aminoglicosideos sendo maior para a amicacina (91,7%) quando comparada
com a gentamicina (75%). Com relacdo aos carbapenémicos a sensibilidade
foi maior para o imipenem (83,3%) ndao podendo ser comparada com o
meropenem devido ao numero elevado de isolados nao testados.

Um isolado de K. pneumoniae (KPC-MR) do HUB mostrou-se
resistente a todos os B-lactamicos, carbapémicos, e o ciprofloxacino,
apresentando sensibilidade unicamente aos aminoglicosideos para o qual foi
testada (tabela 11).

No grupo dos gram positivos o Staphylococcus aureus 0 mais
frequente, foi susceptivel a oxacilina em 62,5% e a vancomicina em 100%
dos isolados. Os SARO reportados no HUB foram todos sensiveis a

vancomicina (tabela 12).
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Tabela 11 - Perfil de susceptibilidade das principais bactérias gram negativas isoladas nas secrecdes traqueais dos pacientes com PAV -
HUB e HSL, janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

Pseudomona aeruginosa Acinetobacter baumanii Klebsiella pneumoniae *
N =22 N=21 N=12

Antibiético S I R N/T S I R N/T S | R N/T

testado n % n % n % n % n % n % n % n % n % n % n % n %
Ampicilina - - - - 19 86,4 3 13,6 - - - - 20 95,2 1 48 - - - - 11 91,7 1 83
Pip./Tazoba

8 364 - - 6 27,3 8 364 1 48 - - 15 714 5 238 5 417 - - 1 83 6 50

Ceftazidme 8 36,4 3 13,6 11 50 - - - - 148 20 95,2 - - 8 66,7 - - 4 333 - -
Cefepime 10 455 3 13,6 8 36,4 1 45 - - - - 19 90,5 2 95 6 50 - - 2 16,7 4 333
Imipenem 9 40,9 2 91 8 36,4 3 13,6 1 48 - - 20 95,2 - - 10 83,3 - - 1 83" 1 83
Meropenem 4 18,2 1 45 10 45,5 7 31,8 1 48 - - 17 81 3 143 4 333 - - 1 83" 7 58,3
Aztreonam 4 18,2 2 91 13 59,1 3 13,6 - - - - 19 90,5 2 95 7 583 - - 1 83" 4 333
:entamicin 14 63,6 1 45 5 22,7 2 91 16 76,2 - - 4 19 1 48 9 75 - - 3 25 - -
Amicacina 18 81,8 1 45 3 13,6 - - 19 90,5 2 95 - - - - 11 91,7 - - - - 1 83
Ciproflox. 14 63,6 - - 7 31,8 1 45 2 95 - - 18 85,7 1 48 8 66,7 - - 4 33,3¥ - -
Sulfa.
Trimetoprim 1 45 - - 16 72,7 5 22,7 3 143 - - 14 66,7 4 19 5 417 - - 2 16,7 5 417
¥ |solou-se uma K. pneumoniae produtora de carbapenemases. S =sensivel. | =sens. intermédia. R =resistente. N/T =ndo testado para esse antimicrobiano.
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Tabela 12 - Perfil de susceptibilidade do Staphylococcus aureus nas secrecdes

traqueais dos pacientes com PAV - HUB e HSL, janeiro de 2006 & junho de 2010,

Brasilia DF, Brasil.

¥
Staphylococcus aureus

N=8
. S I R N/T

Antibidticos testados

n % n % n % n %
Ampicilina - - - - 1 125 7 87,5

37,5

Oxacilina 5 625 - - 3 ¥ - -
Vancomicina 8 100 - - - - - -
Gentamicina 1 125 - - - - 7 87,5
Eritromicina 1 125 - - 1 125 6 75

¥ Isolados trés S. aureus resistente a oxacilina (SARO). S = sensivel.

I=sens. Intermédia. R=resistente. N/T=ndo testado para esse

antimicrobiano.

5.2.2.2 Hemoculturas

Foram realizadas 147 hemoculturas, sendo o resultado negativo foi o

mais reportado com 74,1% de frequéncia (tabela 13).

Tabela 13 - Distribuicdo das hemoculturas dos pacientes com PAV do HUB e HSL,

janeiro de 2006 & junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

Total HUB HSL
N = 147 n=77 n=70
Exame solicitado n % n % n %

Hemocultura 27 18,4 22 28,6 5 7,1
Hemocultura junto a cult. de sec. traqueal 120 81,6 55 71,4 65 92,9
Resultado das hemoculturas

Positivo 38 25,9 20 26 18 25,7
Negativo 109 741 57 74 52 74,3
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As bactérias gram negativas representaram 50% do total em cada

hospital. No HSL fungos isolaram-se em 22,2% das amostras (figura 8).
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Figura 8 - Distribuicdo percentual dos microorganismos isolados nas hemoculturas
dos pacientes com PAV - HUB e HSL, janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF,

Brasil

No anexo 11 encontra-se a distribuicdo dos microorganismos isolados
nas 38 hemoculturas.

As bactérias gram negativas apresentaram sete espécies, 21% de
todos os isolados pertenceram a familia Enterobacteriaceae. Em relacéo as
bactérias gram positivas isolaram-se quatro espeécies.

A Pseudomona aeruginosa com 15,8% de frequéncia foi o
microrganismo mais encontrado seguida pelo Acinetobacter baumanii e
Staphylococcus epidermidis com 13,2% de frequiéncia respectivamente.

Os fungos apresentaram trés espécies isoladas do género Candida,
todas pertencentes ao HSL.

Trés hemoculturas foram positivas (7,9%) para as bactérias MR, todas
pertencentes ao HUB, correspondendo ao Acinetobacter baumanii MR, K.

pneumoniae KPC e o Staphylococcus aureus resistente a oxacilina (SARO).
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Foram avaliados os antibiogramas pertencentes as 38 hemoculturas
positivas. Em duas amostras do ano 2006 no HSL ndo se teve acesso ao
antibiograma.

A Pseudomona aeruginosa apresentou resisténcia a maioria dos -
lactamicos; no grupo dos carbapenémicos foi resistente ao imipenem (60%)
e nos aminoglicosideos mostrou sensibilidade a amicacina (60%).

O Acinetobacter baumanii foi resistente a todos os - lactamicos e a
ciprofloxacina, apresentando susceptibilidade somente aos
aminoglicosideos.

A Klebsiella pneumoniae KPC isolada no HUB foi resistente a todos
0s [-lactamicos incluindo os carbapenémicos, se mostrou susceptivel aos
aminoglicosideos com o mesmo perfil da cultura de secrecédo traqueal
(tabela 14).

Tabela 14 - Perfil de susceptibilidade das principais bactérias gram negativas
isoladas nas hemoculturas dos pacientes com PAV - HUB e HSL, janeiro de 2006 &
junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

Pseudomona aeruginosa Acinetobacter baumanii ©
N=5 N =5

L S | R N/T S | R N/T
Antibiéticos

testados n % n % N % n % n % n % n % n %
Ampicilina - - - - 3 60 2 40 - - - - 5 190 - -
Pip./Tazobac. 1 20 - - 1 20 3 60 - - - - 4 80 1 20
Ceftazidime 1 20 120 2 40 1 20 - - - - 5 190 - -
Cefepime 1 20 - - 2 40 2 40 - - - - 5 190 - -
Imipenem 2 40 - - 3 60 - - - - - - 5 100 - -
Meropenem 1 20 - - 1 20 3 60 - - - - 4 80 1 20
Aztreonam 2 40 - - 2 40 1 20 - - - - 5 190 - -
Gentamicina 2 40 - - 2 40 1 20 3 60° 120 1 20 - -
Amicacina 3 60 -- 120 12 510" - - - - - -
Ciprofloxacino 2 40 - - 2 40 1 20 - - - - 5 130 - -
Sulfa. Trimetop. - - - - 5 100 - - 1 20 3 60 - - 1 20

¥Isolado um Acinetobacter baumanii MR. S=sensivel. I=sens. intermédia. R=resistente. N/T=n&o
testado para esse antimicrobia
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Dos gram positivos testados tanto o Staphylococcus epidermidis como

o Staphylococcus aureus foram sensiveis & vancomicina (tabela 15).

Tabela 15 - Perfil de susceptibilidade do Staphylococcus epidermidis e
Staphylococcus aureus nas hemoculturas dos pacientes com PAV do HUB e HSL,
janeiro de 2006 & junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

Staphylococcus epidermidis Staphylococcus aureus ¥
N =4 N=3

Antibiéticos S I R N/T S | R N/T

testados n % n % N % n % n % n % n % n %
Ampicilina - - - - 1 25 3 75 - - - - 1 333 2 66,7
Oxacilina - - - - 3 75 125 2667 - - 1 333° - -
Vancomicina 3 75 - - - - 1 25 2 66;7 - - - - 1 333
Gentamicina 1 25 - - 2 50 1 25 1 333 - - - - 2 66,7
Eritromicina 125 - - 1 25 1 25 - - - - - - 3 100

¥ Isolado um S. aureus resistente a oxacilina (SARO). S = sensivel. I=sens. Intermédia. R=resistente.
N/T=n&o testado para esse antimicrobiano.

5.2.3 Etiologia da PAV

Dos 155 pacientes com PAV estudados foi possivel estabelecer
o diagnastico etiologico em 119 (76,8%). A distribuicdo por hospital consta
na figura 9.

Em trés pacientes o diagndéstico etioldgico correspondeu a dois
microrganismos. No anexo 12 apresenta-se a distribuicdo da etiologia da
PAV nos dois hospitais.

No total foram isoladas 22 espécies. As bactérias gram negativas
foram as mais frequentes representando no HUB 74%, e no HSL 95,4% do
total. Os gram negativos da familia Enterobacteriaceae representaram
30,4% do total isolado.

Os gram positivos representaram no HUB 26,1% e no HSL 4,7% do
total isolado.
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Figura 9 - Distribuicdo percentual dos pacientes com PAV, segundo a presenca ou
néo do diagnostico etiologico - HUB e HSL, janeiro de 2006 & junho de 2010,

Brasilia DF, Brasil

A Pseudomona aeruginosa foi o gram negativo mais frequiente e a
bactéria mais prevalente de todas com 27,9% de freqiéncia, de igual forma
aconteceu no HUB (17,2%) e no HSL (37,5%).

O Acinetobacter baumanii com 18% de frequéncia esteve no segundo
lugar, seguido pela Klebsiella pneumoniae com 10,7%, o quarto lugar
correspondeu ao Staphylococcus aureus com 7,4% do total.

Enquanto &s bactérias multirresistentes na etiologia da PAV, 17
pacientes tiveram cepas MR como causa do episodio, oito no HUB e nove
no HSL. O A. baumanii MR foi 0 mais freqiente no HSL com sete pacientes,
ja no HUB foi o SARO com trés pacientes.

Foi registrado no HUB um isolado de bactéria gram negativa
multirresistente (BGNMR) como a causa do episodio de PAV sem especificar

0 género nem a especie.

71



5.2.4 Esquema terapéutico

Foram analisados o0s esquemas terapéuticos utilizados para o

tratamento da PAV.

Nos 155 pacientes 54,2% (84) foram tratados com monoterapia e

45,7% (71) com terapia combinada.

No HUB o mais frequiente foi a utilizacdo de dois antimicrobianos

(54,2%), enquanto no HSL foi o uso de apenas um antimicrobiano (81,9%)

no tratamento (tabela 16).

Tabela 16 - Distribuicdo do numero de antimicrobianos usados no tratamento dos
pacientes com PAV do HUB e HSL, janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF,

Brasil
Total HUB HSL
N =155 n =83 n=72

Associagdes antimicrobianas N % n % n %
Um antimicrobiano 84 54,2 25 30,1 59 81,9
Dois antimicrobianos 56 36,1 45 54,2 11 15,3
Trés antimicrobianos 14 9 12 14,5 2 2,8
Quatro antimicrobianos 1 0,6 1 1,2 0

Nos pacientes tratados no HUB com monoterapia 0 meropenem com

48% de frequéncia, seguido pelo cefepime com 28% foram os antibiéticos

mais prescritos. No HSL foi polimixina B com 33,9% e o meropenem com

15,3% respectivamente (tabela 17).
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Tabela 17 - Antimicrobianos prescritos em monoterapia nos pacientes com PAV-

HUB e HSL, janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

PACIENTES
Total HUB HSL
N= 84 n=25 n =59

Antimicrobianos N % n % n %
Meropenem 21 25 12 48 9 15,3
Polimixina B 20 23,8 0 0 20 33,9
Cefepime 9 10,7 7 28 2 3,4
Piperacilina-Tazobactam 6 7,1 0 0 6 10,2
Linezolida 5 6 0 0 5 8,5
Imipenem 4 4,8 1 4 3 51
Vancomicina 3 3,6 1 4 2 34
Trimetoprima-Sulfametoxazol 2 2,4 0 0 2 3,4
Ceftriaxona 2 2,4 2 8 0 0
Tigeciclina 2 2,4 0 0 2 3,4
Ampicilina-Sulbactam 2 2,4 0 0 2 3,4
Clindamicina 1 1,2 1 4 0 0
Amicacina 1 1,2 0 0 1 1,7
Ciprofloxacina 1 1,2 0 0 1 1,7
Fluconazol 1 1,2 1 4 0 0
Cefotaxima 1 1,2 0 0 1 1,7
Ceftazidime 1 1,2 0 0 1 1,7
Ertapenem 1 1,2 0 0 1 1,7
Moxifloxacino 1 1,2 0 0 1 1,7

Enguanto a terapia combinada utilizada em 71 pacientes conforme o

apresentado na tabela 18, no HUB a associacdo meropenem e vancomicina

foi a mais utlizada (29,3%), seguida pela combinacdo cefepime e

clindamicina (13,8%).

No HSL as associacdes terapéuticas foram poucas (13) com

distribuicbes muito heterogéneas.
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Tabela 18- AssociacOes terapéuticas utilizadas nos pacientes com PAV - HUB e
HSL, janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

PACIENTES
Total HUB HSL
N=71 n =58 n=13
AssociagOes terapéuticas N % n % n %
Meropenem — Vancomicina 17 293' ; 29,3 0 0
Cefepime — Clindamicina 8 131’ 8 13,8 0 0
Cefepime — Vancomicina 3 4,2 3 5,2 0 0
Imipenem — Vancomicina 3 4,2 3 52 0 0
Cefepime — Teicoplanina 2 2,8 0 0 2 15,4
Imipenem — Linezolida 2 2,8 0 0 2 15,4
Meropenem — Amicacina 2 2,8 2 3,4 0 0
Meropenem — Linezolida 2 2,8 0 0 2 15,4
Cefepime — Ciprofloxacino 1 1,4 1 1,7 0 0
Ciprofloxacino — Clindamicina 1 1,4 1 1,7 0 0
Ciprofloxacino — Polimixina B 1 1.4 0 0 1 7,7
Amicacina — Fluconazol 1 14 1 1,7 0 0
Imipenem — Amicacina 1 1,4 1 1,7 0 0
Imipenem — Clindamicina 1 1,4 1 1,7 0 0
Imipenem — Polimixina B 1 1,4 0 0 1 7,7
Meropenem — PiperacilinaTazobactam 1 1.4 0 0 1 7,7
Meropenem — Anfotericina B 1 1.4 1 1,7 0 0
Meropenem — Aztreonam 1 1,4 1 1,7 0 0
Meropenem — Cefepime 1 1,4 1 1,7 0 0
Meropenem — Clindamicina 1 1,4 1 1,7 0 0
Meropenem — Fluconazol 1 1.4 1 1,7 0 0
Meropenem — Gentamicina 1 1.4 1 1,7 0 0
Vancomicina — Amicacina 1 1,4 1 1,7 0 0
Vancomicina — Piperacilina Tazobactam 1 1,4 0 0 1 7,7
Teicoplanina — Trimetoprim Sulfametoxazol 1 14 0 0 1 7,7
Meropenem — Vancomicina — Fluconazol 2 2,8 2 3,4 0 0
Imipenem — Vancomicina — Anfotericina B 1 1.4 1 1,7 0 0
Imipenem — Vancomicina - Metronidazol 1 1,4 1 1,7 0 0
Imipenem — Linezolida — Trimetoprima. Sulfamet. 1 1,4 0 0 1 7,7
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Continuagéao

PACIENTES
Total HUB HSL
N=71 n =58 n =13
AssociagOes terapéuticas N % n % n %
Meropenem — Vancomicina — Anfotericina B 1 1,4 1 1,7 0 0
Meropenem — Vancomicina — Oxacilina 1 1,4 1 1,7 0 0
Polimixina B — Linezolida — Aztreonam 1 14 0 0 1 7.7
Vancomicina — Amicacina — Meropenem 1 1.4 1 1,7 0 0
Vancomicina — Ciprofloxacino - Metronidazol 1 1,4 1 1,7 0 0
Vancomicina — Fluconazol — Anfotericina B 1 1,4 1 1,7 0 0
Cefepime — Ciprofloxacino - Vancomicina 1 1,4 1 1,7 0 0
Cefepime — Clindamicina - Ceftriaxona 1 14 1 1,7 0 0
Clindamicina — Levofloxacino — Vancomicina 1 14 1 1,7 0 0
Meropenem — Vancomicina — Fluconazol — Ciproflox. 1 1,4 1 1,7 0 0

O tempo do tratamento no HUB teve mediana de 10 dias (intervalo
interquartil 7 — 15 dias), no HSL calculou-se uma mediana de 11 dias
(intervalo interquartil 6 — 15 dias).

5.2.5 Letalidade devida a PAV durante o tratamento

A evolucao durante o tratamento segundo as fichas do CCIH mostrou
nos pacientes do HUB que 24 dos 83 avaliados foram ao 0bito pela doenca
sendo a letalidade de 28,9%, a maioria dos Obitos (8 pacientes) ocorreram
em 2006.

No HSL 27 dos 72 pacientes faleceram pela PAV durante o
tratamento, com letalidade do 37,5% para o periodo, tendo a maioria dos

Obitos também em 2006, com 12 pacientes (figura 10).
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Figura 10 - Distribuicdo dos o6bitos por PAV nos pacientes do HUB e HSL, janeiro
de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

Quando analisada a sobrevivéncia dos pacientes a PAV durante o
tratamento por meio do método de Kaplan — Meier, se evidenciou que a
maior parte dos 6bitos nos dois hospitais teve lugar nos primeiros 11 dias do
tratamento. No HUB 15 dos 23 0bitos (65,2%) aconteceram aos onze dias,
resultando em uma letalidade de 18,1%. Na analise de Kaplan — Meier no
HUB houve dois pacientes censurados (excluidos) por terem tempos de
acompanhamento igual a zero, um paciente foi transferido enquanto que o
outro foi & 6bito no dia do diagnostico. No HSL 20 dos 27 6bitos (74,1%)
foram aos onze dias, com letalidade de 27,7% para esse periodo. Desta
forma quanto maior o tempo de doenca menor € a sobrevida para ambos 0s
hospitais; a comparacao das duas instituicbes mediante o teste de log — rank
ndo mostrou diferenca estatisticamente significativa (p= 0,16) como o

apresentado na figura 11.
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Figura 11 - Sobrevida (curva de Kaplan — Meier) dos pacientes com PAV durante o
tratamento no HUB e HSL, janeiro de 2006 & junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

5.2.6 Avaliagao dos fatores de risco na letalidade dos pacientes
com PAV

Foram analisadas caracteristicas gerais, clinicas, laboratoriais e do
tratamento nos pacientes com o desfecho para o ébito.

Segundo o apresentado na tabela 19, ao se considerar todas as
variaveis na analise univariada, a procedéncia do paciente do mesmo
hospital (38,3%; p= 0,013) , ter o diagndstico clinico no ingresso a UTI
(37,8%; p= 0,046); e o sexo feminino (41,6%; p= 0,044) foram as
caracteristicas com significancia estatistica associadas com a menor

sobrevida nos pacientes com PAV, (figura 12).
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Com base na analise univariada utilizando o modelo multiplo de riscos
proporcionais de Cox foram analisadas as variaveis com significancia
estatistica < 0,25. O modelo final mostrou que o risco de 6bito por PAV foi
associado com o sexo feminino, a procedéncia do paciente de outro servico,
ter diagndstico clinico no ingresso na UTI, auséncia de febre, e a duragéo

>30 dias na VM no momento do diagnostico (tabela 20).

Tabela 19 — Analise univariada dos fatores associados ao Obito por PAV nos
pacientes do HUB e HSL, periodo de 2006 ao 1° semestre de 2010, Brasilia DF,

Brasil

o Sobrevida Obito TOTAL  Valor
Caracteristicas
N % N % N % dep
Procedéncia do De outro hospital 29 87,9 4 12,1 33 21,6
0,013
paciente Do mesmo hospital 74 61,7 46 38,3 120 78,4
Diagndstico clinico no SIM 56 62,2 34 37,8 90 58,8
= 0,046
ingresso a UTI NAO 47 746 16 24,4 63 41,2
Presenca fatores de SIM 102 68 48 32 150 98
~ 0,226
risco NAO 1 333 2 66,7 3 2
Masculino 58 76,3 18 23,7 76 49,7
Sexo 0,044
Feminino 45 58,4 32 416 7 50,3
. . SIM 70 70,7 29 29,3 99 64,7
Paciente idoso - 0,55
NAO 33 61,1 21 38,9 54 35,3
Caracteristicas
clinicas
o Cominfeccdo 75 67,6 36 324 111 725
Achados radiol6gicos 0,214
Possivel infecgao 28 66,7 14 33,3 42 27,5
SIM 65 71,4 26 28,6 91 59,5
Presenca de febre _ 0,104
NAO 38 61,3 24 38,7 62 40,5
L. SIM 50 63,3 29 36,7 79 51,6
Leucograma patoldgico ~ 0,397
NAO 53 71,6 21 284 74 48,4
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Continuagéao

o Sobrevida Obito TOTAL  Valor
Caracteristicas
N % N % N % dep
Secrecdes traqueais SIM 77 688 35 31,3 112 732
= 0,45
purulentas NAO 26 634 15 36,6 41 268
No. critérios clinicos lcrit. 35 64,8 19 3572 54 353
. 0,316
presentes z2crit. 68 68,7 31 313 99 64,7
Tempo de hospitalizagéo na 0-8d. 39 684 18 31,6 57 373
UTI até PAV 9-15d. 19 594 13 40,6 32 209
0,368
16 — 30 d. 27 73 10 27 37 24,2
>30d 18 66,7 9 33,3 27 17,6
1-8d. 64 71,1 26 28,9 90 58,8
Tempo de VM até 9-15d. 20 60,6 13 394 33 216 0.34
diagnostico 16-30d. 14 70 30 20 13,1 '
>30d 5 50 50 10 6,5
Dispositivo em uso durante TQT 57 695 25 305 82 53,6 0157
VM TOT 46 64,8 25 35,2 71 46,4 '
Caracteristicas
microbiol6gicas
Diagnostico microbiologico SIM 80 684 37 316 117 76,5
~ 0,93
da PAV NAO 23 63,9 13 36,1 3 235
Hemoc. e S. traqueal 82 69,5 36 30,5 118 77,1
Solicitacdo de culturas Secrecdo Traqueal 8 7,8 0 0 8 5,2 0,07
Hemocultura 13 48,1 14 519 27 17,6
Gram - 69 69 31 31 100 654
L Gram + 9 64,3 5 35,7 14 9,2
Agente etiologico da PAV 0,76
Gram+ e Gram- 2 1,9 1 2 3 2
Negativo 23 63,9 13 26 36 23,5
Caracteristicas do
tratamento
. SIM 55 66,3 28 33,7 83 54,2
Uso de monoterapia - 0,404
NAO 48 68,6 22 31,4 70 45,8
Uso de B — lactamicos no SIM 79 70,5 33 295 112 73,2
. 0,414
tratamento NAO 24 58,5 17 415 41 26,8
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Figura 12 - Curvas de Kaplan — Meier dos pacientes com PAV para o evento Obito das seguintes co-variaveis: a) Procedéncia do
paciente, b) Diagnostico clinico ao ingresso, c) Sexo - HUB e HSL, janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil
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Tabela 20 — Modelo multiplo de riscos proporcionais de Cox com as variaveis

associadas a 0Obito por PAV em pacientes do HUB e HSL, janeiro de 2006 & junho de

2010, Brasilia DF, Brasil

o ) Valor de
Caracteristicas Haz. Ratio (I.C. 95%)
p
Masculino 1
Sexo o 0,05
Feminino 1.97 (1,04 -3,7)
SIM 1
Idosos - 20,05
NAO 1,4 (0,73-2,7)
) ] De outro hospital 1
Procedéncia do paciente ) 0,05
Do mesmo hospital 3,54 (1,17 - 10,6)
Diagnéstico clinico no NAO 1
] <0,05
ingresso a UTI SIM 2,36 (1,2-4,6)
) NAO 1
Presenga fatores de risco 20,05
SIM 1,79 (0,34 -9,4)
) ] Possivel infecgédo 1
Achados radiol6gicos ) . 20,05
Com infecgéo 0,82 (0,39 -1,68)
SIM 1
Presenga de febre - £0,001
NAO 2,33 1,2-4,4)
) ) 1-8d. 1
Tempo de VM até diagnostico <0,05
>30 d. 4,5 (1,3 -15)
Dispositivo em uso durante TQT 1
= 0,05
VM TOT 1,39 (0,63 -3,07)
o Hemoc. e S. traqueal 1
Solicitagao de culturas 20,05
Hemocultura 0,83 (0,34 -1,9)
) ) Negativo 1
Agente etiolégico da PAV 20,05
Gram- 0,95 (0,37 -2,4)

Variaveis com valor de p < 0,25 na analise univariada foram selecionadas como co-variaveis. Nivel de

significancia estatistica adotada < 0,05.
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6 DISCUSSAO

Embora no Brasil a Pneumonia Associada & Ventilagdo Mecéanica (PAV)
seja reconhecida como uma infeccédo hospitalar com alta prevaléncia, a falta de
um sistema nacional de vigilancia efetivo reflete na escassez de informacoes
padronizadas. Nao existe centralizacdo das informacgdes ficando os dados na
maioria das vezes restritos as CCIHs e as instituicdes de ensino e pesquisa.

O presente estudo visou conhecer a situagdo da PAV nas UTIs de duas
instituicdes hospitalares de Brasilia uma delas publica e a outra privada, e por
tanto com situagBes estruturais e operativas diferentes. Devido a falta de
critérios padronizados para o diagnodstico de PAV as taxas encontradas diferem
entre paises, regides e unidades hospitalares o que dificulta a comparacédo dos
resultados entre elas.

A incidéncia de PAV durante o periodo da pesquisa no HUB foi de 9,7%,
e no HSL de 1,1. Prade et al. (1995) no seu estudo no Brasil encontraram uma
taxa de 28,9% de PH, sendo 50% desta relacionada a PAV. Outro estudo
multicéntrico em UTIs no Canada avaliando pacientes em VM relatou uma taxa
de 24,7% (HEYLAND et al.,1999). Chastre e Fagon (2002) descrevem que a
PAV esta presente em 8 a 28% dos pacientes que recebem VM. No estudo de
Silva et al. (2011) realizado em um hospital em Santa Catarina em individuos
maiores de 18 anos submetidos a VM calculou-se uma taxa de PAV de 25,4%.
A diferenca entre os trabalhos citados e o presente estudo se deve a
metodologia padronizada, quais sejam: analise restrita ao primeiro episodio de
PAV, exclusdo dos pacientes que nao cumpriram com pelo menos um critério
laboratorial, diminuindo o tamanho da amostra interferindo na taxa de incidéncia

calculada.
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A taxa de densidade de incidéncia (TDI) no HUB foi de 13,04 episodios
por 1000 dias de VM, cinco vezes maior quando comparada com a média
publicada pelo NHSN entre 2006 e 2008 para UTIs de hospitais de ensino (2,4
episodios por 1000 dias de VM). E quase sete vezes mais alta que a publicada
em 2011 avaliando o ano 2009 (1,9 episddios por 1000 dias de VM)
(EDWARDS et al., 2009; DUDECK et al., 2011).

Em outra UTI do Hospital Universitario em Uberlandia em uma populacéo
semelhante a do HUB calculou-se uma TDI de 24,59 episddios por 1000 dias de
VM (ROCHA et al.,, 2008). No HUB o comportamento deste indicador no
decorrer do periodo avaliado ndo foi homogéneo, mas sim com tendéncia a
reducdo apoés o pico do ano 2008, contudo seu valor é alto respeito a literatura;
informagdo que pode ajudar na implementagdo de estratégias mais fortes de
prevencao.

No HSL a TDI foi de 5,32 episédios por 1000 dias de VM sendo quase
duas vezes maior respeito a média do NHSN entre 2006 e 2008 para UTIs
semelhantes (2,2 episddios por 1000 dias de VM), e quatro vezes maior que a
publicada em 2011 (1,4 episédios por 1000 dias de VM) (EDWARDS et al.,
2009; DUDECK et al.,, 2011). Azambuja et al. (2009) em uma UTI de um
hospital privado em Rio de Janeiro acompanhando 233 pacientes em VM
reportram uma TDI de 16,79 casos por 1000 dias de VM. Uma tendéncia de
declinio também foi observada no HSL, de forma mais constante, sendo seis
vezes mais baixa que no inicio da pesquisa.

Baseado no tempo de utilizacdo da ventilagdo mecéanica os pacientes do
HUB permaneceram na VM durante 70% (0,72) do periodo de internacéo,
enquanto que no HSL este periodo foi de 28% (0,28) do tempo total de
permanéncia no hospital. Segundo o NHSN para hospital de ensino o periodo
encontrado foi de 48% (0,48) enquanto para outros tipos de hospitais foi de
36% (0,36) (EDWARDS et al., 2009; DUDECK et al., 2011).

84



O elevado tempo de permanéncia no ventilador nos pacientes com PAV
do HUB pode ser explicado pela complexidade dos doentes atendidos nessa
instituicdo, principalmente por se tratar de um centro de referéncia que atende
uma populacdo muito heterogénea com doencas algumas vezes sem
acompanhamento meédico adequado e comorbidades que podem ser fatores de
risco para episédios mais graves da doenca o que leva a esquemas antibioticos
mais complexos, prolongando o tempo do paciente no ventilador. No caso do
HSL o tempo de utilizagdo do ventilador mostrou ser menor comparado com 0s
indicadores americanos. E importante lembrar que uma parte dos pacientes nas
UTIs dessa instituicdo sdo cirdargicos sob vigilancia do pos-operatério imediato,
com tempos de VM e permanéncia hospitalar menor, submetidos a protocolos
de ventilacdo e desmame ventilatorio, além do acompanhamento diario da
CCIH com vigilancia estrita dos procedimentos.

A comparacdo com as estatisticas americanas deve ser feita com cautela
j& que as caracteristicas dos servigos, dos pacientes e tamanhos amostrais
podem influenciar a confrontag&o dos resultados.

No HUB predominaram os pacientes do sexo feminino, idosos, com
idades entre 60 e 69 anos. No HSL o perfil dos pacientes foi ser do sexo
masculino, idosos e maiores de 80 anos. Em relacéo ao diagnostico de entrada
as patologias clinicas predominaram em ambos 0s hospitais.

A idade avancada e as doencas cronicas sao fatores de risco e
prognostico nos pacientes com PAV (BARSANTI; WOELTJE, 2009). Na revisao
de Janssens e Krause (2004) estudando as infec¢Oes respiratorias hospitalares
em pacientes idosos destacaram-se aspectos como a apresentacdo clinica
atipica da doenca, o risco elevado de colonizagdo das vias respiratorias por
microrganismos multirresistentes (SARO, enterobacterias MR, Pseudomonas,
etc.), a maior freqiéncia nas microaspiracdes, elevando a incidéncia e

letalidade pela doenca nessa populacéo.
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No estudo de Rodrigues et al. (2009) em uma UTI privada no Rio de
Janeiro avaliando a PAV, a mediana da idade foi 79 anos, o diagndstico na
admissdo foi em sua maioria clinico (74%) e o género predominante foi o
feminino (72%). O trabalho de Rocha et al. (2008) na UTI do Hospital
Universitario de Uberlandia, encontrou que o0s pacientes com PAV
apresentavam diagndstico clinico (46,4%) no ingresso a UTI, 64,25% foram
homens com idade em média de 47,8 anos. Guimardes e Rocco (2006)
avaliaram pacientes adultos sob VM em uma UTI publica de 10 leitos no Rio de
Janeiro achando o diagndstico clinico como o mais prevalente na populacéo
com PAV (65,1%). Chastre e Fagon (2002) na sua revisdo enfatizam a
influéncia de certas condi¢bes clinicas como as queimaduras, patologias do
sistema nervoso central, respiratorias e cardiacas como fatores de risco para
PAV.

Uma coorte retrospectiva Americana utilizando uma base de dados de
grande porte (750000 admissfes) avaliou 9080 pacientes dos quais 842
desenvolveram PAV, sugerindo como fatores independentes associados a PAV
0 género masculino e o ingresso por trauma na UTI, entre outros (RELLO et al.,
2002). Tejerina et al. (2006) no seu estudo retrospectivo com 439 pacientes
com PAV descreveram a relacdo entre a infeccdo e o fato dos pacientes
ingressar com diagnaosticos clinicos.

Nossa amostra junto & dos estudos citados, mesmo procedendo de uma
populacéo diferente compartilha muitas caracteristicas podendo dar uma idéia
do perfil do paciente que pode ser atingido pela PAV nas UTIs.

A terapia nutricional foi o fator associado ao ingresso mais prevalente
sendo a NTP a mais utilizada. As normas da Sociedade Americana do Torax
(ATS) junto a Sociedade de Doencas Infecciosas de America (IDSA) publicadas
em 2005 recomendam a NTE acima da NTP com objetivo de diminuir as
complicacdes relacionadas aos procedimentos invasivos (cateter central) assim

como a translocacéo bacteriana (Nivel | evidencia). No entanto a NTE também
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tem sido relacionada como fator de risco para aspiracbes de conteudo
colonizado, incrementando a possibilidade de PAV sobretudo em pacientes em
posicdo decubito supino (ATS/IDSA, 2005; SOCIEDADE BRASILEIRA DE
PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007; BARSANTI; WOELTJE, 2009)

No metandlise de Kutsogiannis et al. (2011) em 226 UTIs de 29 paises
incluindo a América Latina avaliaram o efeito da NTP contra a NTE precoce na
evolucao clinica dos pacientes criticos, concluindo que a NTP pode favorecer o
aporte calérico e protéico mas que a NTE apresentou melhores resultados

clinicos (menor tempo em VM, menor tempo de hospitalizacdo).

Com relacdo as patologias cardiovasculares como comorbidades, em
nosso estudo elas ficaram no terceiro lugar de frequéncia (56,6%),
apresentando similaridade com os dados Silva et al. (2011) que reportaram
(57,1%). Outros estudos sao discordantes, apontando, as doencas respiratorias
(DPOC) e neuroldgicas entre as comorbidades mais relacionadas nos pacientes
com PAV, reforcando o conceito de que os pacientes atendidos em cada UTI
podem apresentar caracteristicas diferentes de acordo com a éarea de
especializacdo e alvo populacional de cada uma. (ATS/IDSA, 2005;
GUIMARAES; ROCCO, 2006; RUIZ et al., 2007; RODRIGUES et al., 2009)

Ao avaliar o tempo de permanéncia na UTI nos dois hospitais, a mediana
para o HUB foi menor, 29 dias, enquanto ao HSL 42d.

Pesquisas em pacientes com PAV tém reportado sua associagcdo com
tempos de internacdo na UTI mais prolongados os quais podem ir desde 20 &
30 dias de hospitalizacdo, compativeis com nossas estatisticas nesse respeito
(BERCAULT; BOULAIN, 2001; CHASTRE; FAGON, 2002; RELLO et al., 2002;
CARRILHO et al., 2006; RODRIGUES et al., 2009; SILVA et al., 2011).

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. Nos pacientes do estudo o
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tempo de VM até o diagnostico de PAV foi de seis dias no HUB e de oito para o
HSL, os dados correlacionaram-se com o reportado pela literatura (ATS/IDSA,
2005; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007;
SILVA et al., 2007; RODRIGUES et al., 2009).

A avaliacdo do tempo de VM ndo mostrou associagdo com o desfecho
Obito na analise univariada (p= 0,34), no entanto, foi incluido junto as demais
co-variaveis na analise utilizando a regressdo de Cox pela associagdo com
Obito reportada na literatura, mostrando-se como fator de risco nos pacientes
com mais de 30 dias de VM ao momento do diagnéstico (HR= 4,5; p= 0,012). A
analise desse fator permitiu calcular que em 61,3% dos pacientes pesquisados
o tipo de PAV diagnosticada foi a do tipo tardio (a partir do quinto dia de VM)
que tém sido relacionada com maiores taxas de mortalidade e maior
prevaléncia de microrganismos resistentes nessa populacao (ATS/IDSA, 2005)

O dispositivo mais utilizado para a VM no momento do diagnéstico foi a
TQT (54,2%) de igual forma foi achado na avaliagdo por hospital; nosso
trabalho ndo avaliou a data da TQT pela falta de dados nas fontes de dados
consultadas. A literatura informa que o tubo orotraqueal e a VM invasiva
aumentam o risco de pneumonia 6 a 21 vezes, ndo obstante recomendam a via
orotraqueal em lugar da nasotraqueal por reduzir a incidéncia de sinusite
hospitalar e possivelmente a PAV. Quanto a realizacdo da traqueostomia
precoce versus a tardia as evidéncias concluem ndo haver uma diferenca clara
na incidéncia de PAV (ATS/IDSA, 2005; GRIFFITHS et al., 2005; RAMIREZ et
al., 2007; LORENTE et al., 2010).

Analisando o diagnostico clinico da PAV no presente estudo a maioria
dos casos apresentaram além do exame radiologico alterado dois critérios
clinicos. O critério clinico mais frequente foi a presenca de secrecdes traqueais
purulentas em 72,9% dos casos. A acuracia dos trés critérios em estudos
comparativos com a autopsia tem mostrado correspondéncia com o numero de

criterios utilizado; o uso dos trés critérios (febre, leucograma patoldgico,
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secrecoes traqueais purulentas) associados ao radiologico leva a uma maior
especificidade (75%), mas com uma reducao da sensibilidade inferior a 50%. O
uso apenas de um dos critérios leva a uma redugcdo da especificidade para
menos de 35%. No entanto a literatura consultada recomenda seu uso embora
sua baixa especificidade. Nos informes do NHSN em 2009 e 2011 relata-se a
maior freqiiéncia no uso dos critérios clinicos (66%) para o diagnostico de PAV.
E importante ter presente que o uso exclusivo de critérios clinicos pode
acarretar um significativo nUmero de tratamentos desnecessarios e erros no
diagnodstico pela ocorréncia de outras doencas com apresentacdo similar a
PAV. (FABREGAS et al., 1999; WUNDERINK, 2000; ATS/IDSA, 2005; SILVA et
al., 2007; REA-NETO et al., 2008).

Além do critério clinico, os pacientes sob suspeita de PAV devem-se
submeter a estudos microbiolégicos cujos resultados podem orientar &
antibioticoterapia, sempre lembrando que as culturas perdem valor na auséncia
de sinais clinicos e radioldgicos (ATS/IDSA, 2005; REA-NETO et al., 2008).

Nos pacientes estudados a solicitacdo de hemoculturas e secrecdes
traqueais pareadas foi o mais frequente (87,3%); resultados positivos
apresentaram-se em 81,5% das culturas realizadas, no entanto 80% das
amostras pareadas tiveram resultados discordantes. Luna et al. (1999) relatam
que a sensibilidade da hemocultura para isolar 0 mesmo microrganismo das
amostras pulmonares (especialmente LBAS) é baixa, mas quando os resultados
sdo concordantes a especificidade no diagnostico etiolégico da PAV aumenta,
mostrando sensibilidade de 26% e valor preditivo positivo de 73% no
diagnostico etiolégico da PAV.

Na avaliagcdo das culturas das secrecbes traqueais nosso estudo
encontrou que em 88,3% delas o resultado foi positivo, predominando o uso da
cultura quantitativa do aspirado traqueal. A revisdo sistematica feita por Rea-
Neto et al. (2008) apontaram que para o diagnéstico da PAV a cultura do

aspirado traqueal tinha uma sensibilidade entre 44 e 87% e especificidade de
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31 a 92%; o LBA 19-83% de sensibilidade e 45-100% de especificidade, e os
EP 36-83% e 50 a 95% de sensibilidade e especificidade respectivamente. Os
autores concluem que as culturas quantitativas invasivas (LBA, EP) e as néao
invasivas (aspirado traqueal) parecem ser equivalentes no diagnéstico da PAV
(COOK; MANDELL, 2000). Outros trabalhos semelhantes feitos no Brasil
reforcam que o aspirado traqueal com a cultura quantitativa (10° UFC/ml)
atende as expectativas das UTIs no Brasil por ser ainda uma estratégia
exequivel rapida e com custo aceitavel (CARVALHO et al., 2004)

As hemoculturas do estudo tiveram resultado negativo em 74,1% do
total, no estudo de Guimardes e Rocco (2006) este exame foi negativo em
86,8%. Embora sua baixa acuracia no diagnéstico da doenca, 10 a 20% das
PAVs tém bacteremia, razdo pela qual o uso da hemocultura pode identificar
focos alternativos de infeccdo extrapulmonar, assim como isolar
microrganismos respiratorios ndo detectados nos LBAs (LUNA et al., 1999;
CHASTRE; FAGON 2002; ATS/IDSA, 2005; SOCIEDADE BRASILEIRA DE
PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007; MASTERTON et al., 2008; BRASIL/MS,
2009Db).

Os microrganismos encontrados na pesquisa foram em sua maioria
bactérias gram negativas, representando 85,3% dos isolados nas culturas das
secrecdes traqueais e 50% nas hemoculturas, com predominio da familia
Enterobacteriaceae. Os gram positivos ficaram em segundo lugar, o
Staphylococcus aureus tem aumentado sua presenca neste tipo de pacientes; o
perfil microbiolégico foi similar ao descrito na literatura consultada (CHASTRE;
FAGON, 2002; CARVALHO et al., 2004; RUIZ et al, 2007)

Analisando a etiologia da PAV foi possivel estabelecer os
microrganismos em 76,8% das PAVs. Guimardes e Rocco (2006) na sua
pesquisa estabeleceram etiologia em 60,4% dos casos.

A Pseudomona aeruginosa (27,9%), o Acinetobacter baumanii (18%), e

Klebsiella pneumoniae (10,7%) foram as bactérias mais isoladas nos dois
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hospitais estudados. A Stenotrophomonas maltophilia no HSL apresentou-se
com a mesma frequéncia da Klebsiella pneumoniae (7,8%).

No que se refere aos gram positivos o Staphylococcus aureus (7,4%) foi
0 mais observado nos dois hospitais.

Na avaliacdo de Carvalho et al. (2004) em uma UTI de seis leitos de um
Hospital de ensino no Brasil descreveram a Pseudomona aeruginosa, o
Acinetobacter baumanii, a Klebsiella pneumoniae, e o Proteus spp. como
agentes etioldgicos das PAVs, assim como o Staphylococcus aureus no grupo
dos gram positivos. Silva et al. (2007), e Rocha et al. (2008) no seus trabalhos
registraram as bactérias gram negativas como as mais freqlientes e o
Staphylococcus aureus no grupo dos gram positivos. Uma explicacdo para o
tipo de microrganismos encontrados em nosso trabalho pode ser que o
diagnéstico etioldégico na maioria dos pacientes foi a PAV do tipo tardio a qual
se caracteriza por bactérias gram negativas e microrganismos resistentes. No
entanto Moreira et al. (2008) em uma UTIl em Uberlandia avaliando pacientes
com PAV encontrou 0 S. aureus como 0 microrganismo mais prevalente, com
47,5% de frequéncia para o SARO em pacientes com PAV tardia. Reforcando a
idéia que a vigilancia continua por parte das CCIHs permite a atualizacdo
constante e em tempo real do perfil de sensibilidade das bactérias de cada
hospital, que deve ser a base para o estabelecimento de protocolos de
tratamento em cada instituicéo.

Os fungos néo foram considerados como causa da PAV, embora fossem
isolados em 22,3% das hemoculturas do HSL. Hidron et al. (2008) na sua
investigacdo baseada nos resultados do NHSN apresentaram estatisticas dos
isolados com fungos (2,7%) como causa de PAV. Williamson et al., (2011) no
seu estudo retrospectivo em pacientes com PAV e culturas de espécies do
género Candida concluiram que episodios de pneumonia pelo fungo ainda séao
pouco comuns, além de dificeis de isolar como agentes etioldgicos devida a

necessidade de amostras histopatologicas, mas quando presente, a Candida
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pode piorar o progndstico do paciente com PAV. No caso dos isolados por
Candida em nosso estudo, uma possivel razdo para nao definir como agente
etiologico da PAV deve-se a ndo concordancia deste microrganismo nas
amostras traqueais.

Estudos multicéntricos apontam seis microrganismos como 0S
responsaveis por aproximadamente 80% das pneumonias hospitalares
incluindo as PAVs. Séo eles: Staphylococcus aureus (26,6%), Pseudomona
aeruginosa (22,4%), Klebsiella spp. (10,5%), Escherichia coli (6,9%),
Acinetobacter spp. (8,3%), Enterobacter spp. (7,5%). Em menor proporcao se
encontraram espeécies da Serratia (4,1%) e a Stenotrophomonas maltophilia.
Destaca-se na analise por regides que a America Latina tem apresentado
aumento da incidéncia dos bacilos gram negativos ndo fermentadores, € no
caso dos isolados dos pacientes com PAV a resisténcia aos antibioticos de
amplo espectro mais comuns tem aumentado 5-10% fazendo a terapia empirica
um desafio cada vez maior (SADDER et al., 2004; JONES, 2010).

Avaliando o perfil de susceptibilidade das bactérias isoladas, a
Pseudomona aeruginosa apresentou baixa sensibilidade a maioria dos [-
lactdmicos em particular os carbapenémicos embora a amicacina apresente
uma sensibilidade de 81%. Resultados do estudo SENTRY incluindo dados
brasileiros destacam as Pseudomonas aeruginosas com crescente resisténcia
aos carbapenémicos apenas apresentando sensibilidade a polimixina B
(SADER et al., 2004; JONES, 2010). GALES et al., (2011) apontaram uma
ligeira tendéncia a resisténcia da Pseudomona a polimixina B na amostra da
regido Asiatica e da America Latina, embora a susceptibilidade para esse
antibiotico continua sendo qualificada como excelente.

O Acinetobacter baumanii segunda espécie em frequéncia mostrou
resisténcia aos - lactamicos especialmente o cefatzidime e o imipenem com

valores acima de 85%. A sensibilidade para amicacina foi acima de 90%.
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Estudos documentam a alta prevaléncia do Acinetobacter spp. nos
pacientes com pneumonia na America Latina, como mencionado anteriormente
0 Acinetobacter baumanii vem apresentando aumento de resisténcia a
piperacilina-tazobactam, meropenem e doripenem, assim como ao levofloxacino
e ceftazidime. Mais uma vez a tendéncia tem apontado para o uso da polimixina
B como opcéo terapéutica (SADER et al., 2004; TOGNIM et al., 2004; JONES,
2010; GALES et al., 2011)

A Klebsiella pneumoniae apresentou um perfil de sensibilidade melhor a
imipenem (83,3%) e a amicacina (91,7%); um isolado de Klebsiella pneumoniae
KPC mostrou resisténcia aos carbapenémicos em 2010. A semelhangca com o
mencionado anteriormente Klebsiella pneumoniae vem apresentando aumento
na resisténcia a varios antimicrobianos utilizados para o tratamento desta
infeccéo. (HIDRON et al., 2008; CASTANHEIRA et al., 2008; JONES, 2010).

Em apenas oito amostras foi isolado o Staphylococcus aureus cuja
sensibilidade & oxacilina foi 62,5% e 100% & vancomicina. Estudos com
amostragens maiores apresentam a resisténcia crescente a oxacilina bem como
a presenca destas bactérias nas PAVs (HIDRON et al., 2008; JONES, 2010).

Diante do perfil microbiolégico analisado a situacdo da resisténcia
bacteriana é preocupante, refletindo como o uso indiscriminado dos antibiéticos
contribui para a selecao e resisténcia bacteriana.

A duracéo do tratamento das PAVs foi em media 10 dias em ambos os
hospitais. Uma vez estabelecido o diagndstico etiologico a duragdo da
terapéutica deve ser por periodos curtos (8dias) visto que pacientes tratados
por mais de 14 dias apresentam maiores chances de colonizacdo por bactérias
resistentes, salvo pacientes com PAV por P. aeruginosa e enterobactérias
resistentes que podem se beneficiar por tempos mais prolongados. (SINGH et
al., 2000; DENNESEN, 2001; CHASTRE et al., 2003; LUNA et al., 2005;
ATS/IDSA, 2005; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2007)
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No tratamento, 54,2% dos pacientes utilizaram monoterapia sendo a
conduta mais frequente no HSL (81,9%) enquanto que no HUB o uso de terapia
combinada foi 0 mais observado (69,9%).

O antibiotico mais prescrito como monoterapia no HSL foi a polimixina B
(33,9%) e o meropenem (15,3%), no HUB foi 0 meropenem (48%) e o cefepime
(28%). As condutas nos dois hospitais podem ser explicadas pelo fato dos gram
negativos serem os agentes etioldégicos mais isolados. No caso do HSL o uso
da polimixina B esta associado a presenca de gram negativos MR (P.
aeruginosa MR, A. baumanii MR, S. maltophilia MR) nos quais seu uso em
monoterapia estd indicado apds a confirmacdo microbiolégica. O uso da
polimixina B deve continuar restrito no tratamento das bactérias gram negativas
sabidamente multirresistentes (GALES et al., 2011).

No HUB a terapia combinada meropenem vancomicina (29,3%) foi a
conduta mais utilizada refletindo a maior freqtiéncia dos gram negativos e uma

tendéncia do aumento das infec¢cdes hospitalares relacionadas ao SARO.

A letalidade por PAV foi alta sendo maior nos primeiros 11 dias de
tratamento, podendo ser um reflexo das medidas terapéuticas invasivas e o
crescente aumento na resisténcia bacteriana.

Na avaliacdo dos possiveis fatores associados a o6bito pela PAV, a
analise univariada mostrou que os pacientes transferidos de outras unidades
para a UTI do mesmo hospital constituiu um fator de risco (p= 0,013) explicavel
pela permanéncia previa de internagcdo submetendo-se a procedimentos
invasivos, antibioticoterapia prévia e alteracdo da flora enddégena bacteriana.
Pacientes com diagnoésticos de patologias clinicas prévias (p=0,046) constituem
comorbidades (doencgas cardiovasculares) agravando o prognostico da PAV. O
fato do género feminino ter sido relacionado ao 6bito pela doenca (p=0,044) nao

tem concordancia com os achados na literatura consultada.
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Quando analisadas as variaveis em conjunto por meio da regresséo de
Cox, continuaram apresentando associacdo com 0Obito os fatores acima citados,
agregando-se a auséncia de febre (p< 0,01), e a duracdo >30 dias no uso da
VM (p < 0,05). A associacdo da auséncia de febre e 6bito pela PAV pode ser
explicada pelo fato da populacdo idosa apresentar com menor freqiéncia este
sintoma. Em acordo com a literatura varios trabalhos reforcam a relagcéo entre o
tempo da VM como fator de risco para obito pela PAV (COMBES et al., 2007,
TEJERINA et al., 2006; SILVA et al., 2007; IRIBARREN et al., 2009; SILVA et
al., 2011). Embora nossos indicadores coincidam com alguns dos estudos
apresentados aspectos como o tamanho amostral, e a variedade entre as
populacbes avaliadas nao permitem uma geralizacdo dos resultados, no
entanto confirmam que certos fatores modificaveis como os procedimentos
invasivos podem estar relacionados com a letalidade pela Pneumonia

Associada a Ventilacdo Mecanica.

Algumas limitagbes pertinentes aos estudos retrospectivos interferiram
na coleta dos dados como a heterogeneidade na qualidade da informacé&o e nos
prontuarios médicos. Sendo recomendado o desenvolvimento de estudos
prospectivos para a melhor acuracia dos dados.

E importante conhecer as caracteristicas epidemiolédgicas e os fatores de
risco para o desenvolvimento de PAV em cada unidade de atendimento para
que acOes preventivas especificas possam ser implementadas, assim como
protocolos de atendimento mais adaptados a realidade de cada unidade,
permitindo o uso racional dos recursos diagnésticos e terapéuticos disponiveis.
Destacando sempre o importante papel que as Comissdes de Controle de

Infeccdo Hospitalar tém para tornar efetivo este objetivo.

95



96



7 CONCLUSOES

1. Os pacientes com Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecanica no HUB e
HSL no periodo de 2006 até junho de 2010 foram na sua maioria pacientes
idosos.

2. A Taxa de Densidade de Incidéncia da PAV no HUB foi de 13,04 episddios
por 1000 dias de VM e no HSL de 5,32 episédios por 1000 dias de VM.

3. A Taxa de utilizacdo da VM no HUB foi de 0,72 e no HSL de 0,28.

4. A traqueostomia foi o dispositivo mais usado no momento do diagnostico da
PAV.

5. No diagnéstico clinico da PAV a presenca de dois critérios e a radiografia
de térax com sinais infecciosos foi a conduta mais observada.

6. A presenca de secrecdes traqueais purulentas foi o sinal clinico mais
frequente.

7. A auséncia de febre foi 0 Unico critério clinico que apresentou associacdo
estatisticamente significativa com o ébito.

8. A solicitacdo de hemoculturas e secrecdes traqueais pareadas no momento
do diagndstico da PAV foi a conduta mais encontrada. No entanto somente
20% das amostras tiveram resultados concordantes.

9. Foi possivel estabelecer o diagndstico etiologico da PAV no 76,8% dos
episodios. As bactérias gram negativas foram responsaveis por 73,9% dos
diagnosticos no HUB e do 95,5% no HSL.

10. A Pseudomona aeruginosa, o0 Acinetobacter baumanii, e a Klebsiella
pneumoniae foram as bactérias presentes em maior proporgdo nos
pacientes com PAV dos dois hospitais.

11. A Pseudomona aeruginosa, e Acinetobacter baumanii, apresentaram

elevadas taxas de resisténcia aos carbapenémicos.
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12.

13.

14.

15.

16.

A bactéria multirresistente mais prevalente no HSL foi o Acinetobacter
baumanii MR sendo responsavel por 50% das PAVs .

O tempo de tratamento no HUB teve mediana de 10 dias, sendo a
antibioticoterapia combinada a mais frequente.

No HSL a monoterapia com uso da polimixina B foi a terapéutica mais
usada.

A letalidade pela PAV no periodo avaliado foi 33% sendo que a maioria
dos ébitos ocorreram nos primeiros 11 dias de tratamento.

Os fatores de risco associados ao 6bito pela PAV foram: género feminino,
procedéncia de outro servico do mesmo hospital, ter diagndstico clinico no
ingresso na UTI, auséncia de febre no momento do diagndstico, tempo de

VM >30dias o0 momento do diagndstico.
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9 ANEXOS

Anexo 1 - Patogénese da Pneumonia Associada a Ventilacdo Mecanica.

Patogénese

v

Aspiracdo

Biofilme em sondas (nasogastrica,
nasoenteral e tubo traqueal)

v

Viruléncia e nimero de

Colonizagéo traqueal

Fatores Uso de antimicrob. e Cirurgias Dispositivos Contam. N =
relacionados | outras medicacdes invasivos equipamento Méos dos PS
ao paciente. de TR¥ e (transmissao
anestesia cruzada)
I
Agua e
solugdes
v contaminadas
Colonizacgéo do trato
digestivo e respiratério |
Esterilizacéo

ou desinfec¢céo
inadequada de
dispositivos

Entrada
das bactérias

microorganismos

v

Inoculagao,
inalagao

Bacteremia

Evolugéo

\ 4

Defesas: mecanica,
celular e humoral

Translocagéo
bacteriana

v

Colonizacao
Tragqueobronquite

A\ 4
PNEUMONIA

¥ Trato respiratorio *Profissionais da saude. Adaptado (BRASIL/MS, 2009b).
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Anexo 2 - Critérios nacionais de Infeccdo do trato respiratério, Pneumonia Associada

a Ventilagdo Mecénica.

CRITERIOS RADIOLOGICOS CRITERIOS RADIOLOGICOS
Paciente com doenga de base com 2 ou mais raio x Paciente sem doenca de base com 1 ou mais raios x
seriados com um dos seguintes achados: seriados com um dos seguintes achados:
- Infiltrado persistente novo ou progressivo - Infiltrado persistente novo ou progressivo
- Opacificac@o - Opacificag@o
- Cavitacao - Cavitacao

! !

SINAIS E SINTOMAS SINAIS E SINTOMAS
Pelo menos 1 dos critérios abaixo: IMUNOSSUPRIMIDOS
- Febre (Temperatura axilar acima de Pelo menos 1 dos critérios abaixo:
37,8°C), sem outra causa. 5 - Febre (temperatura axilar acima de
- Leucopenia (abaixo de 4000 cel/mm®) ou 37,8°C), sem outra causa.
leucocitose (acima de 12000 cel/mm?®)
- Surgimento de secre¢éo purulenta

ou mudanca das caracteristicas da secre¢éo
ou aumento da secregéo ou aumento da
necessidade de aspiracao.

- - Piora da troca gasosa (piora darelagéo
E PELO MEN%%X%X%QS CRITERIOS PaO,/FIO, ou aumento da necessidade de O,

ou aumen todos parametros ventilatorios).

- Surgimento de secre¢&o purulenta ou

mudanca das caracteristicas da secregéo
ou aumento da secre¢cao ou aumento da IMUNOSSUPRIMIDOS
necessidade de aspiragao.

v

-Piora da troca gasosa (piora da relagéo CRITERIOS LABORATORIAIS
Pa0,/FIO, ou aumento da necessidade de E pelo menos 1 dos critérios abaixo:
O, ou aumento dos parametros
ventilatérios) - Hemocultura positiva, sem outro foco de infec¢éo

- Cultura positiva do liquido pleural

- Lavado broncoalveolar maior ou igual a 10*UFC/ML
ou aspirado traqueal com contagem de col6nias
maior ou igual a 10°UFC/ML

- Exame histopatolégico com evidéncia de infec¢édo
pulmonar

- Antigeno urinério ou cultura para Legionella spp.

- Outros testes laboratoriais positivos para patégenos
respiratérios (sorologia, pesquisa direta e cultura).

\4

PNEUMONIA DEFINIDA CLINICAMENTE

PNEUMONIA DEFINIDA
MICROBIOLOGICAMENTE

Adaptado Brasil, Ministério da Saude, 2009a
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Anexo 3 - Fluxograma do desenvolvimento da pesquisa, 1° de janeiro de 2006 até 30 de junho de 2010, Brasilia DF, Brasi

Desenvolvimento da pesquisa
CCIH - HUB CCIH - HSL
Fichas de controle de IH / UTIA/ Com Fichas de controle de IH / UTIAI, UTIAIl, UTIC/
- diagnéstico de infec¢é@o pulmonar relacionado Com diagn6stico de infeccdo pulmonar relacionado
© a assisténcia em saude. a assisténcia em saude.
&
w
Identificacdo nas bases de dados das CCIHs
v v
CCIH - HUB ] CCIH — HSL
Pacientes adultos com diagnostico PAV / UTIA. Pacientes adultos com diagnoéstico PAV / 3 UTIAs.
A 4 \ 4
Pesquisa na ficha do CCIH.
o~ Revisdo do prontuario médico.
g Pesquisa no laboratério de analises clinica e no
< servico da radiologia.
w
Excluidos Excluidos
HUB HSL
Pacientes com PAYV incluidos Pacientes com PAV incluidos
| |
I |
™
. v
g
b Andlise dos dados ]

Legenda: CCIH:Comissé&o de Controle de Infec¢des Hospitalares. HUB: Hospital Universitario de Brasilia. HSL: Hospital Santa Luzia. UTIA: Unidade de Terapia
Intensiva Adulto. UTIA I: UTIA um. UTIA 1I: UTIA dois. UTIC: UTI cirdrgica. PAV: Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecéanica.
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Anexo 4 - Ficha de coleta de dados

Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecanica (PAV) em

pacientes adultos

internados nas Unidades de Terapia Intensiva de hos  pital publico e privado, 2006

a junho de 2010, Brasilia, DF, Brasil.

| . ORIGEM DA INFORMAGAO

1. Hospital Santa Luzia ] 2 Hospital Universitario de Brasilia

Il. IDENTIFICAGAO

PESQUISADOR RESPONSAVEL: MARGARITA MARIA OCHOA DIAZ

FICHA No.:

DATA DE COLETA DE DADOS (dd/mm/aa)

DATA DE ADMISSAO AO HOSPITAL (dd/mm/aa)

PROCEDENCIA DO PACIENTE:
1.0utro Servigo do Hospital ] Qual:

2.Trasnferido de outra instituicad |:|Qual:

DATA DE INGRESSO A UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA (dd/mm/aa)

LEITO:

DATA DE SAIDA DA UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA (dd/mm/aa)

/20

DADOS DA SAIDA:
|:| Alta |:| Transferéncia

] Oito (Relacionado com IH: [] sim [INao ] Desconhecido)

II. DADOS DO PACIENTE

DATA DE NASCIMENTO (dd/mm/aa) | SEXO:
] Masculino  []Feminino

IDADE (anos):

anos

l1l. DIAGNOSTICO PRINCIPAL AO INGRESSO

Il. FATORES ASSOCIADOS NO INGRESSO A UTI ( preencher quantos como o paciente apresentar)

USO PREVIO DE Q TRAUMA | O
ANTIMICROBIANO

USO DE CORTICOIDE | O QUEIMADURA | O

DIALISE | O IMUNODEFICIENCIA | O

DIABETES | O NEOPLASIA | O
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Terapia Nutricional | O Tipo: QUIMIOTERAPIA | Q
NTEQ NTP QO
DESNUTRIQAO d RADIOTERAPIA | U
IDOSO | 4 NEUTROPENIA | 4
DOENCA | 4 DOENCA CARDIOVASCULAR | O
GASTROINTESTINAL
DOENCA | O INFECCAO A INTERNACAO | O
NEUROLOGICA
DOENCA | 4 OUTROS:
RESPIRATORIA NAO Q
INFECCIOSA
CIRURGIA asim Q NAO
Data da / / 200
Cirurgia -
(dd/mm/aa)
Procedimento:
Especialidade:
Duragéo do
Procedimento
(minutos)
Classificagdo da Cirurgia: ASA 110
Limpa QO 2|0
Potencialmente QO 3|0
Contaminada
Contaminada Q 4| 0Q
Infectada Q 5|04
I. PNEUMONIA
Diagnostico da Pneumonia Associado a Ventilagdo Mecéanica | Q SIM
(PAV) DATA: / /200 Q NAO
Febre (no momento da suspeita clinica) mESIY
Quanto? °c
a NAO
U DESCONHECE
Leucograma (no momento da suspeita clinica) a siM
DATA: / / 200 _ Quanto?
leucécitos/mm
a NAO 0O DESCONHECE
_ . Q sim
RADIOGRAFIA DE TORAX (no momento da suspeita clinica) a NAO 0O DESCONHECE

No.
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ACHADOS RADIOLOGICOS (no momento da suspeita clinica) Q Definido

Q Possivel
O Negativo

Secregdes Traqueais Purulentas (no momento da suspeita clinica) mEIY

'O NAO 0 DESCONHECE

Qsim
USO DE VENTILAGAO Q NAO 0 DESCONHECE
Data de inicio da ventilag&o (dd/mm/aa) / /200

asim
TRAQUEOSTOMIA (TQT) Q NAO 0 DESCONHECE
Data da TQT (dd/mm/aa) / /200

asim
TUBO OROTRAQUEAL (TOT) Q NAO 0 DESCONHECE
Data de intubag&o orotraqueal (dd/mm/aa) / /200
HEMOCULTURAS (no momento da suspeita | O SIM
clinica) 0 NAO 0 DESCONHECE
Quantas
OUTRAS AMOSTRAS COLETADAS: Q sIM
(no momento da suspeita clinica) Q NAO O DESCONHECE

Quantas

Tipo de Amostra:

IV. ANTIBIOTICOTERAPIA RELACIONADA A PAV

ANTIBIOTICO DATA DO INICIO
(dd/mm/aa)

DATA DO TERMINO
(dd/mm/aa)
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Estado do paciente ao fim do tratamento:
Continua hospitalizado na UTI ] Transferéncia [_| Alta Hospitalar ]
Obito (Relacionado com PAV): [_] Sim [ ] Nao [ ] Desconhecido

V. MICRORGANISMOS ENCONTRADOS

AGENTE ISOLADO ANTIBIOTICO USADO TIPO DE EXAME Data da coleta
(dd/mm/aa)
SIGLAS:
NTP | Nutricdo Parenteral

NTE | Nutricdo Enteral
PAV | Pneumonia Associada a Ventilagcdo Mecénica
1 Paciente higido, sem nenhuma patologia sistémica além da que requer a cirurgia.
2 Paciente com alteragao sistémica leve ou moderada que pode ou nado estar associada ao
procedimento cirdrgico.
3 Paciente portador de doenga sistémica grave, com limitagcdo de atividades que pode ou
ndo estar associada ao procedimento cirdrgico.
4 Paciente portador de doenca sistémica incapacitante que ameacga a vida, nem sempre
corrigiveis pela cirurgia.
5 Paciente com risco iminente de morte e pequena chance de sobreviver apesar da cirurgia.
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FICHA No. TIPO EXAME:
Data da Coleta: [/ J200___
(dd/mm/aa)
Data do Resultado: /1200 ___
(dd/mm/aa)
Material:
Isolado 1.
2.
3.
ANTIBIOTICO SENSI S.INT. RESI. NT

(©)

R

AC. NALIDIXICO

FICHA No. TIPO EXAME:
Data da Coleta: /200 __
(dd/mm/aa)
Data do Resultado: | 1200___
(dd/mm/aa)
Material:
Isolado 1.
2.
3.
ANTIBIOTICO SENSI S.INT. RESI. NT

(©)

R

AMOX/CLAVULON

AC. NALIDIXICO

FICHA No. TIPO EXAME:
Data da Coleta: | f200___
(dd/mm/aa)
Data do Resultado: | 1200___
(dd/mm/aa)
Material:
Isolado 1.
2.
3.
ANTIBIOTICO SENSI | S.INT. RESI. NT

()

R

AMOXICILINA

AMOX/CLAVULON

AC. NALIDIXICO

AZTREONAM

AMOXICILINA

AMOX/CLAVULON

AMPICILINA

AZTREONAM

AMOXICILINA

AMPICIL/SULBACT

AMPICILINA

AZTREONAM

AMICACINA

AMPICIL/SULBACT

AMPICILINA

CEFALOTINA

AMICACINA

AMPICIL/SULBACT

CEFOTAXIMA

CEFALOTINA

AMICACINA

CEFOXITINA

CEFOTAXIMA

CEFALOTINA

CEFTAZIDIMA

CEFTAZIDIMA

CEFOTAXIMA

CEFTRIAXONA

CEFTRIAXONA

CEFTAZIDIMA

CIPROFLOXACINA

CIPROFLOXACINA

CEFTRIAXONA

CLINDAMICINA

CLINDAMICINA

CIPROFLOXACINA

CLORANFENICOL

CLORANFENICOL

CLINDAMICINA

COLISTIN

COLISTIN

CLORANFENICOL

CEFEPIME

CEFEPIME

COLISTIN

ERITROMICINA

ERITROMICINA

CEFEPIME

GENTAMICINA

GENTAMICINA

ERITROMICINA

IMIPENEM

IMIPENEM

GENTAMICINA

LEVOFLOXACINA

LEVOFLOXACINA

IMIPENEM

MEROPENEM

MEROPENEM

LEVOFLOXACINA

OXACILINA

OFLOXACINO

MEROPENEM

PENICILINA

OXACILINA

OFLOXACINO

PIP/TAZOBACTAM

PENICILINA

OXACILINA

SULFA/TMP

PIP/ITAZOBACTAM

PENICILINA

TETRACICLINA

SULFA/TMP

PIP/ITAZOBACTAM

TICARCILINIA

TETRACICLINA

SULFA/TMP

TIGECICLINA

TICARCILINIA

TETRACICLINA

TOBRAMICINA

TIGECICLINA

TICARCILINIA

VANCOMICINA

TOBRAMICINA

TIGECICLINA

VANCOMICINA

TOBRAMICINA
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Anexo 5 - Diagnéstico no ingresso na UTI dos pacientes com PAV do HUB e
HSL, janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

Diagnostico ao
ingresso
Sim: 155

N&o: 0

Diagnéstico
Clinico
S: 152
N: 3

Diag. Clinico Infeccioso
S: 39
N: 113

1.Pulm-INF

2.TGI-INF
3.REN-INF
4.SNC-INF
5.SCV-INF
6.0SSEO-INF
7.NEOP-INF
8.GENET-INF
9.IMUNO-INF
10.CIRCUL-INF
11.ENDOCR-INF
12.LINFAT-INF

o ©

ONLO!—‘OD—‘ISHOOOOHQ)O

Diag. Clinico nédo
infeccioso
S: 147
N: 5

1.Pulm-N.INF

42

2.TGI-N.INF

52

(35,4%)

3.REN- N.INF

40

4.SNC- N.INF

52

(35,4%)

95

5.SCV- N.INF
6.0SSEO- N.INF
7.NEOP- N.INF
8.GENET- N.INF
9.IMUNO- N.INF
10.CIRCUL- N.INF
11.ENDOCR- N.INF
12.LINFAT- N.INF

32
12
44

51
41

Diagnostico
Cirargico
S: 63
N: 92

Diag. Cirargico
Infeccioso
S:6
N: 57

1.Pulm-INF
2.TGI-INF
3.REN-INF
4.SNC-INF
5.SCV-INF
6.0SSEO-INF
7.NEOP-INF
8.GENET-INF
9.IMUNO-INF
10.CIRCUL-INF
11.ENDOCR-INF
12.LINFAT-INF

OCococoOoORNOOOAO®

Diag. Cirargico
ndo infeccioso
S: 66
N: 1

1.Pulm-N.INF
2.TGI-N.INF
3.REN- N.INF
4.SNC- N.INF
5.SCV- N.INF
6.0SSEO- N.INF
7.NEOP- N.INF
8.GENET- N.INF
9.IMUNO- N.INF
10.CIRCUL- N.INF
11.ENDOCR- N.INF
12.LINFAT- N.INF

ARUOONUG R GNG
EN 0N

TGI: Trato Gastrintestinal
NEOP:Neoplasia GENET:Genética

LINFAT: Linfatico.

REN: Renal

SNC:Sistema Nervoso Central
IMUNO: Imunolégico CIRCUL: Circulatério ENDOCR: Endocrino
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Anexo 6 - Fatores associados nos pacientes com PAV no ingresso a UTI do
HUB e HSL, janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

1.DIALISE S: ‘ 47(30,9%)
2.DIABETES S: 33
3.DESNUTRICAO S: 9
4.IDOSO S: ‘ 100 (65,8%)
5. TRAUMA S: 9
6.QUEIMADURA S: 0
7.IMUNODEF S 12
8.NEOPLASIA S 41
9.QUIMIOTERAPIA S: 9
10.RADIOTERAPIA S:
11.NEUTROPENIA )
Fatores Associados 12.DTGI s 21
S: 152 (98,1%) 13.DNEURO s 41
N: 3 (1,9%) 14.DSCV S: | 86 (56,6%)
15.INFING S: 35
16.DRESPNI S: 20
170UTRO S: 40
18.USO AMB S: | 42 (27,6%)
19.CORTICOIDE S: | 73 (48%)
NTP 53 (40%)
S: | 133(87,5%) | NTE 44 (33%)
20. Terapia Nutricional NTP + NTE 36 (27%)
N: | 19 (12,5%)

D:Doenca TGl:Trato Gastrintestinal NEURO:Neuroldgico SCV:Sistema Cardiovascular INFING:Infeccdo
ao ingresso RESP:Respiratério NTP:Nutricdo Parenteral NTE: Nutricdo Enteral S:Sim N:N&o.
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Anexo 7- Indicadores de resultados da PAV (BRASIL/MS, 2009a)

Taxa de densidade de incidéncia de PAV (TDI):

TDI-PAV = NUmero de PAV x 1000
Numero de dias de VM (VM/dia)

Taxa de utilizag&o de ventilador mecéanico:

NUmero de dias de VM

Total pacientes-dia
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Anexo 8- Termo de aprovacéo do Comité de Etica em Pesquisa da UnB e HSL
NP
UNIVERSIDADE DE BRASILIA,

FACLULDADE DE MEDICINA
Comitd de Eliea em Pesquisa em Seres Humanos

AMALISE DE PROMETO DE PESQUISA

Registro de Frojeto: CEP-FM 0272010,

Titnle: “Prevalénota e perfil microbioligion des mfecpdes hospitalares pulmonares associadas 4
ventilagio mesiinica em pucientes adultos mternados nos onidades do terapin meensiva de hospital
piblico e privade em Brasflia, BF — 2005 a 20049'

Pesquisadur Respoasivel: Margarita Maria Ochoa Diaz.

Docomentos analisados: Folha de rosto, corta de encaminhaments, decloragic de responsabllidade,
protocold de pesguisa, termd de consentimento livee e ssclarecido, eronogramn, bidliogrfin pertinents
e curriculs (5) de pesquissdor {es )

Drata de entrega: | 7/032010,

Parecer do (a) relator (s}

[ X} Aprovagin

{ ) MNio aprovagdo,

Drat da primeird pnalise pebe CEP-FMU/UNB: 30/03,2000,

Datx do parecer final do prajeto pele CEP-FM/UNE: (840562000,

PARECER

Com base na Resolegio CHEMS n® 19679 e resolugfies poxieriores, que regulnmentam o matéria, o
Comité de Eficn em Pesquita dn Faculdsde de Medicing da Universidade de Brasilin decidiv
APROVAR na reunifo ordindria de 300062000, conforme parecer do {a} relafor {0} o projeio de
pescuisa achmn especificads, quonie aos seus sspectos &hicos,
I, Modificapies no prodocols devem ser submetidias ao CEF, assim como n notificagiio mmedista
de eventos ndversas graves;
2. O s} pesjubsdor (e5) deve (m) apresgntnr relasdrios persdicos do andamenio da pesquiss ao
CEP-FM. sendo o 1° previsto para 03 de janero de 2011,

Berasilin, 01 de Junbe de 2000

 Elodne Maviarde Overry Afves  *

fmt{wnriﬂlfurut"r W
Frmildade da l{lﬁ.‘-l'l'\ﬂ-‘lﬁ}'
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COMISSAD DE ETICA EM PESQUISA

PARECER CONSUBSTANCIADO

Parvoor H". 034

Pesquisador (2) Responsivel: Margarita Maria Ochon Drine
Registro do CEP: 036 Processe WY, (362000

Instiiuigiio onde serd descovolvide: Hespital Santa Luzia
Siuagde: APROYADC

0 Comité de Etica em Pesquiss do Hospiin! Sania Luzia, snalisou ne sessio do dia
IDGS2000 o  Hepssiro N 03&2000,  referente  so projeio do o opesquizal “PERFIL
MICROBIOLOGICO  DAS  INFECCOES  HOSPITALARES  PULMONARES
ASSOSCIADAS A VENTILACAD MECANICA EM  PACIENTES ADULTODS
INTERNADOS NAS UNIDADES DE TERAPLA INTENSIVA DE HOSPITAL FUBLICO E
PFRIVADU EM BRASILLA, DF - 2005 A 2009 ondo como pesquissdons respossivel Margariia
Maria Ochan Dinz e cujo objetivo € “wyahar os criténes clinlood, fatores associados, ciologia e
perfil de sensshilidsde aos anbimicrobaanns dos packnies adultos com infecglio. hospitalar em
ventilagho mecdnica internados mas Unidodes de Terapin Intensiva do Hospital Universithng de
Brasifia @ Hosplinl Sania Luas dumsie o pedodo 00520097, Tmin-s= de mn o eshido
epidemiolégico quantitative, relospectiva ¢ descnbive que avaliard cads um dos pacientes
diagnosticedos com PAY oas UTls, mediante coleta de dades, fichas de nofificagioe de infecgho
hospitalar do CCIH ¢ prontudrios, se necessino, Apds esss onletn serd preenchido wn formulino ¢
posteniormente coado um banco de dados para o CCIH. Em relagio ao recrutamento dos sujeitos de
pesquisa. conclui-se que o amostr sera defiode o partir do diagnostico de PAY apos 48h ou mais
de ventilacho, ser maior de 1§ anes e preencher os eriténos clinicos ¢ laboratorizis para o
disgmostico de PAV. Como se trata de pesquisy retrospectiva e cariter epidemiolbgico ¢ o8
pacientes nfio serdo identificadok, i solicitada 4 isengio do TCLE.

Assim, mediante 4 importincin social e clentificn que o projele apresenta, a sun
oplicabilidade & conformidade com os requisitos $icos, somes de parccer favorivel 4 realizagho do
projeto classificanido-o como APROVADNO, pois 0 mesmo stende ans requisitos fundamentais da
Resvluglo |96/ ¢ suas complementares do Conselbo Nacional de Salde/TIF.

. ﬂgﬁlf
SHLS 716 Conj E Lote 5 CEP 70300-803 - Brasilia/DF Tel.; (81} #ﬁg o
E-sml ¢ o hal com b g




Anexo 9 - Resultados das secrecbes traqueais com isolados de dois
microrganismos nos pacientes com PAV do HUB, janeiro de 2006 & junho de
2010, Brasilia DF, Brasil

Resultado do exame

Enterococcus faecalis - Pseudomona aeruginosa
Enterococcus faecalis - Acinetobacter baumanii
Enterococcus faecalis - Klebsiella pneumoniae

Staphylococcus aureus - Acinetobacter baumanii

Staphylococcus aureus (SARO)* - Serratia marcescens

¥ . -
Staphylococcus aureus resistente a oxacilina.
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Anexo 10 - Microorganismos isolados nas culturas de secrec¢des traqueais dos
pacientes com PAV - HUB e HSL, janeiro de 2006 & junho de 2010, Brasilia DF,

Brasil

No. microrganismos isolados

Total HUB HSL
N =118 n =54 n=64

Espécie de isolada N % n % n %
Gram negativos
Pseudomona aeruginosa 32 27,1 8 14,8 24 37,5
Acinetobacter baumanii 22 18,6 8 14,8 14 21,9
Klebsiella pneumoniae® 13 11 8 14,8 5 7,8
Stenotrophomonas maltophilia 6 51 1 1,9 5 7,8
Enterobacter cloacae * 4 3.4 0 0 4 6,3
Serratia marcescens * 4 3,4 3 5,6 1 1,6
Escherichia coli ¥ 3 2,5 0 0 3 4,7
Enterobacter aerogenes * 2 1,7 2 3,7 0 0
Citrobacter freundii* 2 1,7 2 3,7 0 0
Alcaligens xylosoxidans 2 1,7 1 19 1 1,6
Burkholderia cepacea 2 1,7 1 19 1 1,6
Klebsiella oxytoca * 2 1,7 1 1,9 1 1,6
Morganella morganii * 2 1,7 0 0 2 3,1
Enterobacter sp * 1 0,8 1 1,9 0 0
Enterobacter agglomerans * 1 0,8 1 19 0 0
Klebsiella ozaenae * 1 0,8 1 1,9 0 0
Proteus vulgaris * 1 0,8 1 1,9 0 0
Bacilo gram (-) multirresistente 1 0,8 1 19 0 0
Gram positivos
Staphylococcus aureus 9 7,6 7 13 2 3,1
Enterococcus faecalis 5 4,2 5 9,3 0 0
Staphylococcus epidermidis 2 1,7 2 3,7 0 0
Streptococcus milleri 1 0,8 0 0 1 1,6

¥ . N . .
Gram negativos pertencentes a familia Enterobacteriaceae
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Anexo 11 - Microorganismos isolados nas hemoculturas dos pacientes com
PAV do HUB e HSL, janeiro de 2006 & junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

No. microrganismos isolados

Total HUB HSL
N = 38 n=20 n=18

Espécie de isolada N % n % n %
Gram negativos
Pseudomona aeruginosa 6 15,8 4 20 2 11,1
Acinetobacter baumanii 5 13,2 1 5 4 22,2
Enterobacter aerogenes * 3 7,9 2 10 1 5,6
Klebsiella pneumoniae* 2 5,3 2 10 0 0
Citrobacter freundii* 1 2,6 1 5 0 0
Proteus mirabilis * 1 2,6 0 1 5,6
Serratia marcescens® 1 2,6 0 1 5,6
Gram positivos
Staphylococcus epidermidis 5 13,2 4 20 1 5,6
Staphylococcus aureus 4 10,5 3 15 1 5,6
Enterococcus faecalis 3 7,9 3 15 0 0
Staphylococcus haemolyticus 3 7,9 0 0 3 16,7
Fungos
Candida parapsilosis 2 5,3 2 111
Candida tropicalis 1 2,6 1 5,6
Candida famata 1 2,6 1 5,6

¥ N < P N
Gram negativos pertencentes a familia Enterobacteriaceae.
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Anexo 12 - Diagnosticos microbiologicos dos casos de PAV do HUB e HSL,
janeiro de 2006 a junho de 2010, Brasilia DF, Brasil

Total HUB HSL
N =122 n =58 n =64

Tipo de microorganismos N % n % n %
Gram negativos
Pseudomona aeruginosa 34 27,9 10 17,2 24 37,5
Acinetobacter baumanii 22 18 8 13,8 14 21,9
Klebsiella pneumoniae® 13 10,7 8 13,8 5 7,8
Stenotrophomonas maltophilia 6 4,9 1 1,7 5 7,8
Enterobacter cloacae * 4 3,3 0 0 4 6,3
Serratia marcescens® 4 3,3 3 5,2 1 1,6
Escherichia coli ¥ 3 2,5 0 0 3 4,7
Citrobacter freundii* 3 2,5 3 5,2 0 0
Enterobacter aerogenes * 2 1,6 2 3,4 0 0
Alcaligens xylosoxidans 2 1,6 1 1,7 1 1,6
Burkholderia cepacea 2 1,6 1 1,7 1 1,6
Klebsiella oxytoca * 2 1,6 1 1,7 1 1,6
Morganella morganii ¥ 2 1,6 0 0 2 3
Enterobacter sp * 1 0,8 1 1,7 0 0
Enterobacter agglomerans * 1 0,8 1 1,7 0 0
Klebsiella ozaenae * 1 0,8 1 1,7 0 0
Proteus vulgaris * 1 0,8 1 1,7 0 0
Bacilo gram (-) multirresistente 1 0,8 1 1,7 0 0
Gram positivos
Staphylococcus aureus 9 7.4 7 12,1 2 3,1
Staphylococcus epidermidis 5 4,1 5 8,8 0 0
Enterococcus faecalis 3 2,5 3 52 0 0
Streptococcus milleri 1 0,8 0 0 1 1,6

¥ Gram negativos pertencentes a familia Enterobacteriaceae.
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