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RESUMO

Infecgdes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS) sdo uma das principais causas de
mortalidade em pacientes hospitalizados. Em Unidades de Terapia Intensiva (UTI) existe uma
alta prevaléncia dessas infecgdes, sendo a Pneumonia a IRAS mais mortal. Nos ultimos anos,
as taxas de microrganismos resistentes a antimicrobianos vém crescendo, impondo sérias
restricdes as opgoes disponiveis para o tratamento clinico de infec¢des bacterianas. Desse
modo, ¢ necessario o conhecimento do perfil microbioldgico das bactérias isoladas de pacientes
de um hospital, assim como, conhecer o perfil de sensibilidade microbiana. O objetivo do
estudo foi analisar o perfil microbioldgico das bactérias isoladas em pacientes notificados com
pneumonia relacionada a assisténcia a saide em um hospital de uma operadora de saiude. Para
isso, foram coletados dados das notificacdes de IRAS da Comissdao de Controle de Infecgao
Hospitalar (CCIH) e os laudos das culturas de Aspirado Traqueal (AST) e Lavado
Broncoalveolar (LBA). Os dados foram compilados e as andlises foram feitas pelo Software
Excel 2019. As variaveis analisadas foram género, faixa etaria, tipos de pneumonia associada a
assisténcia a saude, espécies de bactérias, perfis de resisténcia, motivo de internagao e desfecho.
A amostra foi composta por 72 pacientes e por 80 isolados bacterianos, sendo o género
masculino com mais de 60 anos o perfil de paciente mais prevalente. Quanto aos motivos de
admissdo 70,8% (n= 51) foram por COVID-19. Em relacdo ao tipo, 91,8% (n= 68) foram
Pneumonias Associadas a Ventilagdo Mecanica (PAV), em que os micro-organismos Gram
negativos foram os mais prevalentes causadores de IRAS, com 97,5% (n=78). Acinetobacter
baumanii fo1 a espécie a maior responsavel pelas pneumonias com 40% de prevaléncia (n=32),
em que todos os isolados eram resistentes aos carbapenémicos. Pseudomonas aeruginosa
22,6% (n=18) e Klebsiella pneumoniae 20% (n=16), foram outras bactérias com grande
prevaléncia. O principal mecanismo de resisténcia encontrado foi o enzimatico, em que todos
eram serinof-lactamases, sendo os tipos KPC, AmpC e ESBL os mais prevalentes. A mediana de
dias entre a internagdo e a notificacdo da IRAS foi de 26. Como desfecho, 58,3% (n=42) tiveram
obito. Dos desfechos por obito, 61,2% dos pacientes tiveram PAV. Em conclusdo, com os
resultados encontrados, a deteccao do perfil microbioldgico de uma unidade assistencial ¢é
necessaria para conhecer os micro-organismos e os perfis de resisténcia mais prevalentes e para
possibilitar o tratamento antimicrobiano empirico mais correto.

Palavras chave: Infeccoes Relacionadas a Assisténcia a Saude, Perfil Microbiolégico,

Resisténcia Microbiana, CCIH, Serinof-lactamases.



ABSTRACT
Healthcare-Related Infections (HAIs) are one of the leading causes of mortality in hospitalized
patients. In ICU environments there is a high prevalence of these infections, with Pneumonia
being the most deadly HAIL In recent years, the rates of microorganisms resistant to
antimicrobials have been growing exponentially, imposing severe restrictions on the options
available for the clinical treatment of bacterial infections. Thus, knowledge of the
microbiological profile of bacteria isolated from patients in a hospital is necessary, as well as
knowledge of the microbial sensitivity profile. The objective of this study was to analyze the
microbiological profile of bacteria isolated from patients with healthcare-associated pneumonia
in a hospital belonging to a health insurance company. To this end, data were collected from
the Hospital Infection Control Committee (HICC) IRAS notifications and the reports of
Tracheal Aspirate (TAS) and Bronchoalveolar Lavage (BAL) cultures. Data were compiled and
analyses were performed by Excel 2019 software. Variables analyzed were gender, age group,
types of healthcare-associated pneumonia, bacterial species, resistance profiles, reason for
hospitalization, and outcome. The sample consisted of 72 patients and 80 bacterial isolates,
with male gender over 60 years old being the most prevalent patient profile. 70.8% (n= 51) of
the reasons for admission were for COVID-19. 92.5% (n= 74) were Mechanical Ventilator
Associated Pneumonias (VAP), in which Gram negative microorganisms were the most
prevalent cause of SSRIs, with 97.5% (n=78). Acinetobacter baumanii was the species most
responsible for pneumonia with 40% prevalence (n=32), in which all isolates were resistant to
carbapenems. Pseudomonas aeruginosa 22.6% (n=18) and Klebsiella pneumoniae 20% (n=16),
were other bacteria with high prevalence. The main resistance mechanism found was
enzymatic, in which all were serine-B-lactamases, with KPC, AmpC and ESBL types being the
most prevalent. The median number of days between hospitalization and notification of IRAS
was 26 days (8-101). 58.3% (n=42) had death as the outcome. Of the outcomes by death, 61.2%
of patients had VAP. In conclusion, with the results found, the detection of the microbiological
profile of an assistance unit is necessary to know the most prevalent microorganisms and

resistance profiles and to enable the most correct empirical antimicrobial treatment.

Key words: Healthcare-Acquired Infections, Microbiological Profile, Microbial

Resistance, HICC, Serinof-lactamases.
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1 INTRODUCAO

De acordo com ANVISA, (2021) as Infec¢des Relacionadas a Assisténcia a Saude
(IRAS) sao definidas como infec¢ao que possa ser relacionada apds o paciente ser submetido a
um procedimento de assisténcia a sauide ou a uma internag@o, onde a manifestagao dos sintomas
inicia ap6s 72h da admissdo do paciente ou apo0s a alta.

As Infecgdes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS) sao uma das principais causas
de morbidade e mortalidade em pacientes hospitalizados, estudos estimam que 1 a cada 20
pacientes contraem algum tipo de infec¢do durante o periodo de internacdo (ABULHASAN et
al., 2018). Segundo a Organiza¢do Mundial da Satde (OMS), as IRAS constituem um grande
problema de saude publica, sendo responsaveis por cerca de 140 mil obitos por ano (BLOT et

al.,2022; WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2011).

Além de aumentar a morbidade e mortalidade dos pacientes hospitalizados, as IRAS
sdo responsaveis pelo aumento da duragdo do tempo de internagdao, aumentando os gastos com

a assisténcia (PATIL et al., 2022)

A ocorréncia das IRAS decorre de multiplos fatores. Os fatores que predispdem os
pacientes a adquirirem este tipo de infec¢do sdo: gravidade da doenca de base, idade, estado
imunoldgico, necessidade de utilizacao de dispositivos e de procedimentos invasivos, duracao
do internamento (ABULHASAN et al, 2018; PATIL et al., 2022). Além disso, as
caracteristicas da microbiota local, como resisténcia a antimicrobianos e viruléncia também

interferem nessa predisposi¢do (BLOT et al., 2022).

Nas Unidades de Terapia Intensiva (UTI), estudos estimam que as taxas de incidéncia
de IRAS estejam em torno de 30%. Este nimero alarmante deve-se principalmente a gravidade
dos pacientes ¢ da necessidade de procedimentos e dispositivos invasivos (ABULHASAN et
al.,2018). No estudo de Blot et al., 2022, ¢ mostrado que, no Brasil, as taxas de IRAS em UTIs

estao em torno de 40,5%.

Dentre os diversos tipos de IRAS, a pneumonia nosocomial ¢ uma das infecgdes
hospitalares mais comuns e estd associada a morbidade e mortalidade significativas em
pacientes criticos (CHEN, et al., 2022). De acordo com a Sociedade Americana de Térax e com

a Sociedade de Doencas Infecciosas da América, as pneumonias nosocomiais podem ser
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classificadas em Pneumonia Adquirida no Hospital (PAH) e Pneumonia Associada a Ventilagdo

Mecénica (PAV) (AMERICAN THORACIC SOCIETY, 2005).

As bactérias no ambiente hospitalar sdo as principais causadoras de infeccao, as
principais bactérias que atuam como agente etiolégico de pneumonia hospitalar sao:
Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
baumannii, Stenotrophomonas maltophilia e Escherichia coli (DEPTULA et al., 2017;
MURRAY et al., 2014). Sao micro-organismos com muitos fatores de viruléncia, que acabam

causando grandes danos ao organismo humano (MURRAY et al., 2014).

A grande problematica em torno destes micro-organismos € a crescente propor¢ao de
patogenos isolados de pacientes com pneumonia nosocomial apresentando resisténcia a
multiplas drogas (BASSETTI et al., 2022). A resisténcia aos antimicrobianos deve-se em
decorréncia a varios mecanismos, como: producao de enzimas inativadoras dos farmacos,
reducdo da permeabilidade das membranas e aumento de bombas de efluxo ( RANG; DALE,

2007).

O fendmeno da resisténcia impde sérias restrigdes as opgoes disponiveis para o
tratamento clinico de muitas infec¢des bacterianas. Ha provas, cada vez mais irrefutaveis, de
que o mau uso de antimicrobianos ¢ o principal responsavel pela selecdo de micro-organismos

com resisténcia a antimicrobianos (RANG; DALE, 2007; ZIMERMAN, 2010).

Desse modo, torna-se cada vez mais necessario que se conheca o perfil microbioldgico
das bactérias isoladas de pacientes diagnosticados com pneumonia adquirida no hospital, assim
como, conhecer o perfil de sensibilidade microbiana, possibilitando o tratamento empirico mais
correto, visto que, o tratamento adequado escolhido para PAH e PAV estd diretamente
relacionado ao desfecho do paciente, demonstrando melhora significativa no quadro clinico do

paciente, quando escolhido corretamente.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 INFECCAO HOSPITALAR: HISTORICO E PROBLEMATICA

A existéncia de hospitais ¢ datada desde a era da Roma antiga, onde a assisténcia era
destinada apenas a populagdo marginalizada da época. Este conceito de hospital perdurou até
meados do século XVIII. Neste contexto, a assisténcia prestada nesses ambientes era insalubre,
de forma que, devido a falta de conhecimento sobre as doengas infectocontagiosas e os
mecanismos necessarios para evitar a sua transmissao, foi possivel observar a ocorréncia de
contagios entre os individuos que estavam sendo assistidos naqueles ambientes (OLIVEIRA;

MARUYAMA, 2008).

Com o entendimento da importancia do hospital para fins curativos e assistenciais, no
final do século XVIII, hospitais da Europa passaram a dedicar-se a medidas que visavam a
melhoria dos servigos prestados nas instituicdes. Medidas de separacdo espacial de pacientes
de acordo com a enfermidade e medidas que evitassem a superlotacdo dos espacos destinados
a assisténcia comegaram a ser implementadas visando evitar a disseminagdo no hospital de

moléstias que assolavam a populagdo da época (OLIVEIRA; MARUY AMA, 2008).

As IRAS, atualmente, compreendem um grave problema para a saide publica e cada
vez mais torna-se uma necessidade de combaté-las (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2011). Segundo a ANVISA, (2004), os danos causados pelas infec¢des hospitalares sao:
agravamento do estado do paciente ja enfermo em uma institui¢ao hospitalar, aumentando os
indices de morbidade e mortalidade, aumentam o tempo de permanéncia dos pacientes, €, como
consequéncia, os custos assistenciais tanto para a institui¢do, como causando reflexos danosos
para familiares, além de promover o aumento das taxas de micro-organismos resistentes a

antimicrobianos.

2.2 INFECCOES EM UNIDADES DE TERAPIA INTENSIVA

Em unidades de terapia intensiva, a preocupagdo com as taxas de IRAS ¢ ainda maior,
devido a gravidade intrinseca dos pacientes internados, além disso, muitas vezes sdo
necessarios procedimentos invasivos, os quais aumentam o risco de surgimento de IRAS,

podendo os pacientes evoluirem a 6bito (MICHELIN; FONSECA, 2018).
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Com a evolucdo da medicina, cada vez mais tornam-se comuns procedimentos mais
robustos e invasivos para o tratamento dos pacientes gravemente enfermos em UTI. Esses
procedimentos, apesar de essenciais para a manutencao da vida do paciente, acarretam muitos
riscos (CAVALCANTE et al., 2020).

Estudos realizados nos Estados Unidos apontam que 30% das IRAS ocorrem em UTIs,
aumentando o tempo de internagdo hospitalar, o consumo de antimicrobianos e os gastos com
a assisténcia. Esta taxa varia de acordo com o pais, as variagdes podem estar relacionadas as
caracteristicas do paciente, caracteristicas epidemioldgicas do pais e estruturas e fatores
organizacionais das institui¢des. Estudos realizados entre 2000 e 2018 apontam que as taxas de

IRAS em UTIs brasileiras estdo em torno de 40,5% (BLOT et al., 2022).

2.3 PNEUMONIA

A pneumonia pode ser definida como qualquer infec¢dao do parénquima pulmonar, que
ocorre mediante aspira¢do ou inalagdo de micro-organismos patogénicos. A infeccdo ocorre
quando os mecanismos de defesa do hospedeiro forem deficientes, como nos casos de
leucopenia, de imunossupressao e de doengas cronicas. Além disso, as perdas dos mecanismos
de defesa intrinsecos do pulmio também podem deixar o paciente suscetivel & pneumonia,
como: perda do parénquima pulmonar, atividade fagocitica prejudicada e perda do reflexo da
tosse (ASSUNCAOQ; PEREIRA; ABREU, 2018; ROBBINS; COTRAN, 2010).

Com a combinacao dos fatores citados anteriormente, o microorganismo coloniza e
invade o parénquima pulmonar, afetando as trocas gasosas, podendo levar ao quadro de

insuficiéncia respiratéria (ASSUNCAO; PEREIRA; ABREU, 2018).

Um individuo pode adquirir pneumonia fora do ambiente hospitalar, sendo nomeado
como Pneumonia Adquirida na Comunidade (PAC). A PAC ¢ uma doenga infecciosa grave e
prevalente, causada prioritariamente por virus, sendo mais frequente em criangas abaixo de 5
anos ¢ em idosos acima de 80 anos (CHAUVET; COSTA; FARIAS, 2008; SILVA FILHO et
al., 2017).

De acordo com a Sociedade Americana de Térax e com a Sociedade de Doengas
Infecciosas da América, as pneumonias nosocomiais podem ser classificadas em Pneumonia
Adquirida no Hospital (PAH) e Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecanica (PAV). A PAH
¢ definida quando o paciente apresenta sinais e sintomas, assim como alteragdes laboratoriais,
ap6s 48h da admissdo no ambiente hospitalar. A PAH pode ser considerada como precoce,

quando ocorre até o quarto dia de internacao, € como tardia, quando se inicia apds cinco dias
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da hospitalizagio (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA,
2007).

A Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecanica ocorre em pacientes que necessitam de
Intubacdo Orotraqueal (IOT) e utilizagdo de ventilador mecanico em Unidades de Terapia
Intensiva (UTI), apresentando sinais e sintomas apos 48h do inicio do processo de ventilagao
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007; TORRES et al.,
2017). APAV pode ser considerada como precoce, quando ocorre até o quarto dia de intubagao,
e como tardia, quando se inicia apds cinco dias do processo invasivo (SOCIEDADE

BRASILEIRA DE PNEUMOLOGTIA E TISIOLOGIA, 2007).

Dentre as diversas topografias nas quais uma Infeccdo nosocomial pode se apresentar,
as pneumonias adquiridas no ambiente hospitalar constituem uma das mais prevalentes

topografias de IRAS (BASETTI et al., 2022).

As pneumonias sdo responsaveis por 28,9% de todas as infec¢des que ocorrem em
ambientes hospitalares e, destas, 50% ocorreram em pacientes que estavam sob ventilacao
mecénica (PEREZ-COBAS et al., 2022; SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA
E TISIOLOGIA, 2007). A pneumonia relacionada a assisténcia a saude ¢ a segunda infecgao
mais prevalente e a principal causa de morte em pacientes diagnosticados com infec¢do
nosocomial (TORRES et al., 2017).

Os indices de pneumonia relacionada a assisténcia a saude variam entre 5 a 20 infecgdes
por cada 1000 pacientes admitidos no hospital. A maioria dos pacientes que desenvolvem
pneumonia na institui¢do de satide sdo pacientes que passaram por cirurgia durante a internacao,

imunocomprometidos e pacientes com idade avancada (LUYT, ef al., 2018).

2.4 INFECCOES RELACIONADAS A ASSISTENCIA A SAUDE E A COVID-19

Com o surgimento do SARS-Cov-2 e a doenga causada por esse virus (COVID-19). A
OMS declarou estado de pandemia em 11 de margo de 2020. Os hospitais de todo o mundo
ficaram sobrecarregados com a grande quantidade de internagdes. Nesse sentido, a rotina dos
trabalhadores de satide foi alterada e medidas de controle de infeccdo basicas como lavagem
correta das maos, limpeza dos equipamentos e uso de equipamentos de prote¢do individual
tornaram-se essenciais para o combate a IRAS (BAKER et al., 2022; COLE; BARNARD,
2021).
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A ocorréncia de IRAS durante a pandemia de COVID-19 teve como possiveis causas a
superlotacao de leitos, muitas vezes, restringindo as medidas de contato, a escassez de
equipamentos de protec¢do individual, a quantidade reduzida de profissionais da saude e a
grande contratacao de profissionais sem experiéncia (CDC, 2022).

A ocorréncia de infecgdes secundarias a infecgdes virais promovem grandes
complicacdes e podem estar associadas a maior probabilidade de desfecho desfavoravel
(BARDI et al., 2021; FALCONE et al., 2020; SILVA FILHO et al., 2017). O estudo de Bardi,
(2021), aponta que dos pacientes que foram admitidos no hospital com COVID-19, 23%
desenvolveram pneumonia associada a assisténcia a saude.

Os micro-organismos que mais estdo associados a IRAS durante o periodo pandémico
sdo as Enterobactérias Resistentes aos Carbapenémicos (ERC), Acinetobacter baumanii
resistente aos carbapenémicos (CRAB) e Pseudomonas aeruginosa MDR. Esta prevaléncia esta
principalmente associada a necessidade dos pacientes com COVID-19 precisarem de um maior
tempo de internacdo e a demanda de uso de dispositivos invasivos (CDC, 2022).

A utilizacdo de antimicrobianos de forma ocorreu desordenada, e de forma empirica,
por conta da suspeita de infec¢do bacteriana secundaria e achados radioldgicos que sugeriam
PAC e devido aos ensaios clinicos realizados como potenciais terapias diretas para o SARS-
CoV-2. Estudos mostram que a utilizagdo de antimicrobianos pode exacerbar a resposta
inflamatoria do organismo, agravando o quadro do paciente, esse contexto possibilitou o
aumento do nimero de cepas de bactérias e fungos resistentes (BrCAST, 2017; VELLANO;
DE PAIVA, 2020). Segundo o estudo de Grasseli et al. (2021), obteve que as taxas de MDR
isolados em pacientes sob ventilagdo mecanica foram de 50%.

De acordo com o relatorio publicado pelo Center for Disease Control (CDC), 2022, em
2020 houve um aumento na mortalidade de pacientes que adquiriram micro-organismos MDR,

como as ERC, CRAB e Pseudomonas aeruginosa.

2.5 PRINCIPAIS BACTERIAS CAUSADORAS DE PNEUMONIA

As infec¢des e suas manifestagdes clinicas podem variar de acordo com a
susceptibilidade do hospedeiro, com fatores de viruléncia dos micro-organismos € com
interagdo hospedeiro e organismo humano (MURRAY et al., 2014). Por exemplo: idade

avangada do paciente, imunossupressdo e presenca de comorbidades sdo fatores que
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predispdem a infeccdes manifestadas de forma mais severa, ou até levar o paciente a dbito
(TABAH et al., 2012).

Nas pneumonias adquiridas na comunidade, as bactérias sao os micro-organismos
responsaveis pelos casos mais graves de pneumonia € o segundo principal microorganismo
causador de infec¢des respiratorias, sendo os virus o microorganismo mais prevalente (SILVA
FILHO, 2017). J4 em ambiente hospitalar, as bactérias assumem a prevaléncia das causas de

pneumonia (PEREZ-COBAS et al., 2022).

De acordo com MURRAY et al, (2014), as bactérias: Streptococcus pneumoniae,
Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, outras enterobactérias, Moraxella catarrhalis,
Haemophilus influenzae, Neisseria meningitidis, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia
trachomatis, Chlamydophila pneumoniae, Chlamydophila psiaci, Pseudomonas aeruginosa,
espécies de Burkholderia e de Legionella, e outras espécies sao os principais micro-oganismos
responsaveis por causar pneumonia em seres humanos. A seguir, serdo descritas apenas as
principais bactérias mais prevalentes em pneumonia hospitalar. As principais bactérias como
agente etiologico de pneumonia hospitalar sdo: Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae,

Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii, Stenotrophomonas maltophilia

(DEPTULA et al., 2016; MURRAY et al., 2014).

2.5.1 Gram-positivas

2.5.1.1 Staphylococcus aureus

A bactéria da espécie Staphylococcus aureus € pertencente ao grupo das bactérias
Gram-positivas, catalase e coagulase positivas. Sua apresentacao pode mostrar uma coloragdo
amarelo-ouro, como resultado da expressao de pigmentos carotenoides que se formam durante
0 seu crescimento. Ao microscopio, observam-se as colonias em forma de "cachos de uva",
podendo, também, apresentar-se enfileiradas ou aos pares. (MURRAY et al., 2014).

Esta espécie coloniza naturalmente o corpo humano, principalmente a pele.
Entretanto, devido aos diversos fatores de viruléncia, como fatores de adesdo, acido teicoico,
lipoteicoico e toxinas, esta envolvida como agente etiologico de varias doengas que acometem
o ser humano, como: osteomielite, artrite séptica, endocardite, infecgdes de pele, pneumonia,
além de estar bastante relacionada com a formagao de biofilmes em dispositivos invasivos

(MURRAY et al., 2014; TONG et al., 2015).
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Em relagdo a pneumonia, o Staphylococcus aureus pode ser agente etiologico tanto da
pneumonia adquirida na comunidade (PAC), como da pneumonia nosocomial. A apresentagao
da pneumonia causada por essa bactéria depende do estado imunologico e das comorbidades
do paciente, podendo variar da forma assintomatica até a forma invasiva fulminante, ocasionada
pela producdo de toxinas, invasdo direta e destrui¢do do tecido. A manifestagdo mais grave de
pneumonia ¢ a necrosante com choque séptico, que possui uma alta taxa de mortalidade
(MURRAY et al., 2014; TONG et al. 2015).

A adversidade em torno do Staphylococcus aureus € a infecgdo por cepas resistentes a
meticilina/oxacilina (MRSA). O Staphylococcus aureus MRSA, sao conhecidos agentes de
infeccdes graves em pacientes hospitalizados e, também, no ambiente extra-hospitalar em

criangas e adultos previamente sadios (MURRAY et al., 2014).
2.5.2 Gram-negativas

2.5.2.1 Acinetobacter baumannii

A espécie Acinetobacter baumannii é uma das 31 espécies do género Acinetobacter. E
um patdgeno majoritariamente encontrado em hospitais, sendo relacionado a diversos surtos de
infecgdes onde é o agente etiologico. E uma espécie oportunista, e, assim como outras bactérias,
pode infectar e manifestar sintomas graves em pacientes imunocomprometidos, idosos e
pacientes com a pele ndo integra, como feridas cirargicas (SCARCELLA; SCARCELLA;
BERETTA, 2017).

Morfologicamente, o Acinetobacter baumannii ¢ um cocobacilo Gram negativo nao
fermentador, arredondado, estritamente aerébico e oxidase-negativo. No hospital, ¢ capaz de
sobreviver tanto em superficies imidas, tais como equipamento de ventilagdo mecanica, quanto

em superficies secas, como a pele humana (MURRAY, 2014).

No ambiente hospitalar, o Acinetobacter baumannii pode ser agente etioldgico de
pneumonia associada a ventilacdo mecanica, infec¢do do trato urinario, infecgdes de peles e
partes moles, meningite secunddria e infec¢do de corrente sanguinea (DIJKSHOORN;

NEMEC; SEIFERT, 2007).

Uma grande problematica em torno do Acinetobacter baumannii é a resisténcia
intrinseca a diversos antimicrobianos, como penicilina, cefalosporinas de primeira, de segunda
e de terceira geragdo e ao cloranfenicol. Esta espécie possui grande facilidade de adquirir

resisténcia a diversas classes de antimicrobianos, como fluoroquinolonas e aminoglicosideos.
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Atualmente, tem sido observada uma grande resisténcia aos carbapenémicos, que eram o

tratamento de escolha utilizado no tratamento de infec¢des por Acinetobacter baumannii,

estreitando ainda mais as opg¢des terapéuticas (DIJKSHOORN; NEMEC; SEIFERT, 2007).

2.5.2.2 Escherichia coli e Klebsiella pneumoniae

A Escherichia coli e Klebsiella pneumoniae sdo bactérias pertencentes ao grupo das
Enterobacteriaceae, algumas delas sdo estritamente patogénicas, entretanto essas duas espécies
sdo bactérias comensais do corpo humano, que em condi¢gdes oportunas, como
imunossupressao, uso de antibioticos de amplo espectro, idade e realizag¢do de cirurgia, podem
causar infec¢do (MURRAY et al., 2014).

Sdo bacilos Gram-negativos fermentadores , ndo formadores de esporos, anaerdbios
facultativos, catalase-positivas e oxidase-negativa. Essas bactérias possuem alguns fatores de
viruléncia que auxiliam na infec¢do e manifestacdo de sintomas, como endotoxinas, sequestro
de fatores de crescimento, resisténcia aos efeitos bactericidas do soro e resisténcia aos

antimicrobianos (MURRAY et al., 2014).

A Escherichia coli ¢ a bactéria mais comum da microbiota intestinal, mas, quando em
condi¢des oportunas, como a perfuracdo do intestino ou adquire genes com os fatores de
viruléncia, causa a infec¢do. A topografia mais comumente infectada pela Escherichia coli é o
trato urinario, cerca de 70-90% das infec¢des do trato urindrio (ITU) sdo causadas por

Escherichia coli (MASSON et al., 2020; MURRAY et al., 2014).

Entretanto, apesar de ser pouco conhecido, a Escherichia coli pode ser um dos agentes
etiologicos das pneumonias, tanto a PAC, como PAV e PAH. Estudos mostram que Escherichia
coli, no hospital, pode causar a pneumonia associada a ventilagdo mecanica. A grande
problematica em torno da Escherichia coli como agente etioldgico de pneumonias, €, que por
ser uma bactéria que coloniza intrinsecamente o corpo humano, e possui fatores de viruléncia
relacionadas a resisténcia a antimicrobianos, estudos demonstram que a maior parte dos
isolados de pacientes com pneumonia causada por Escherichia coli, fazem parte do grupo das

bactérias multirresistentes (MESSIKA et al., 2012).

A Klebsiella pneumoniae ¢ uma das espécies do género Klebsiella sp., as espécies deste
género possuem um aspecto mucdide quando isoladas em meios de cultura de pacientes, essa

caracteristica deve-se a presenca de capsula proeminente. A principal espécie envolvida em
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infecgoes ¢ a Klebsiella pneumoniae, ¢ a espécie mais frequente causadora de eventos
nosocomiais. Essa bactéria pode estar relacionada com Infec¢des do Trato Urinédrio (ITU),
infeccao de pele e partes moles, bacteremia e pneumonia, tanto PAC como PAH e PAV

(MACEDO, 2019; MURRAY et al., 2014).

A Klebsiella pneumoniae ¢ a segunda maior bactéria Gram-negativa causadora de
pneumonia nosocomial, e a infec¢do em pacientes hospitalizados tem sido associada a maior
mortalidade. Além disso, genes hiper-virulentos tém sido identificados em pacientes com
pneumonia nosocomial, esses genes sdao responsaveis, principalmente, pelo aumento da

resisténcia aos antimicrobianos (JUAN et al., 2020).

2.5.2.3 Pseudomonas aeruginosa

A Pseudomonas aeruginosa ¢ um bacilo Gram-negativo ndo fermentador, estdo
arranjados tipicamente aos pares, sdo aerobios obrigatorios, oxidantes da glicose, possui
necessidades nutricionais simples e capsula polissacaridica mucoide. A capacidade de exigir
poucas exigéncias nutricionais possibilita o seu crescimento em superficies inanimadas, como
aparelhos de ventilagdo mecanica, pisos e até em solucdes desinfetantes (MURRAY et al.,
2014).

Esta espécie ¢ oportunista, responsavel principalmente por infecgdes em pacientes
hospitalizados, pacientes com deficiéncias inatas de imunidade. Os fatores de viruléncia
Pseudomonas aeruginos incluem adesinas, toxinas e enzimas e resisténcia a antibioticos. Esta
espécie possui resisténcia a muitos antibidticos, além disso, suas cepas podem sofrer mutagao
e adquirir resisténcia durante o tratamento com o agente antimicrobiano (MIRSALEHIAN et

al.,2014; TAMMA et al., 2022).

Este patogeno estd envolvido com diversas infecgdes, como: infeccdes do aparelho
respiratorio, ITU, infecgdes de pele e partes moles, infecgdes de ouvidos, olhos, bacteremia,

endocardite (MURRAY et al., 2014).

As infeccdes causadas por Pseudomonas aeruginosa podem variar de simples
colonizacdo assintomdtica a pneumonia necrotizante. A colonizacdo ¢ bastante comum em
pacientes hospitalizados, devido a sua facilidade de crescimento em superficies inanimadas.
Dessa forma, o tratamento deve ser realizado apenas se houver manifestacdes de sintomas
clinicos, pois, como mencionado anteriormente, a bactéria pode adquirir resisténcia facilmente,

incluindo durante o periodo de tratamento (MURRAY et al., 2014 ).
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A Pseudomonas aeruginosa € o principal microorganismo Gram-negativo causador de
infec¢des pulmonares. Nas UTIs, € a principal causadora de PAV, com altos indices de cepas
micro-oganismos multidroga resistente (MDR), os indices dessa resisténcia variam de 23% a

46%, fato este que estd relacionado a maior taxa de mortalidade de pacientes com essas cepas

(FERNANDEZ-BARAT et al., 2017).

2.5.2.4 Stenotrophomonas maltophilia

Inicialmente a Stenotrophomonas maltophilia era uma espécie pertencente ao género
Pseudomonas sp., posteriormente foi transferida para o género Stenotrophomonas. E uma
bactéria oportunista das condi¢des debilitadas de pacientes internados, cujos mecanismos de
defesa estdo prejudicados (MURRAY et al., 2014).

A Stenotrophomonas maltophilia ¢ responsavel por causar basicamente apenas
pneumonia, como mostra o estudo de Nys et al. (2019), onde 92% dos pacientes infectados por
Stenotrophomonas maltophilia tinham o diagndstico de pneumonia, além disso, a bacteremia
também pode ser causada por esta bactéria, estas infecgdes sdo associadas a grande mortalidade

dos pacientes (MURRAY et al., 2014; NYS et al., 2019).

A principal problematica em torno das infec¢des envolvendo a Stenotrophomonas
maltophilia é a resisténcia intrinseca a diversas classes de antimicrobianos, como penicilinas,

cefalosporinas, carbapenémicos e aminoglicosideos (NYS et al., 2019).

2.6 CRITERIOS PARA DIAGNOSTICOS DE PNEUMONIA HOSPITALAR

Atualmente ainda nao hd um padrao-ouro para diagndstico desta infec¢do, uma vez que,
a maioria das defini¢oes utilizadas nao possui sensibilidade e especificidade suficientes para o
estabelecimento do diagnostico. A ANVISA segue o tripé: radiografia de térax, sinais e
sintomas e exames laboratoriais para o diagndstico de pneumonia (ANVISA, 2017).

A pneumonia de acordo com os critérios do Centro de Controle e Prevencao de Doengas
(CDC) como: presenca de infiltrado pulmonar com evidéncias clinicas de que esse infiltrado
fosse de origem infecciosa. Além disso, febre maior que 38°C ou menor que 36°C, escarro
purulento, leucocitose maior que 12.000 cél/m3ou leucopenia menor que 4.000 cél/m3 e

declinio da saturagdo de oxigénio (FERNANDEZ- BARAT et al, 2016; JUAN, 2020).

Segundo a ANVISA, 2017, os critérios epidemiologicos de pneumonia relacionada a

assisténcia a saide em pacientes com ou sem ventilagdo mecanica sao os mesmos. Nesse viés,
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o documento intitulado Critérios diagnosticos de Infec¢des Relacionadas a Assisténcia a Satde
elaborado em 2017 pela ANVISA, traz trés tipos de definicdo de pneumonia relacionada a
assisténcia a saude: pneumonia clinicamente definida, pneumonia microbiologicamente
definida e pneumonia em pacientes imunodeprimidos. Nos quadros 1, 2 e 3 serdo apresentados

os critérios estabelecidos por este documento.

Quadro 1 - Critérios de diagndstico de pneumonia clinicamente definida.

Pacientes SEM doenca pulmonar ou cardiaca de base: radiografia de torax com um
dos seguintes achados, persistentes, novos ou progressivos:

Infiltrado;

Opacificagio;

Cavitagao.

*Pacientes com doenga cardiaca ou pulmonar de base devem apresentar DUAS ou mais
radiografias de torax seriadas com os mesmos achados citados anteriormente.
CLINICAMENTE Pelo menos UM dos sinais e sintomas:

PNEUMONIA

Febre (temperatura: >38°C), sem outra causa associada;
Leucopenia (< 4000 cel/mm3 ) ou leucocitose (> 12000 cel/mm3 );

Alteragdo do nivel de consciéncia, sem outra causa aparente, em pacientes >70 anos
E pelo menos DOIS dos sinais e sintomas:

DEFINIDA

Surgimento de secre¢do purulenta ou mudanga das caracteristicas da secre¢do ou
aumento da secregao respiratoria ou aumento da necessidade de aspiragdo;

Piora da troca gasosa (dessaturag@o, como por exemplo PaO2/ FiO2 < 240 ou aumento
da oferta de oxigénio ou aumento dos parametros ventilatorios);

Ausculta com roncos ou estertores;

Inicio ou piora da tosse ou dispneia ou taquipneia.

Fonte: adaptado de ANVISA, 2017.



Quadro 2 - Critérios de diagndstico de pneumonia microbiologicamente definida.

PNEUMONIA
MICROBIOLOGICA
MENTE DEFINIDA

Pacientes SEM doenca pulmonar ou cardiaca de base:

radiografia de torax com um dos seguintes achados, persistentes, novos ou
progressivos:

e Infiltrado;

e Opacificagdo;

e (Cavitagdo.
*Pacientes com doenca cardiaca ou pulmonar de base devem apresentar DUAS
ou mais radiografias de toérax seriadas com os mesmos achados citados
anteriormente. Pelo menos UM dos sinais e sintomas:

e Febre (temperatura: >38°C), sem outra causa associada;

e Leucopenia (<4000 cel/mm3 ) ou leucocitose (> 12000 cel/mm3 );

e Alteragdo do nivel de consciéncia, sem outra causa aparente, em

pacientes >70 anos

E pelo menos UM dos sinais e sintomas:

e Surgimento de secre¢do purulenta ou mudanga das caracteristicas da
secregdo ou aumento da secrecdo respiratoria ou aumento da
necessidade de aspiracdo;

e Piora da troca gasosa (dessaturagdo, como por exemplo PaO2/ FiO2 <
240 ou aumento da oferta de oxigénio ou aumento dos pardmetros
ventilatorios);

e  Ausculta com roncos ou estertores;

e Inicio ou piora da tosse ou dispneia ou taquipneia. Pelo menos UM dos
resultados abaixo:
e Hemocultura positiva, sem outro foco de infeccao;

e  Cultura positiva do liquido pleural;

e Cultura quantitativa positiva de secre¢do pulmonar obtida por
procedimento com menor potencial de contaminag&o
e (ex: lavado broncoalveolar e escovado protegido);

Na bacterioscopia do lavado broncoalveolar, achado de >5% leucdcitos e
macrofagos contendo microrganismos (presenca de bactérias intracelulares);

e  Cultura positiva de tecido pulmonar;
e Exame histopatolégico mostrando pelo menos uma das seguintes
evidéncias de pneumonia:
Continua
Continuacao
o Formagdo de abscesso ou foco de consolidagdo com infiltrado de
polimorfonucleares nos bronquiolos e alvéolos;

Fonte: adaptado de ANVISA, 2017.
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Quadro 3 - Critérios de diagndstico de pneumonia em pacientes imunocomprometidos.

PNEUMONIA

PACIENTES

IMUNODEPRIMIDOS*

EM

Pacientes SEM doenca pulmonar ou cardiaca de base: radiografia de torax
com um dos seguintes achados, persistentes, novos ou progressivos:

*Pacientes com doenga cardiaca ou pulmonar de base devem apresentar
DUAS ou mais radiografias de torax seriadas com os mesmos achados citados
anteriormente.

E pelo menos UM dos seguintes sinais e sintomas:

E pelo menos UM dos resultados abaixo:

Infiltrado;

Opacificagdo;

Cavitagao;

Pneumocele, em criangas menores de 1 ano

Febre (temperatura: >38°C), sem outra causa associada;

Alteracdo do nivel de consciéncia, sem outra causa aparente, em
pacientes >70 anos;

Surgimento de secrecdo purulenta ou mudanga das caracteristicas da
secregdo ou aumento da secre¢do respiratdria ou aumento da
necessidade de aspiragao;

Piora da troca gasosa (dessaturacdo, como por exemplo PaO2/ FiO2
<240 ou aumento da oferta de oxigénio ou aumento dos pardmetros
ventilatorios);

Ausculta com roncos ou estertores;

Inicio ou piora da tosse ou dispneia ou taquipneia

Piora da troca gasosa (dessaturacdo, como por exemplo PaO2/ FiO2
< 240) ou aumento da oferta de oxigénio ou aumento dos parametros
ventilatorios);

Hemoptise;

Dor pleuritica.

Hemocultura positiva, sem outro foco de infecgéo;
Cultura positiva do liquido pleural,
Cultura quantitativa positiva de secrecdo pulmonar obtida por
procedimento com menor potencial de contaminagdo (lavado
broncoalveolar e escovado protegido);
Na bacterioscopia do lavado broncoalveolar, achado de >5%
leucécitos e macrofagos contendo microrganismos (presenga de
bactérias intracelulares);
Cultura positiva de tecido pulmonar;
Exame histopatologico mostrando pelo menos uma das seguintes
evidéncias de pneumonia:
O Formagdo de abscesso ou foco de consolidagio com
infiltrado de polimorfonucleares nos bronquiolos e alvéolos;
O Evidéncia de invasdo de parénquima pulmonar por hifas ou
pseudo-hifas.
Continua
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PNEUMONIA EM| Continuagao

PACIENTES e Virus, Bordetella, Legionella, Chlamydophila ou Mycoplasma
identificados a partir de cultura de secre¢do ou tecido pulmonar ou

IMUNODEPRIMIDOS* identificados por teste microbiolégico realizado para fins de

diagndstico clinico ou tratamento;

® Aumento de 4 vezes nos valores de IgG na sorologia para patégeno
(exemplo: influenza, Chlamydophila);

® Aumento de 4 vezes nos valores de IgG na sorologia para Legionella
pneumophila sorogrupo I titulada >1:128 na fase aguda e
convalescenga por imunofluorescéncia indireta; Detecgdo de
antigeno de Legionella pneumophila sorogrupo I em urina;

® Identificacdo de Candida spp. em amostra de sangue e de secregdo
respiratoria (escarro, aspirado endotraqueal, lavado broncoalveolar
ou escovado protegido);

e Evidéncia de fungo em amostra obtida por procedimento com menor
potencial de contaminagdo (ex: lavado broncoalveolar ou escovado
protegido) de uma das seguintes: - Exame de microscopia direta;

® (Cultura positiva de fungo;

® Teste diagndstico laboratorial (ndo cultura).

*Pacientes imunocomprometidos incluem aqueles com neutropenia (absoluta de neutrofilos <500/ mm?),
leucemia, linfoma, HIV com contagem de CD4 <200 ou esplenectomia; transplantados e aqueles que estdo em
quimioterapia citotoxica, ou com altas doses de corticoides ou outros imunossupressores diariamente por > 2
semanas (por exemplo, > 40mg de prednisona ou seu equivalente, > 160mg de hidrocortisona, > 32mg de

metilprednisolona,> 6mg dexametasona,> 200mg cortisona).

Fonte: adaptado de ANVISA, 2017.

2.7 TRATAMENTOS

Segundo Bassetti ef al, (2022), o tratamento adequado escolhido para PAH e PAV esta
diretamente relacionado ao desfecho do paciente, demonstrando melhora significativa no
quadro clinico do paciente, de forma que esta escolha inicial correta do tratamento ¢ um dos
grandes objetivos clinicos. A escolha adequada do tratamento passa pelo conhecimento da
prevaléncia dos agentes e os respectivos perfis de sensibilidade, da unidade na qual o paciente
estd internado (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007).
Considerando o documento Diretrizes brasileiras para tratamento das pneumonias adquiridas
no hospital e das associadas a ventilagdo mecanica, elaborado pela Sociedade Brasileira de

Pneumologia e Tisiologia, sdo estabelecidos alguns esquemas de tratamentos para as
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pneumonias adquiridas em ambiente hospitalar, entretanto, o documento explicita que as
opgoes terapéuticas contidas no documento ndo devem ser tomadas como verdade absoluta

(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007)

“Mas sim que ela sirva de base para um amplo debate dentro de cada
unidade hospitalar, entre médicos pneumologistas, intensivistas,
médicos assistentes, e os controladores de infec¢do, no momento em
que estiverem elaborando os seus protocolos de tratamento empirico”
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA,
2007).

O documento traz a importancia da presenca da Comissdo de Controle de Infecgdo
Hospitalar (CCIH) em hospitais, participando para catalogar a microbiota de micro-organismos

prevalentes do hospital, assim como, elaborar os protocolos de tratamentos para as diversas

infecgoes (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007).

2.7.1 Tratamento empirico para pneumonias hospitalares

As Diretrizes brasileiras para tratamento das pneumonias adquiridas no hospital e das
associadas a ventilagdo mecanica (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2007) elencam alguns protocolos de tratamento empirico, que € o tratamento

realizado inicialmente com antimicrobianos baseado nos agentes mais provaveis da infeccao.

O tratamento empirico ¢ dividido em: tratamento para pacientes com baixo risco para
patogenos potencialmente resistentes e tratamento para pacientes com alto risco para patogenos
potencialmente resistentes (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2007).

2.7.1.1 Pacientes com baixo risco para patdgenos potencialmente resistentes

Neste grupo, estdo incluidos pacientes que estdo internados por um periodo menor do
que cinco dias, sem uso de antibiotico por mais de 24h nos tltimos 15 dias, € sem outros fatores
de risco para colonizagdo da orofaringe por patdégenos multirresistentes (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PNEUMOLOGTIA E TISIOLOGIA, 2007).

Como micro-organismos mais provaveis temos: Strepfococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae, Staphylococcus aureus sensivel a oxacilina, Enterobactérias sensiveis

(Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus sp., Serratia marcescens). E importante
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ressaltar que a microbiota hospitalar pode variar de instituicao para institui¢do (SOCIEDADE

BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007).

Para o tratamento deste grupo de pacientes pode incluir betalactimicos + inibidor de
betalactamases sem agdo contra  Pseudomonas  sp.  (amoxicilina-sulbactam,
ampicilinasulbactam, amoxicilina-clavulanato) ou uma fluoroquinolona (Levofloxacino ou
Moxifloxacino). As cefalosporinas de terceira geragdo, como a ceftriaxona, podem ser usadas,
devendo-se atentar a Klebsiella. pneumoniae e Escherichia coli com betalactamase de espectro
estendido (ESBL) (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA,
2007).

2.7.1.2 Pacientes com alto risco para patdogenos potencialmente resistentes

Neste grupo, estdo incluidos os pacientes internados por um periodo de cinco ou mais
dias; aqueles que utilizaram antibiodticos por mais de 24h nos ultimos 15 dias e que apresentam
outros fatores de risco para colonizacdo da orofaringe por agentes potencialmente resistentes,
tais como: neurocirurgia, SARA, trauma craniano, uso de corticéide (ou outro estado clinico ou
medicamento imunosupressivo), e ventilagdo mecanica prolongada (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007).

Como micro-organismos mais provaveis temos: Pseudomonas aeruginosa,
Acinetobacter  sp.,  Stenotrophomonas maltophilia, Enterobactérias resistentes e
Staphylococcus aureus oxacilina resistente (DEPTULA et al., 2016; MURRAY et al., 2014;
SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007).

Para tratamento deste grupo de pacientes pode incluir agentes anti-pseudomonas,
betalactamicos + inibidores de betalactamases, Cefalosporinas de 4* geracdo, carbapenémicos,
quinolona, aminoglicosideos, monobactamicos, podendo-se ou nao serem associados a um
agente antiestafilococico, dependendo do contexto clinico do paciente. Os antimicrobianos com
acdo antiestafilococica incluem os glicopeptideos (Vancomicina e Teicoplanina), as
oxazolidinonas (Linezolida) (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2007).

Uma observagdo que deve ser feita ¢ que aminoglicosideos € monobactamicos nao

devem ser usados isoladamente, apenas em associagdo com outro antimicrobiano, além dos
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aminoglicosideos devem ser evitados em idosos e em pacientes com disfungdo renal

(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007).

Figura 1 - FluxoGrama do tratamento empirico guiado pelo risco de patdogenos potencialmente

resistentes.
Suspeita clinico-radiologica de
PAH/PAVM
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Fatores de risco para patdgenos
resistentes
1
Baixo risco Alto risco
<5 dizs no hospital =5 dias no hospital
Sem uso de ATE Com wso de ATB
nas ultimas 15 dias nos dltimos 15 dias
Sem outros fatones Dutros fatores risco:
de risco newrodrurgia, corticdide,
VM prolongada, SARA
Patdgenos Provifvels Patdgenas Provivels
5. preumaniae, H influenzae 5. Ferudamanas serugingss
aureus Ona-5, Enterabacténias Acimetobacter sp
sensiveis [E. coli, K pretmonize, Stenotrophomonas maltophilia.
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——
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Fonte: SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2007.

2.7.1.3 Tempo de tratamento

O uso excessivamente prolongado de antibidticos, além de aumentar o custo do
tratamento, expde o paciente aos riscos dos efeitos adversos dos medicamentos, e pode
aumentar a emergéncia de cepas resistentes (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
PNEUMOLOGTIA E TISIOLOGIA, 2007).

Desse modo, apesar de ndo haver um consenso sobre a duracdo do tratamento da

pneumonia, hd uma tendéncia para reducdo do tempo de tratamento, raramente devendo
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ultrapassar 14 dias para bacilos Gram-negativos ndo-fermentadores (Pseudomonas aeruginosa

e Acinetobacter spp.) e 8 dias para os demais patdgenos (ANVISA, 2008).

Em contrapartida, as Diretrizes Clinicas do manejo de pneumonia hospitalar da
Sociedade de Doengas Infecciosas da América recomendam que os tratamentos com
antimicrobianos de PAH e PAV deve durar 7 dias, situagdes em que uma duragdo mais curta
ou mais longa duragdo dos antibiodticos pode ser indicada, dependendo da taxa de melhora

clinica, radiologica e laboratorial parametros (KALIL et al., 2016).

2.8 RESISTENCIA MICROBIANA

A ocorréncia de resisténcia bacteriana ocorre naturalmente como mecanismo de
sobrevivéncia das bactérias, entretanto o uso indiscriminado de antimicrobianos tem acelerado
esse processo. A problematica da resisténcia bacteriana deve-se além, do nimero de mortes
causados por infecgdes causadas por micro-organismos resistentes, também causa prejuizos
econdmicos, ja que eleva os custos do tratamento por exigir internagdes mais longas e cuidados
mais intensivos (SOCIEDADE BRASILEIRA DE MICROBIOLOGIA, 2017).

A resisténcia as classes de antibidticos ¢ conhecida desde a década de 1940, quando a
penicilina comegou a ser amplamente utilizada, principalmente durante a segunda guerra
mundial (ZIMERMAN, 2010). Essa resisténcia ocorre em decorréncia da rapida multiplicacdo
das células bacterianas com ampla possibilidade de a cada replicagdo gerar genes mutantes que
fazem com que as células se tornem resistentes aos antimicrobianos ao qual estava exposta

(RANG; DALE, 2016).

O fenomeno da resisténcia impde sérias restricdes as opgdes disponiveis para o
tratamento clinico de muitas infecgdes bacterianas. Ha provas, cada vez mais irrefutaveis, de
que o mau uso de antimicrobianos ¢ o principal responsavel pela selecao de micro-organismos

com resisténcia a antimicrobianos (RANG; DALE, 2016; ZIMERMAN, 2010).

Como mecanismos bioquimicos de resisténcia aos antimicrobianos serdo descritos trés

mais comumente encontrados.

2.8.1 Producio de enzimas inativadoras dos farmacos

Como principal representante desse mecanismo de resisténcia, temos as p-lactamases,
onde tem-se a inativacao de antimicrobianos pertencentes a classe dos B-lactamicos, como,

penicilinas e cefalosporinas, por meio da quebra da ligagdo amida do anel B-lactamicos. Esse
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mecanismo ¢ o principal envolvido na resisténcia de enterobactérias, como a Klebsiella
pneumoniae ¢ bacilos Gram negativos ndo fermentadores, como Pseudomonas aeruginosa e
Acinetobacter baummanii (LAl et al., 2022; RANG; DALE, 2016).

Dentro da classe das B-lactamases, surgiu um outro tipo conhecido como B-lactamase de
Espectro Estendido (ESBL), que sdo capazes de hidrolisar concomitantemente farmacos de

amplo espectro (LAI et al., 2022).

Outro mecanismo de resisténcia baseado na produgdao de enzimas ¢ a produgao de
carbapenemases, que ultimamente vem apresentando crescimento alarmante. Inicialmente
identificado na espécie Klebsiella pneumoniae, o gene KPC, tem se espalhado e sendo

adquirido por varias outras espécies de bactérias (LAl et al., 2022).

2.8.1.1 Enzimas de maior importancia epidemiologica

B-lactamases sdo enzimas que hidrolisam os antimicrobianos p-lactamicos, como:
penicilinas, cefalosporinas, carbapenémicos. Asf-lactamases podem ser classificadas em: serinof3-
lactamases e metaloB-lactamases. No grupo das serinof-lactamases sdo enzimas que hidrolisam o
substrato pela transformacao de uma acil-enzima através de um sitio ativo de serina. Nas serinof3-
lactamases podemos ter 3 subgrupos de enzimas: grupo A compostos por ESBL e KPC, no grupo
C temos as AmpC e no grupo D temos as Oxacilinases (OXA). No grupo temos as metalof-
lactamases que utilizam um ion de zinco no ultimo sitio ativo para facilitar a hidrolise dos -
lactamicos. Como principais enzimas temos a IMP, VIM ¢ NDM (BUSH; JACOBY, 2010;
PALZKILL, 2013).

2.7.1.1.1 Betalactamase de Espectro Estendido — ESBL

ESBLs sao enzimas capazes de hidrolisar a maioria das penicilinas e cefalosporinas,
incluindo compostos oxiimino-B-lactdmicos (cefuroxima, cefalosporinas de terceira e quarta
geracdes e aztreonam), mas nao cefamicinas ou carbapenémicos. A maioria das ESBLs pertence a
classe A de Ambler e ¢ inibida por inibidores de B-lactamase (dcido clavulanico, sulbactam e
tazobactam) e por diazabiciclooctanonas (avibactam). A grande maioria das ESBLs ¢ composta de

enzimas adquiridas, codificadas por genes localizados em plasmideos (BRCAST, 2017).

2.8.1.1.2 Carbapenemases
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Carbapenemases sdo B-lactamases que hidrolisam penicilinas, cefalosporinas na maioria
dos casos, € em varios graus carbapenémicos e monobactamicos (estes ultimos nao sao hidrolisados
por metalo-fB-lactamases). As carbapenemases englobam KPC, AmpC, OXA ¢ MBL (BUSH;
JACOBY, 2010; MIRSALEHIAN et al., 2014). As codificadas por genes localizados em elementos
transponiveis localizados em plasmideos. As carbapenemases sdo expressas em varios niveis e
diferem significativamente tanto em relagao as caracteristicas bioquimicas quanto em relagdo a sua
atividade contra B-lactamicos especificos. Comumente sdo associadas com outros mecanismos de
resisténcia, como bombas de efluxo e redugdo da permeabilidade (BRCAST, 2017).

As enzimas KPC s3o responsaveis pelo mais prevalente mecanismo de resisténcia a
antimicrobianos. Os genes codificadores de KPC estao localizados em plasmideos bacterianos
ou cromossomos, que podem se espalhar entre as linhagens, por meio de elementos moveis,
como transposons ou plasmideos conjugativos (ZHANG, N. et al., 2022).

A producdo dessas enzimas promove, além da resisténcia aos carbapenémicos,
promove também resisténcia a outras classes de antimicrobianos de amplo espectro, como
penicilinas e cefalosporinas. Inibidores de betalactamase, como sulbactam e tazobactam, nao
possuem atividades contra estas bactérias produtoras de carbapenemases (LAI et al., 2022).

As AmpC-B-lactamases da classe C de Ambler. sdo as principais causas de resisténcia
aos antibidticos [-lactamicos como cefalosporinas de espectro estendido, cefamicinas,
monobactamicos e carbapenémicos. Os niveis de resisténcia dependem das quantidades de
enzimas expressas, bem como da presenga de outros mecanismos de resisténcia. As AmpCs
adquiridas sdo normalmente codificadas por genes mediados por plasmideos. As principais
bactérias produtoras de AmpC sdo as Enterobacteriaceae e alguns outros bacilos Gram-negativos
produzem AmpCs naturais. Bactérias como a Pseudomonas aeruginosa expressao AmpC por
inducdo (B-lactamase induzivel), essas bactérias sdo de grande importancia no contexto de IRAS
e um estudo mostrou que foram isoladas AmpC em Pseudomonas aeruginosa conferindo
resisténcia aos carbapenémicos (BRCAST, 2017; MIRSALEHIAN et al., 2014).

As OXA constituem a segunda maior classe de [-lactamases. Essa classe ¢ mais
frequentemente encontrada em espécies de Acinetobacter baumanii. Atualmente, ndo ha inibidores
especificos das carbapenemases tipo OXA e nenhum dos métodos fenotipicos existentes fornece

resultados satisfatorios para a detecgdo/identificacdo dessas carbapenemases em Acinetobacter

(BRCAST, 2017).

Estas enzimas promovem a oxacilina ou cloxacilina e carbapenémicos, a resisténcia aos

carbapenémicos parece ocorrer em conjunto com outros mecanismos de resisténcia, OXAs que
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os hidrolisam juntamente com a redugdo da permeabilidade da membrana e/ou bombas de

efluxo dos antibidticos (RIOS; ALMEIDA, 2015).

As metalo-B-lactamases de classe B (MBLs) tém um amplo espectro de substrato e
podem catalisar a hidrolise de praticamente todos os antibidticos B-lactamicos, com excegao
dos monobactamicos. Eles ndo sdo inibidos por inibidores baseados em mecanismos, como
clavulanato, sulbactam ou tazobactam que sdo eficazes contra $-lactamases classe A a base de

serina (PALZKILL, 2013).

Além disso, as enzimas do tipo IMP e VIM sdo codificadas como cassetes de genes e
residem com outros genes de resisténcia dentro de estruturas de integrons que sdo associados a
transposons e podem se inserir no cromossomo bacteriano ou dentro plasmideos. Uma
descoberta mais recente foi a metalo-p-lactamases do tipo NDM, sendo encontrado em diversos
tipos de plasmideos, podendo ser transferido entre bactérias Gram negativas (PALZKILL,

2013).

2.9 MEDIDAS DE PREVENCAO DE PNEUMONIA HOSPITALAR

Segundo o manual publicado pela ANVISA em 2017, no qual sdo estabelecidas medidas
de prevencao das Infec¢des Relacionadas a Assisténcia a Saude, sdo elencados quatro fatores
de risco para desenvolvimento de pneumonia hospitalar:

1. Fatores que aumentam a colonizagdo da orofaringe e estdmago por microrganismos
(administragdao de agentes antimicrobianos, admissao em UTI ou presenca de doenca
pulmonar crdnica de base);

2. Condi¢des que favorecem aspiragdo do trato respiratéorio ou refluxo do trato
gastrintestinal (intubacdo endotraqueal ou intubagdes subsequentes; utilizagao de sonda
nasogastrica; posi¢do supina; com procedimentos cirtrgicos envolvendo cabecga,
pescogo, torax e abdome superior; imobilizacao devido a trauma ou outra doenga);

3. Condi¢des que requerem uso prolongado de ventilagio mecanica com exposi¢cao
potencial a dispositivos respiratorios e contato com maos contaminadas ou colonizadas,
principalmente de profissionais da area da saude;

4. Fatores do hospedeiro como: extremos de idade, desnutri¢ao, condigdes de base graves,

incluindo imunossupressao.

Os fatores 1, 2 e 3 sdo os que podem ser modificaveis e onde as medidas de prevengao

devem atuar.
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As medidas de prevengao segundo este documento dividem-se em trés tipos: medidas

gerais de prevengdo de IRAS, medidas especificas recomendadas para prevencdo de pneumonia

e outras medidas de prevencao.

1.

Medidas Gerais de prevencao de IRAS: neste topico sdo estabelecidas como medidas
de prevencdo de IRAS a padronizacdo da instalagdo e manutencdo dos dispositivos
invasivos, a ado¢do de indicadores de resultados, vigilancia epidemiologica para o
aprimoramento continuo das estratégias de prevencdo e controle das infecgoes,
treinamentos e visitas da equipe multidisciplinar juntamente com a CCIH, por fim, e
mais importante, realizagdo de campanhas de higienizacdo de maos, assim como
oferecimento de preparacgdes alcoolicas ou dgua e sabonete liquido.

Medidas especificas recomendadas para prevengcdo de pneumonia: manter decubito
elevado (30- 45°), adequar diariamente o nivel de sedacdo e o teste de respiracao
espontanea, aspirar a secre¢do subgldtica rotineiramente, fazer a higiene oral com
antissépticos, fazer uso criterioso de bloqueadores neuromusculares, dar preferéncia
por utilizar ventilagdo mecénica nao-invasiva, cuidados com o circuito do ventilador,
indica¢ao e cuidados com os umidificadores, indicacao e cuidados com o sistema de
aspira¢ao, evitar extubagao nao programada (acidental) e reintubagdo, monitoramento
da pressdo de cuff, dar preferéncia a intubagdo orotraqueal, cuidados com inaladores e
nebulizadores, sonda enteral na posi¢do gastrica ou pos-pilérica, processamento de
produto de assisténcia respiratoria

Outras medidas de preven¢ao: reducao do tempo de ventilagdo mecanica, estratégia
protetora de ventilacdo mecédnica e mobilidade fisioterapéutica precoce (BRASIL,

2017).
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Analisar o perfil microbiologico das bactérias causadoras de pneumonia adquirida em
pacientes internados em Unidades de Terapia Intensiva (UTI) de um hospital privado de
Fortaleza, Ceard, identificando as espécies causadoras de pneumonia mais prevalentes e o

padrdo de resisténcia a antimicrobianos das bactérias isoladas.

3.2 Especificos

1. Analisar a prevaléncia das variaveis dos pacientes (género e faixa etaria) com

pneumonia nosocomial assistidos em um hospital privado de Fortaleza;

2. Conhecer a prevaléncia das espécies de bactérias isoladas de pacientes com pneumonia

nosocomial;

3. Analisar o perfil de resisténcia das cepas bacterianas isoladas em aspirado traqueal

(AST) e lavado broncoalveolar (LBA) dos pacientes;

4. Verificar o motivo de internagdo dos pacientes e o desfecho dos pacientes.
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4 METODOLOGIA

4.1 Desenho do estudo

Trata-se de um estudo descritivo, observacional, analitico e retrospectivo, de abordagem

quantitativa.

4.2 Local do estudo

Trata-se de um hospital privado, pertencente & uma operadora de satde suplementar,
localizado em Fortaleza, Ceard. E um hospital tercidrio de referéncia nacional em
procedimentos de alta complexidade e o hospital privado com o maior niumero de leitos do

Ceara. O hospital possui 330 leitos de internacao, sendo 70 leitos de UTT (UNIMED, 2019).

O hospital ¢ o maior da operadora de satde no Brasil, possuindo certificacdo nivel 3
(méximo) de Acreditagdo Hospitalar pela Agéncia Nacional de Acreditacio (ONA) e
certificado internacional canadense (UNIMED, 2019).

4.3 Populacio e periodo do estudo

A populagdo do estudo foi composta de pacientes maiores de 18 anos internados em
Unidades de Terapia Intensiva que foram notificados pela Comissdao de Controle de Infecgao
Hospitalar com pneumonia bacteriana relacionada a assisténcia a saude no periodo de janeiro

a dezembro de 2021.

4.4 Critérios de inclusao e exclusiao

4.4.1 Critérios de inclusiao

e Pacientes maiores de 18 anos internados em Unidade de Terapia Intensiva (UTI) no
periodo de janeiro de 2021 a dezembro de 2021;

e Pacientes com resultados com laudo de culturas com amostras de topografia pulmonar:
aspirado traqueal (AST), lavado broncoalveolar (LBA).

e [Laudos com emissdo de Teste de Sensibilidade Antimicrobiana (TSA);
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e [RAS notificadas pela CCIH em pacientes com pneumonia associada a assisténcia a

saude.

4.4.2 Critérios de exclusao

e Pacientes com pneumonias fungicas ou virais;
e Notificagdes de um mesmo paciente em menos de 10 dias de intervalo entre uma

notificagdo e outra, pois ndo se considerou cura clinica, sendo considerada como uma s6

IRAS.

4.5 Coleta de dados

Foram utilizados como instrumentos de coleta de dados as planilhas de notificacdo
elaboradas pelo Comissao de Controle de Infec¢ao Hospitalar (CCIH) do Hospital privado.
Além do portal de prontuario eletronico MV Soul, que ¢ utilizado pela instituicdo como
plataforma de armazenamento de informagdes sobre o paciente, como dados
epidemioldgicos, evolucdes, pareceres, medicamentos utilizados e desfechos. Por fim,
utilizou-se, também, o sistema do laboratério Hermes Pardini, portal de armazenamento de
exames laboratoriais, como as culturas microbiolédgicas.

Analisou-se as planilhas de notificacdo elaborada pela CCIH do hospital com os
pacientes notificados com pneumonia nosocomial. Em seguida, foram coletadas
informagoes sobre idade e género dos pacientes notificados. Por fim, foram analisados os
resultados das culturas com amostras de topografia pulmonar com resultados positivos,
elencando os microrganismos isolados, juntamente foram feitas as analises dos testes de

sensibilidade antimicrobiana e dos perfis de resisténcia.

4.6 Variaveis do estudo

As variaveis estudadas foram: género, faixa etéria, tipos de pneumonia associada a

assisténcia a satude, espécies de bactérias, perfis de resisténcia, motivo de internacao, desfecho.
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4.7 Analise de dados

Os dados foram compilados em uma planilha eletronica no software Excel 2019. Apods

compilagdo, realizou-se a analise dos dados pela utilizacdo de filtros e tabelas dinamica.

4.8 Aspectos éticos

Respeitando os aspectos éticos, conforme resolu¢do N° 466/12 do Conselho Nacional de
Satide, esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa — CEP da Universidade
Federal do Ceard, numero do parecer 5.725.723 e CAAE: 63364622.8.0000.5054 (Anexo A) e

autorizacao da instituicao por meio do termo de fiel depositario (Anexo B).
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S RESULTADOS

A amostra que preencheu os critérios de inclusao e exclusao do estudo foi composta por
72 pacientes. O quantitativo de culturas microbioldgicas positivas que foram analisadas foi 80.
O numero de notificagdes foi 74, pois nove pacientes tiveram cultura positiva para mais de um
microorganismo, 6 pacientes tiveram cultura positiva em um intervalo menor que 10 dias, sendo
considerada apenas uma IRAS. Entretanto, trés pacientes tiveram duas notificagdes em um
intervalo de tempo maior que dez dias entre as culturas positivas, sendo consideradas duas
IRAS. Para os dados individuais de pacientes sera usado a amostra total de pacientes, para os
dados referentes aos micro-organismos sera utilizada o quantitativo de culturas

microbiologicas.

5.1 VARIAVEIS DOS PACIENTES

Observou-se que a maioria dos pacientes eram do género masculino (59,7%), conforme

tabela 1.

Tabela 1 - Distribui¢do por género dos pacientes do estudo.

GENERO NUMERO ABSOLUTO FREQUENCIA
MASCULINO 43 59,7
FEMININO 29 40,3
TOTAL 72 100

Fonte: o autor

Em relacdo a faixa etaria obteve-se uma maior prevaléncia da faixa etaria de 60 ou mais
anos (52,7%), a distribui¢do esta disposta na tabela 2. A média das idades dos pacientes foi de

60,4 anos.
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Tabela 2 - Distribuigdo por faixa etaria dos pacientes do estudo.

FAIXA ETARIA NUMERO ABSOLUTO | FREQUENCIA %
18-29 4 5,6
30-39 9 12,5
40-49 4 5,6
50-59 17 23,6
60 ou > 38 52,7
TOTAL 72 100

Fonte: o autor.

5.2 MOTIVO DE ADMISSAO HOSPITALAR

Na tabela 3 tem-se os motivos de admissao hospitalar dos 72 pacientes que compuseram a
amostra, dentre os motivos 70,8% (n=51) deram entrada no hospital por COVID-19. Os outros
motivos de admissdo hospitalar sdo: insuficiéncia cardiaca congestiva, hemorragia subdural,

hemorragia aracnoide, linfohistiocitose, insuficiéncia renal aguda, sequelas de infarto.

Tabela 3 - Distribui¢do por motivo de admiss@o hospitalar dos pacientes do estudo.

MOTIVO DE ADMISSAO | NUMERO ABSOLUTO FREQUENCIA %

HOSPITALAR
COVID-19 51 70,8
SEPSE DE FOCO NAO 11 15,3
ESPECIFICADO

PAC 2 2,8
OUTROS 8 11,1
TOTAL 72 100

Fonte: o autor
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5.3 TIPOS DE PNEUMONIAS RELACIONADA A ASSISTENCIA A SAUDE

Para a analise deste dado, foi utilizado o quantitativo de notificagdes realizadas (n=74).
Constatou-se que 91,8% (n=68) das pneumonias estavam associadas a ventilagio mecanica

(PAV).

Tabela 4 - Distribuicdo por tipos de pneumonias relacionada a assisténcia a saude.

NUMERO ABSOLUTO |FREQUENCIA
TIPO DE PNEUMONIA o
0
ASSOCIADA A VENTILACAO 68 91,8
MECANICA (PAV)
PNEUMONIA HOSPITALAR (PAH) 6 8,2
TOTAL 74 100

Fonte: o autor

5.4 MICRO-ORGANISMOS CAUSADORES DE PNEUMONIA ASSOCIADA A
ASSISTENCIA A SAUDE

Durante o periodo do estudo foram obtidas 80 amostras de aspirado traqueal (AST) ou
lavado broncoalveolar (LBA) positivos para bactérias, este nimero difere da quantidade de
pacientes total e das notificagdes, pois nove pacientes tiveram cultura positiva para mais de
um micro-organismo durante o periodo de internagao.

Das 80 culturas analisadas, em 97,5% (n=78) foram identificados micro-organismos Gram
negativos. Apenas 2,5% (n=2) das culturas foram positivas para micro-organismos Gram

positivos, ambas sendo pertencentes a espécie Staphylococcus aureus (Tabela 5)
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Tabela 5 - Distribuicdo por micro-organismos isolados de amostras de AST e LBA dos

pacientes do estudo.

MICROORGANISMO NUMERO ABSOLUTO | FREQUENCIA %
Acinetobacter baumannii 32 40,0
Pseudomonas aeruginosa 18 22,6
Klebsiella pneumoniae 16 20,0
Stenotrophomonas maltophilia 8 10,0
Escherichia coli 2 2,5
Serratia marcecens 1 1,2
Enterobacter cloacae complex 1 1,2
Staphylococcus aureus 2 2,5
TOTAL 80 100

Fonte: o autor.

5.5 PERFIS DE RESISTENCIA DOS MICRO-ORGANISMOS ISOLADOS

Os perfis de resisténcia foram classificados segundo o mecanismo de resisténcia de

acordo com os testes emitidos nos laudos do laboratorio. Todos os micro-organismos Gram

negativos, que possuiam mecanismos de resisténcia, eram do tipo enzimatico da classe das

serinobetalactamases. Os micro-organismos e seus respectivos mecanismos estao detalhados na

tabela 6.

Os mecanismos classificados como “nao se aplica” foram assim classificados devido a

auséncia de resisténcia ou ndo foram realizados testes para detec¢do de mecanismo resisténcia.



Tabela 6 - Mecanismos de resisténcia por microorganismo isolado.

MECANISMO DE
RESISTENCIA

MICROORGANISMO

FREQUENCIA (%)/N
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CRAB (40%; N=32)

KPC (18,8%; N=15)

AMPC (21,3%; N=17)

ESBL (3,8%; N=3)

NAO SE APLICA (16,2%;
N=13)

Fonte: o autor

Acinetobacter baumannii
Klebsiella pneumoniae
Serratia marcecens
Enterobacter cloacae complex
Pseudomonas aeruginosa
Klebsiella pneumoniae
Escherichia coli

Stenotrophomonas maltophilia

Staphylococcus aureus (MSSA)

Pseudomonas aeruginosa
Klebsiella pneumoniae

Escherichia coli

40% (n=32)
16,3% (n=13)
1,2% (n=1)
1,2% (n=1)
21,3% (n=17)
2,5% (n=2)
1,3% (n=1)
10% (n=8)
2,5% (n=2)
1,2% (n=1)
1,2% (n=1)

1,2% (n=1)

CRAB: Acinetobacter baumannii Resistente aos Carbapenémicos; KPC: gene Klebisiella Pneumoniae

Carbapenemase; AmpC: Cefalosporinase da Classe C; ESBL: Beta-Lactamase de Espectro Estendido.

5.5.1 TAXA DE RESISTENCIA AOS CARBAPENEMICOS

Foi obtida uma taxa de resisténcia aos carbapenémicos em 70% (n=56) dos micro-

organismos isolados das amostras. A porcentagem por espécie resistente aos carbapenémicos

esta discriminada no grafico 1.
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Grafico 1 - Gréfico da taxa de resisténcia aos carbapenémicos
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Fonte: o autor.

26,8% (n=15)

16,1% (n=9)

CRE CRP

CRAB: Acinetobacter baumannii Resistente ; CRE: Enterobactérias Resistentes aos Carbapenémicos;

CRP: Pseudomonas aeruginosa Resistente aos Carbapenémicos

5.6 TEMPO MEDIO ENTRE A ADMISSAO E A NOTIFICACAO DA PNEUMONONIA
ASSOSCIADA A ASSISTENCIA A SAUDE

No grafico 2, tem-se o grafico com as medianas mensais do periodo de tempo entre a

admissao e a notificagdo da IRAS. A mediana anual foi de 26 dias, sendo o minimo de 8 dias e

o maximo de 101 dias. No grafico 3, tem-se o grafico de Gantt que mostra todas as notificagdes

realizadas em 2021 e os dias de internagdo até a notificagdo, em que os meses de margo até

junho foi o periodo com mais notificagdes.

QGrafico 2 - Grafico da média de dias desde a admissao até a IRAS.
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Fonte: o autor.
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Grafico 3 - Grafico da quantidade de notificagdes versus intervalo de tempo entre a
admissao e a notificacgao.

Mg da Matificagdo

Dias do internagio atd natificagio IRAS

Fonte: o autor.

5.7 DESFECHO DOS PACIENTES

Dos 72 pacientes que durante a internagdo adquiriram pelo menos uma IRAS, 58,3%
(n=42) tiveram o obito como desfecho e 41,7% (n=30) tiveram alta hospitalar. Dos desfechos
por oObito, 61,2% dos pacientes tiveram PAV. Na tabela 7 observa-se a distribui¢do dos

desfechos de acordo com a faixa etaria.



Tabela 7- Desfecho dos pacientes de acordo com a faixa etéria
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FAIXA ETARIA ALTA HOSPITALAR | FREQUENCIA % | OBITO |FREQUENCIA %
18-29 2 6,7 2 48
30-39 3 10,0 6 14,3
40-49 4 13,3 0 0,0
50-59 12 40,0 5 11,9
60 ou> 9 30,0 29 69,0
TOTAL 30 100 42 100

Fonte: o autor.
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6 DISCUSSAO

Um estudo realizado em um hospital terciario de referéncia de Sao Paulo verificou que
em 2020, 54,1% dos pacientes admitidos por diversas causas durante todo o ano foram do
género masculino e 45,9% do feminino, além disso, mostrou o crescimento das taxas de
internacdo de pacientes do género masculino quando comparado aos anos de 2018 e 2019
(SOUZA JUNIOR et al., 2021). Deptula et al. (2017) identificaram em relagio aos pacientes
com IRAS internados em UTI que 64% de individuos eram do género masculino e 36% do
feminino. Ja o estudo de Fernandez-Barat et al. (2017), que verificava o perfil das pneumonias
em UTI causadas por Pseudomonas aeruginosa obteve que 73,4% dos pacientes eram do género
masculino e 26,6% do feminino. Os estudos corroboram com a maior prevaléncia do género
masculino em admissoes hospitalares, e esta de acordo com os dois ultimos que estdo mais
relacionados a IRAS, no qual na presente pesquisa foi verificado que 59,7% dos pacientes eram
do género masculino e 40,3% do feminino.

Em relagdo a faixa etaria, um estudo realizado no Brasil com 336.463 pacientes com
COVID-19 durante o primeiro ano da pandemia mostrou que a faixa etaria mais afetada pela
doenca foi a de 25 a 60 anos com 60,4% dos casos (SANSONE et al., 2022). O estudo de Bardi
et al. (2021) mostrou uma média de faixa etaria de 61 anos em pacientes admitidos por COVID-
19 que adquiriam IRAS. O dado achado pelo estudo de Bardi ef al., (2021) e Sansone et al.,
(2022) corrobora com a média de faixa etdria encontrado pelo presente estudo que foi de 60,4%.
Entretanto, estudos pré pandémicos como o de Fernandez-Barat et al., (2017) e Deptula et al.,
(2017) mostram que os pacientes que desenvolveram IRAS possuiam em média 66 ¢ 64 anos
respectivamente. Esses achados comparando o periodo pré pandémico e pds pandémico
apontam uma queda na faixa etaria dos pacientes admitidos durante a pandemia, demonstrando
que houve admissao de pacientes mais jovens, que, por consequéncia, reduziram a faixa etaria.

Em 2021 o mundo passava pela segunda onda de COVID-19, com prevaléncia dos casos
sendo causados pela variante Delta, estando associada a um risco de hospitalizagdo maior 29%
do que a Omicron (MENNI et al., 2022). No estudo, obteve-se que 70,8% (n=51) dos pacientes
notificados com IRAS, tiveram como diagndstico admissional a COVID-19. Alguns estudos
mostraram que 14-44% dos pacientes internados por COVID-19 desenvolveram uma infec¢ao
secundaria, e que a doenga contribuiu para o aumento do tempo de internacdo e de desfechos

desfavoraveis (POLLY et al., 2022).
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Outros motivos que levaram a internagdo dos pacientes foram sepse de foco ndo
especificado. A sepse causada pela COVID possui a mesma apresentacdo clinica das outras
etiologias, como trombocitopenia, anemia hemolitica, microtrombose, sindrome de disfun¢ao
de multiplos 6rgdos, e choque séptico. Outras manifestacoes incluem aumento da frequéncia
cardiaca, insuficiéncia respiratoria, febre, leucopenia, hipotensdo, leucocitose, tempestade de
citocinas e predisposi¢do a infec¢des oportunistas (OLWAL et al., 2021). Outros motivos
como: insuficiéncia cardiaca congestiva, insuficiéncia renal cronica, sequelas de infarto e

hemorragia subdural.

Com relagdo aos tipos de pneumonia associada a assisténcia a satde, o estudo de
Falcone et al. (2020) demonstrou que 78 IRAS que ocorreram em leitos de UTIL, dessas, 68
(87,1%) pacientes estavam sob ventilagdo mecénica invasiva. O estudo estd em concordancia
com a presente pesquisa, onde os resultados mostraram que 91,8% dos pacientes que foram
notificados com IRAS estavam sob ventilagdo mecanica.

Alguns fatores estdo relacionados com a probabilidade de uma PAV, principalmente por
micro-organismos MDR, como: tempo de ventilagdo igual ou superior a sete dias, uso anterior
de antimicrobianos e uso de antimicrobianos de amplo espectro (TORRES ez al., 2017). Com
mais da metade dos pacientes admitidos na instituicdo da pesquisa foram por COVID-19 ¢ a
amostra da pesquisa era de pacientes que estavam internados em leitos de UTI, a maioria dos
pacientes fizeram uso da ventilagdo mecanica para manutencdo do padrdo respiratdrio que
estava prejudicado pela apresentacdo clinica da doenca. Desse modo, o quadro clinico, somado
as tentativas de debelar a infec¢do pelo SARS-Cov-2, por meio da utilizagdo de tratamentos
com corticosteroides sist€émicos e imunomoduladores especificos, como o Tocilizumabe,
deixaram os pacientes com a resposta imunologica prejudicada e mais propensos a infec¢des
secundarias (BARDI et al., 2021).

Quanto aos micro-organismos mais prevalentes, GASPAR et al. (2021) fizeram um
estudo, realizado em Sao Paulo, entre o periodo pré e pos pandemia (de 2018 até julho de 2020),
analisando prevaléncia de bactérias em pacientes em UTI, obtendo em 53% dos casos
Klebsiella pneumoniae, 37% Acinetobacter baumannii, 10% Staphylococcus aureus.
Pseudomonas aeruginosa nao foi detectada no estudo. O estudo pré pandémico de Naue ef al.
(2019) realizado no Brasil, em Petrolina, Pernambuco, mostrava que 60% das amostras de
aspirado positivas eram de bacilos Gram-negativos, onde 27% eram Acinetobacter baumanii,

26% Pseudomonas aeruginosa, 14% Staphylococcus aureus e 13% Klebsiella pneumoniae.
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Um estudo realizado em Fortaleza, Ceard em um hospital da rede estadual de saude,
referéncia em doencgas infecciosas, mostrou que 71,4% das amostras de AST eram positivas
para pelo menos um microorganismo, desses 45,7% eram Acinetobacter baumanii, 22,8%
Pseudomonas aeruginosa, 11,4% Escherichia coli, 8,6% Staphylococcus aureus e 8,6%

Klebsiella pneumoniae (MELO et al., 2015).

Um estudo multicéntrico realizado na Europa observou que a maioria dos isolados de
pacientes com pneumonia nosocomial eram as enterobactérias, como: Klebsiella pneumoniae €
Escherichia coli, em seguida, a maior prevaléncia foram Pseudomonas aeruginosa,
Staphylococcus aureus e Acinetobacter baumanii. Entretanto, o estudo demonstrou que a
prevaléncia de cada espécie variava de acordo com o pais europeu, por exemplo, Pseudomonas
aeruginosa foi mais prevalente na Itlia e em Portugal, Acinetobacter baumanii na Grécia e na
Turquia e Staphylococcus aureus foi mais prevalente na Espanha, Franca, Bélgica e Irlanda
(LUYT et al., 2018). Com esses dados pode-se inferir que hd uma variabilidade na prevaléncia

de micro-organismos isolados em diferentes regioes.

A presente pesquisa obteve como micro-organismos mais prevalentes os Gram-
negativos com o percentual de 97,5%. Das 80 amostras analisadas, Acinetobacter baumanii
(40%), seguido por Pseudomonas aeruginosa (22,6%), Klebsiella pneumoniae (20%),
Stenotrophomonas maltophilia (10%), Escherichia coli (2,5%), Staphylococcus aureus (2,5%)
e outros dois (2,5%) bacilos Gram-negativos. O estudo de Melo et al. (2015) evidencia uma
semelhanca na prevaléncia de bacilos Gram negativos nao fermentadores, seguido pelas
enterobactérias, além da baixa prevaléncia de micro-organismos Gram-positivos. Comparando
aos estudos citados no contexto pré e pos pandemia, verifica-se o aumento de prevaléncia de
Acinetobacter baumanii p6s pandemia, em que o estudo de Naue et al., (2019) verificou uma
menor porcentagem de Acinetobacter baumanii pré pandemia. Em contrapartida, no estudo de
Melo et al, (2015) realizado em Fortaleza, Ceara, mostrou uma leve diminui¢ao, demonstrando
que, na localidade, Acinetobacter baumanii manteve-se como mais prevalente microorganismo

causador de pneumonia associada a assisténcia a satde.

Referente a Pseudomonas aeruginosa, dados da prevaléncia do nosso estudo
corroboram com os achados de Melo et al., (2015) e Naue et al., (2019) que obtiveram 22,8%
e 27% de Pseudomonas aeruginosa, respectivamente. Entretanto, essa espécie foi a mais
prevalente nos estudos de Ferndndez-Barat ef al. (2017) com 64,2% dos isolados em pacientes
em UTI, deste quantitativo, 53,3% e 19,2% foram isolados em pacientes com PAV e PAH,

respectivamente. Alguns fatores predispde o paciente a adquirir a infec¢do por este germe,
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como: colonizagao prévia, tumores s6lidos no pulmao, fibrose cistica e que estavam em choque
séptico no antes da pneumonia (FERNANDEZ—BARAT et al., 2017; PEREZ-COBAS et al.,
2022).

Sobre Klebsiella pneumoniae, ao comparar nosso estudo, em que obtivemos 20% dessa
espécie, com os 53% obtido por GASPAR et al. (2021), observa-se uma reducao na quantidade
desse microorganismo como causador de IRAS. No estudo de Juan et al. (2020), foi observado
que 48,6% das Klebsiella pneumoniae eram o agente etiologico causador de pneumonia
associada a assisténcia a saude. O estudo desenvolvido por Grasselli et al, (2021) que foi
realizado em pacientes internados por COVID-19 que adquiriram IRAS, obteve que 17% das
pneumonias associada a assisténcia a satide foram causadas por Klebsiella pneumoniae, estando

esse ultimo resultado em maior consonancia com o nosso achado.

Com relagdo a Stenotrophomonas maltophilia pode-se associar a sua deteccdo em
pacientes com sistema imunolégico comprometido, pois € um bactéria oportunista e causadora
de pneumonia (MURRAY, 2014; NYS et al., 2019). Além disso, pode-se considerar a
utilizacdo de corticosteroides imunossupressores ¢ de imunomoduladores, debilitando a
resposta imune dos pacientes, tornando o paciente susceptivel a infec¢des oportunistas (BARDI
et al.,2021). O estudo realizado em Pernambuco, mostrou que essa espécie foi isolada em 1%
das amostras de AST (NAUE et al., 2019). Diante disso, o presente estudo observou um
aumento da incidéncia dessa bactéria. As infec¢des causadas por esse microorganismo torna-se
um desafio, pois existem poucos antimicrobianos capazes de combaté-la, devido a resisténcia
intrinseca a diversas classes terapéuticas apresentada pela Stenotrophomonas maltophilia,
sendo utilizados como op¢do de tratamento sulfametoxazol-trimetoprim e levofloxacino

(ANPELKOVIC et al., 2019).

No tocante a Staphylococcus aureus, a pesquisa obteve baixos percentuais da
notificacdo desta bactéria como causadora de pneumonia associada a assisténcia a saude.
Estudo realizado no Sul do Brasil antes da pandemia de COVID-19, mostrou que este
microorganismo foi responsavel por 8,5% das infec¢des do trato respiratdrio em Unidade de
Terapia Intensiva, sendo dessas, 11% MRSA (LEMOS et al., 2021). Nosso estudo, obteve a
presenca do Staphylococcus aureus em apenas 2,5% e nenhuma das espécies era MRSA. Melo
et al., (2015), obtiveram os mesmos 2,5% de positividade para Staphylococcus aureus. Dessa
forma, observa-se que os Gram-positivos ndo sdo prevalentes como causadores de pneumonia

associada a assisténcia a saude, de modo que, a partir do conhecimento desse dado, podemos
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evitar a exposi¢do a antimicrobianos com cobertura para Gram-positivos, que aumentaria a

probabilidade de surgimento de resisténcia por pressao seletiva.

Polly et al. (2022) fizeram um comparativo entre o periodo pré e pods pandemia,
analisando a incidéncia de MDR em um hospital no Brasil, em Sao Paulo, capital. Foi mostrado
que houve um aumento de 42% na incidéncia de Acinetobacter baumanii resistente aos
carbapenémicos ¢ uma diminuicdo das Enterobactérias e das Pseudomonas aeruginosa
resistente aos carbapenémicos (-44% e -26,4%, respectivamente). Entretanto, o estudo de
Gaspar et al. (2021) mostrou um aumento de CRE com 22 amostras positivas para Klebsiella
prneumoniae resistente aos carbapenémicos/1000 pacientes/dia pos pandemia contra 15/1000
pacientes/dia amostras positivas pré pandemia. Todavia, o estudo corroborou com o de Polly et

al. (2022) no tocante ao aumento de CRAB.

Infecgdes causadas por micro-organismos resistente aos carbapenémicos estdo
associadas a um aumento de 2 vezes no risco de morte. Esse tipo de resisténcia representa o
maior desafio para fornecer um tratamento adequado ao paciente, sendo associada a um

aumento nas taxas de mortalidade (CHEN et al., 2022).

Os carbapenémicos eram a classe de escolha para o tratamento de infec¢des por
Acinetobacter baumanii MDR, nos anos 1990, identificou-se os primeiro casos de resisténcia,
em torno de 25% do total (DIJKSHOORN; NEMEC; SEIFERT, 2007). Em 2021, Gaspar et al.,
identificaram que 78,6% dos isolados eram resistentes aos carbapenémicos. O estudo de Perez
et al, (2020) mostrou que 86,7% dos isolados de CRAB possuiam como mecanismo de
resisténcia a producdo da enzima OXA-23. O presente estudo verificou resisténcia aos
carbapenémicos na totalidade das amostras. Uma grande quantidade de CRAB em pacientes
com COVID-19 tem sido reportada em diversos paises, como: Espanha, Brasil e México

(O’TOOLE, 2021).

As taxas de incidéncia de Klebsiella pneumoniae MDR sdo significamente maiores
quando adquiridas no hospital do que as adquiridas na comunidade, assim como, afetam mais
pacientes internados com comorbidades (JUAN et al., 2020). Essa espécie ¢ reconhecida por
sua capacidade de adquirir e transferir plasmideos em toda a sua populagdo e em outras espécies

(HAWKEY et al., 2022).

A identificacdo de Klebsiella pneumoniae resistente aos carbapenémicos tem

aumentado nos ultimos anos, devido a utilizagdo extensa dessa classe de antimicrobianos,
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levando a disseminacdo de carbapenemase codificada em plasmideos, sendo essa espécie a

maior responsavel pelo aumento de CRE (YANG et al., 2021).

A KPC ¢ a mais prevalente enzima responsavel pela resisténcia aos carbapenémicos,
entretanto, outros mecanismos também conferem essa resisténcia, como: VIM, NDM e OXA.
A propagacdo clonal de plasmideos, a transferéncia horizontal de plasmideos e a transposi¢ao
genética sdo os principais mecanismos envolvido no aumento de cepas KPC (YANG ef al.,

2021).

Com relagdo as pneumonias hospitalares causadas por Pseudomonas aeruginosa, a
multirresisténcia deve-se como resultado de uma interacdo de multiplos complexos
mecanismos de resisténcia, incluindo expressdo diminuida de porinas de membrana,
hiperproducdo de enzimas AmpC, regulacao positiva das bombas de efluxo e mutacdes nos
alvos da proteina de ligagdo a penicilina. A resisténcia aos carbapenémicos devido a
superproducao de AmpC tem sido relatado em varios paises (MIRSALEHIAN et al., 2014;
TAMMA et al., 2022).

No documento elaborado pelo Centro de Controle e Preven¢do de Doengas (CDC), em
2020, mostrou-se que houve um aumento de 32% nas taxas de Pseudomonas aeruginosa MDR
em hospitais quando comparado a 2019, mostrando uma maior incidéncia em pacientes com o

sistema imune comprometido e em pacientes com doengas pulmonares cronicas (CDC, 2022).

No presente estudo, obteve-se que 94,4% das CRP possuiam como mecanismo de
resisténcia a producdo de enzimas AmpC. Essas enzimas, em Pseudomonas aeruginosa, t€ém
expressoes constitutivas em baixo nivel, entretanto, mutagdes nos genes ampC estio levando a
um aumento da expressao dessas enzimas. No estudo de Mirsalehian ef al. (2014) demonstrou-
se que 54% dos isolados de CRP possuiam como mecanismo de resisténcia a presenga de
AmpC, 17% apresentavam AmpC combinado a outros mecanismos ndo enzimaticos, como
bombas de efluxo e reducdo da permeabilidade. A produgdo de carbapenemases (KPC) em
Pseudomonas aeruginosa ¢ um mecanismo de resisténcia aos carbapenémicos raro (TAMMA

etal.,2022).

Com relagdo as ESBL, qualquer Gram negativo ¢ capaz de expressa-la, entretanto, a
maioria das espécies produtoras de ESBL sdo Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Klebsiella oxytoca, e Proteus mirabilis (ABREU et al., 2011).

Os genes ESBL estdo frequentemente localizados em grandes plasmideos que se

transferem horizontalmente entre cepas e espécies de Enterobacteriaceae e frequentemente
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conferem resisténcia a classes adicionais de farmacos. O principal gene responsavel pela

expressdao de ESBL ¢ o blaCTX-M-15 (HAWKEY et al., 2022).

Um estudo realizado em dois hospitais do Nordeste do Brasil identificou que 19% das
amostras coletadas eram Enterobactérias produtoras de ESBL, sendo Klebsiella pneumoniae ¢
Escherichia coli as espécies mais prevalentes e os genes blaCTX-M-15 e blaTEM os mais
prevalentes como codificadores dessa enzima. 25% das amostras foram coletadas de aspirado

traqueal (ABREU et al., 2011)..

O estudo de Timsit; Pilmis; Zahar (2017) mostra que em UTI sdo raras as infecgdes por
cepas produtoras de ESBL, mesmo em pacientes anteriormente colonizados, no estudo, apenas
7% dos pacientes internados desenvolvem infec¢do por ESBL. Este dado corrobora com a
porcentagem de casos de cepas ESBL, demonstrando que sua incidéncia ¢ menor quando

comparada aos outros tipos de mecanismos de resisténcia.

Com relagdo aos mecanismos de resisténcia classificados como “ndo se aplica”,
Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli e Staphylococcus aureus totalizando 4,9% (n=4). Nao
foram realizados testes para detecgao de mecanismo resisténcia, no caso de Stenotrophomonas

maltophilia e Pseudomonas aeruginosa, totalizando 11,2% (n=9).

Com relacdo ao tempo entre a internagdo e a notificagdo da IRAS, o estudo de Grasselli
et al. (2021) observou que em pacientes com COVID-19 na primeira onda de casos, em 2020,
o tempo médio foi de 12 dias. Um estudo realizado sobre o impacto das IRAS no tempo
internacao, identificou que a pneumonia associada a assisténcia a satde ¢ a responsavel pelo
maior tempo de interna¢do, com média de 16,3 dias (STEWART et al., 2021). J4 em um estudo
realizado por Perez et al. (2020) a média de dias da data de internacdo até a identificagdo de

CRAB foi de 19 dias.

Em 2021, viveu-se a segunda onda causada pela variante Delta. No Ceara, até 25 de
dezembro de 2021, 39.737 casos de SRAG por COVID-19 foram confirmados. Em comparagao
ao ano de 2020, até 19 de dezembro de 2020, tinham sido confirmados 25.161 (CEARA, 2021).

Esse aumento significante mostra a severidade da segunda onda em 2021.

O pico de casos de COVID-19 ocorreu em marco de 2021, por conseguinte, aumentando
o numero de internagdes (CEARA, 2021). No gréifico 3, observa-se que durante o pico da
pandemia e nos trés meses seguintes em 2021, obtiveram-se mais casos de IRAS com
notificagdo em um menor intervalo de tempo entre a admissao e a notificagdo. Corroborando

com o estudo de Bardi et al. (2021) que diz que a COVID-19 e as tentativas de debelar a
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infec¢do deixaram os pacientes com a resposta imunoldgica prejudicada e mais propensos a

infec¢oes secundarias.

Os riscos associados ao longo periodo de internagdo sdo: idade, comorbidades e
complicagdes durante a internagdo (GIRALDI et al., 2019). Desse modo, a partir dos dados os
pacientes que foram notificados com um intervalo de tempo maior entre a admissdo e a
notifica¢do sdo pacientes cronicos, que possuem muitos dispositivos invasivos e imunidade
comprometida, promovendo uma maior susceptibilidade a IRAS (ABULHASAN et al., 2018;
PATIL et al., 2022).

Com relagdo as infecgdes causadas por MDR, além dos prejuizos causados aos
pacientes, geram mais custos assistenciais, como: utiliza¢do de combinagdo antimicrobianos de

antimicrobianos de amplo espectro e necessidade de suporte intensivo (GIRALDI ez al., 2019).

Na presente pesquisa obteve como mediana 26 dias entre a internagdo e a notificacdo da
pneumonia associada a assisténcia a satde, este dado mostra que os pacientes internados

durante o estudo permaneceram internados por um longo periodo de tempo.

Sobre os desfechos dos pacientes, na presente pesquisa 58,3% dos pacientes tiveram
como desfecho o dbito, considerando as taxas de pacientes que adquiriram a IRAS quando
estavam sob ventilacdo mecanica, o estudo de Papazian, Klompas e Luyt, (2020) aponta que a
mortalidade chega a 50% ou mais quando um paciente estd sob ventilagdo mecanica, de modo
que uma retirada precoce da ventilagdo mecanica propicia uma menor taxa de desfechos

desfavoraveis.

A taxa de mortalidade para PAH e PAYV varia entre 20 e 50% e pode chegar a 75% em
algumas situacgdes especificas ou quando a infecc¢do ¢ causada por patégenos MDR (BASSETTI
et al., 2022). Considerando os resultados do presente estudo, em que 70% dos micro-
organismos eram resistentes aos carbapenémicos e as taxas de Obito em pacientes ventilados

mecanicamente, os dados encontrados estdo em consonancia com os estudos citados.

Em relacdo ao desfecho por faixa etdria, a presente pesquisa obteve uma maior
prevaléncia em pacientes com mais de 60 anos, em que, possuir uma ou mais comorbidades,
contribui significativamente para a ocorréncia de obito nessa faixa etaria (JUAN et al., 2020;
TABAH et al., 2012). Quando relacionado a pandemia de COVID-19, os dados encontrados
corroboram com a prevaléncia de 6bito na faixa etaria acima de 60 anos. No Ceard, em 2021, a
faixa etaria que obteve um percentual maior de 6bito foi entre 50 ou mais anos, com 80,8% dos

casos (CEARA, 2021).
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7 CONCLUSAO

Conclui-se, portanto, dos 72 pacientes que compuseram a amostra, obteve-se que
a maior parte da populacao do estudo era do género masculino, com mais de 60 anos e
que tiveram como motivo de admissao a COVID-19.

Com relagdo ao tipo de pneumonia 91,8% dos pacientes foram notificados com
Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecanica (PAV), sendo essa, uma das maiores

causas de infec¢do por Micro-organismos Multi-Drogarresistentes (MDR).

Os micro-organismos mais prevalentes no estudo foram os Gram negativos com
97,5% dos casos notificados, em que espécie Acinetobacter baumanii foi o maior
responsavel pelas infecgdes. Da totalidade de micro-organismos isolados, 70%
possuiam resisténcia aos carbapenémicos, em que todas as espécies isoladas de

Acinetobacter baumanii foram resistentes a essa classe de antimicrobianos.

No tocante ao tempo entre a admissdo e a notificagdo da IRAS, obteve-se uma
mediana de 26 dias, demonstrando que no periodo do estudo foi constituido por

pacientes com um longo tempo de permanéncia hospitalar.

Quanto aos Obitos pacientes que estavam sob ventilagido mecanica e com mais

de 60 anos foram os perfis de paciente onde se obteve maior percentual de obitos.
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DADOS DO PARECER
Nimars do Parecer: 5725723

Apresentacio do Projeto:

Trata-se de wn estudo gue pretende investigs se am Unidades de Terapla Intensiva sBo encontrados o=
bacilos gram negatives ndo fermentadores e entercbaclérias, como: Pseudomonas asruginosa,
Actnetobacter spp., Klabsiella pneumontae & Escherichia coll causadores de Preumonias Bacterfanas

Objetive da Pesquisa:

Gearal: Anslzar o perfil mecrobloldgeen de pacientes acometidos com pneumonia bacteriana adguenda em
Unidades de Terapla Imtensiva (UTI} de um hospaal privado de Foraleze, Ceard, identficando as baciénas
causadoras de pneumonia mals prevalenies e o padrio de sensibiidade & anfimicrobiancs das bactérnias
Isoladas.

Especificos:

= Anallsar o pedfil soclodemografico (sexo e idade) dos paclentes com pneumonia nosocomial assistidos em
s hoapital privado de Fortaleza;

= Conhecer a prevaléncia das espécies de bectérias isoladas de pacientes com pneumonia nosocomis|
asslstidos am um hospital privado de Fortaleza:

= Determinar o perfd de sensibdidade das cepas bacterianas soladas em asplrado wagueal (AST), iavado
broncoaleeolar (LEA), Bguido pleural, escame & hemoculturas dos pacientes assislidos em
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um hospial privado de Fortaleza;
= Cadcular & taxa de infeccBo hospitalar no periodo de tempo do estudo.

Avaliacdo dos Riscos e Beneflchos:

Riscos: minimos, por se tratar de um estwdd observacional, retrospecivo,, ulSzando levantaments de dados
ST pronbusnos.

Beneficios: ofertar acs pacienies Internados em Unidades de Terapla Intensiva um Wratamento
antirmerablano empincs mals direclonads, & parr do conhecimanto dos micToMgansEmos mals prevalentes,
asgdm cormae, dos perfia de resssténcia

Comentérios & Conaidersgies sobre a Pesguisa:

A populagdo oo estudo serd composia de pacientes nlemados em unidades de erapla intensiva que foram
netificados pete SCIH do hospial com

pneumnonia bacteriana adguinda no servigo de sadde no periodo de [aneino a dezembro de 2021 com
resultados com laudo de culturas com amostras de topografla pulmonar (asplrado tragueal (AST), lavado
broncoalvealar (LBA), lguido pleural &

S5CEMTD) & hemacufuras posithes, com Budos coom emissdo ¢e Teste de Sensibiidade Antimicroblana
{T5A). Serdo ullkzados como matmementos de cofela de dados as planiihas de notificacdo elaboradas pelo
Servige de Centrole de Infecgio Hospitalar {SCIH) do Hospital. Além do porial de pronbedsio eletrdnico MY
Soald, que & utdzado pels institulgio como plataforma de amazenaments de

informaches solde o paciente, como dados epidemiclogices. evolugbes, pareceres e medicamenios
ubllizados & desfechos. Serd uliizado, também,

o sistema Sabéus, que & um slstema Informatizado da operadora de saide, onde o Setor de Auditoria e
Assisténcia Farmactutica [ASSFAR) insens

twdos os antimicroblancs utilizados @ culturas dos pacientes internados. Por firn, serd utiilzado, também, o
aistama Pardinl, qgue & o portal de

anmazenamento de exames kaboratorials, como culturas mecroblolégicas. SerBo anaksadas as planiihas de
nodificacko elaborada peo SCIH do

hospital com o5 pacientes notificados com pneumonia nosocomial. Em seguida, serdo coletadas
informagtes sobre ade & sexo dos paclientes

notificados. Por fim, serdoe anallsados os resultados des culluras com amostras de topografia pulmonar com
resultados posiives, elencando os
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micrarganismos lecladog, [untaments serd feits o andlige 4o testes de sensibilidade antimicroblana, As
varidvale do eotudo serfo: género, kdade, tipas
de baclérias, perfis de resistdncia e taxe de infecgdo. Os dados serdo compdados em uma planilha
elatrdnica no software Excel 2010, Apds compliagde, serd realizada a andlise estatistica utiizando o

software SPES verss

o 28.0.1.

Consideragbes sobme os Termos de apresentagdo obrigatdria:
Faram apreseniados de forma adequada oficio de encaminhamenta, folha de rosto, currleulo do
pesquizador; declaraglo dos pesquisadores; anudncla da InstitdeSo; orgamenin; cronograms; terma do fial
deposaitine; solicitacdo de lsengdo do TCLE.

Conclusbes ou Pendéncias e Lista de Insdequagies:

Sam pand&ncias

Conslderacbes Finals a critério do CEP:

Este parecer foi etaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Docwmento Arquivo Poatagam Avtor Situscan
informagies Basicas | PE_INFORMACOES BASICAS DO P | 120902022 Aceilo
| do Projate ROJETO 2004224 pdf 214557

Owtros CURRICULD_LATTES padf 1 AMGELA MARIADE | Acelto
11:09:00 | SOUZA PONCIANG

Outros CARTA_DE_AMUeMCIA pdl 150072002 | AMGELA MARLS OE | Acelto
110455 | SOULA PONCIAND

Cutros TERMO_FIEL_DEFOCITARIOpT | 1 Aceito
110326 |SOUZS PONCIANGD

Solicitagso Assinada | CARTA_SOLICITANDO_APRECIACAD | 1209/2022 |ANGELA MARIA DE | Aceito

pelo Pesquisador | CEPUFC_ paf 10147 | SOUZA PONCIANG

Responsdval

TCLE | Temmaos de | SOLICITALAD DE_ISENCAD_TGLEpD | 120912022 |AMGELA MARIA DE | Aceil

Assentimento | of 1010 | SOUEA PONCIAND

Justificativa de

LAugEncs =

Declaragio da TERMO DE_COMPROMISSO PARA | 12092022 |AMNGELA MARLA DE | Aceita

ConCondancis UTILIZACAD DE DADOS. pdf 110002 [SOUSA PONCIAND
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ANEXO B — TERMO DE FIEL DEPOSITARIO

MODELD - TERMO DE FIEL DEPOSITARIO

Esclaredimentos

Esta & uma solictasdo de autorizacio para vso de documentos institucionais na pesquisa intitulzda “Perfil
microblolégico de paclentes Internados com pheurnania bacteriana relaclonada & assisténcia & sadde em
unidades de terapia Intensiva de um hospital privasdo de Fortaleza, Ceard” a ser realizada no Service de
Controla de Infecgln Haspitalar [SCIH] do Hospital Regional Unimed [HAUY, pelos pesquizadores: Stephany
Arruda Santos, Prof, Dra. Angela Maria de Souza Ponciano, Cataring Pereira Brege, Joel Vieira Bezerra, Lucas
ivesra Lima, Karla Thiimysa Cruz ¢ Dva. Licla Borges Pontes, que tem objetives principais de Analisar o perfil
raierobiolégice de pacientes acomebidos com preumonia bacteriana adquirida em Unidades de Terapia
intensiva (LTI} de um hospital privado de Fortlesa, Ceard, identificendo as bactérias causadoras de
pneumania mals prevalentes o padrie de sensibilid ade a antimicrobianos das bactérias soladas, e utilizara
a seguinte metodologla: serdc analisadas as planithas de notificecio elaborada pelo 5CIH do hospital com os
pacientes notificados com pneumonia nosccomial, Em teguida, terdo coletadas no pronturio eletronico
informacdes sobre idade, sexo a desfecho dos pacientes notificados. Par fim, serdo analisedos os resultados
das culturss com amostras de topografia pulmonar com resultados positsvos, elencando os microrganismas
|sciedos, juntamente serd feita a analise dos testes de sensibilidade antimicrobiane. Assim sendo, selicitamos
sua vallosa colaboragBe, no sentide de autorizar o acesso & utilizagio de fichas de notificag3o do SCH e
prontudric eletrénico MY Soul, palo pesquisador responsavel e sua aquips Angela Marla de Souza Fonciano.
Salientamos gue os dades coletados secho mantidos em sigilo de acordo com as Resolugdes n? 466/2011 cu
510,2016 - Conselho Macional de Sadde/Ministério da Saide que tratam da Pesquisa envolvendo Seres
Humanos, e utilizedos te somente parar realizagdo deste estudo.

Carp tmmadas tambim ae saguinbes precagrBes para que ndo haja danos aos documentos sigils dos dados
a protecio de dados,

0 dados coletados serfo giardados em |ocal seguro pasta G da AssistBncia e Auditoria Farmacéutica -
ASSFAR da Unimed Fortaleza, sob a responsabilidade ds pesquisadora responsavel e a divulgagio dos
resultades serd feita de forma a ndo identificar os participantes.

Ainstitulcio ficard com uma via deste documanto, elaborado ern duas vies, e toda divida que tiver a respeito
dests pesquisa, poderd perguntar diretamente ao Pesquisador responsdvel Angela Maria de Souza Pancians,
pelo telefane fio/calular (25) (988992 107} ou pelo a-mail {angelponciana@gmall com)

Dividas a respeito da dtice dessa pesquisa poderdo ser questionadas ao Comité de Etica em Pesquisa da
Unimed Fortaleza [CEF - UF).
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Consentimento para uso de documentos Institudonsis — Modelo

For ter sido infermado verbalmente e por escrita sobre os objetivos e metodologia desta pesquiza,
concordoem autorizar o manuseio @ a utifizagdo dos documentos institucionals supracitadios.

Aessalto que estou clente de que serlo garantides os direitos, dentre outros assegurados palas
rezolughbesd66/2012 e 510/2016 do Conselhe Naconal de Sadde:
1. Garantia da confidencialidade, do anonimato e da ndo utilizacBo das informagdes em prejuizo dos outros;
1. Que ndo havera riscos para o sujeito da pesquisa;
3. Emprego dos dados somente para fing previstos nesta pesguiza;
4, Retorno dos beneficics obtidas através deste estudo para as pessoas & 4 comunidade onde o mesmo fai
realizado,

Infarmo-lhe ainda, que a pesquisa somente serd iniciada apds a sprovagde do Comité e Etica em
Pesquisa da Unimed Fortaleza (CEP-UF), para garantir 2 todos os envolvidos os referencizis basicos da
bioétice, isto &, autonomia, nBo maleficéncla, benevoléncla & justica,

Reiterameos que @ pesquisa no PRONTUARIC serd realizada dnica ¢ exclusivamente no setor do Centro
da Estudos @ Pesquisa Dr. Pontes Meta desta InstituigSo (CEPN],

0 descumprimento desses condiclonamentos sssegura-rme o direito de retrar minhe anuiénca a
gualguer marmento da pesguisa,

Fortaleza, 01 de setermnbro de 2022
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