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RESUMO

A pneumonia associada a ventilagdo mecanica (PAV) é uma causa importante de
infeccdes associadas aos cuidados de saude, resultando em hospitalizacao
prolongada com aumento da morbimortalidade. Bactérias gram-negativas altamente
resistentes aos antimicrobianos tem sido associada a PAV. O objetivo deste estudo
foi avaliar a ocorréncia de PAV por bactérias Gram-negativas e seus aspectos
clinicos, epidemiolégicos e microbiolégicos em pacientes internados entre 2018 e
2022 em um hospital terciario em Juiz de Fora, MG. Trata-se de um estudo
observacional transversal, retrospectivo e descritivo. A coleta de dados clinicos
epidemiologicos e microbioldgicos foi realizada através dos prontuarios hospitalares
e fornecidos pelo laboratério de analises clinicas. Nossos resultados indicaram que
241 pacientes admitidos em um hospital terciario foram diagnosticados com PAV
relacionada a bactérias gram-negativas. A maioria era do sexo masculino (55,6%) e
concentrou-se na faixa etaria acima de 65 anos (54%). Dentre as maiores
comorbidades, destacaram-se as doengas do aparelho circulatorio (28,2%). O tempo
médio de internacao foi de 42,27 + 47,93 dias e o tempo de ventilacdo mecanica foi
de 26,57 + 20,44 dias. Um total de 315 espécies bacterianas gram-negativas foram
isoladas a partir de secrec¢des traqueais, sendo as de maior ocorréncia, A. baumanni
e K. pneumoniae (22,2%), seguido de P. aeruginosa (20,6%). Em relagdo ao perfil
de susceptibilidade, K. pneumoniae, apresentou altos indices de resisténcia contra a
ampicilina/sulbactam (87,1%), ceftazidima (82,9%), piperacilina/tazobactam (82,6%),
cefepime (81,2) e ciprofloxacino e imipenem (80%). A. baumanni, apresentou altos
indices de resisténcia contra amicacina e meropenem (100%), cefepime (97,1%),
ciprofloxacino  (97,0%) imipenem (95,7%), ampicilina/sulbactam (95,4%) e
ceftazidima (91,3%). Para P. aeruginosa os maiores indices de resisténcia se
concentraram na faixa de 50% destacando-se imipenem (53,3%) e meropenem
(49,2%). Nossos resultados apontam para a necessidade de conhecimento da
epidemiologia e ecologia de cada ambiente hospitalar contribuindo para constru¢ao
de politicas de prevencao de infecgdo, contengao da resisténcia antimicrobiana e

uso racional de antimicrobianos.

Palavras-chave: Pneumonia associada a ventilagdo mecanica; Bactérias Gram-

Negativas; Resisténcia Microbiana a Drogas.



ABSTRACT

Ventilator-associated pneumonia (VAP) is an important cause of healthcare-
associated infections, resulting in prolonged hospitalization with increased morbidity
and mortality. Gram-negative bacteria that are highly resistant to antimicrobials have
been associated with VAP. The aim of this study was to assess the occurrence of
VAP caused by Gram-negative bacteria and its clinical, epidemiological and
microbiological aspects in patients hospitalized between 2018 and 2022 in a tertiary
hospital in Juiz de Fora, MG. This is a cross-sectional, retrospective and descriptive
observational study. Clinical, epidemiological and microbiological data were collected
from hospital records and provided by the clinical analysis laboratory. Our results
indicate that 241 patients admitted to a tertiary hospital were diagnosed with VAP
related to gram-negative bacteria. The majority were male (55.6%) and concentrated
in the over-65 age group (54%). Among the most common comorbidities were
diseases of the circulatory system (28.2%). The average length of stay was 42.27 +
47.93 days and mechanical ventilation time was 26.57 + 20.44 days. A total of 315
gram-negative bacterial species were isolated from tracheal secretions, the most
common being A. baumanni and K. pneumoniae (22.2%), followed by P. aeruginosa
(20.6%). With regard to the susceptibility profile, K. pneumoniae showed high levels
of resistance to  ampicillin/sulbactam  (87.1%), ceftazidime (82.9%),
piperacillin/tazobactam (82.6%), cefepime (81.2) and ciprofloxacin and imipenem
(80%). A. baumanni showed high levels of resistance to amikacin and meropenem
(100%), cefepime (97.1%), ciprofloxacin  (97.0%), imipenem (95.7%),
ampicillin/sulbactam (95.4%) and ceftazidime (91.3%). For P. aeruginosa, the highest
resistance rates were concentrated in the 50% range, with imipenem (53.3%) and
meropenem (49.2%) standing out. Our results point to the need for knowledge of the
epidemiology and ecology of each hospital environment, contributing to the
construction of infection prevention policies, the containment of antimicrobial

resistance and the rational use of antimicrobials.

Keywords: Ventilator-associated pneumonia; Gram-Negative Bacteria; Drug

Resistance, Microbial.
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1 INTRODUGAO

As infecgbes relacionadas a assisténcia em saude (IRAS) geram um alto
numero de internagdes prolongadas e mortes nas instituicbes hospitalares, assim
como o aumento do custo financeiro, sendo atualmente um grande problema de
saude publica mundial. As IRAS podem ser transmitidas aos pacientes pelos
proprios profissionais de saude, ao toca-los ou durante a realizacdo de um
procedimento no paciente apds tocar em local contaminado, sem a lavagem
adequada das mé&os ou a higienizacdo correta para o procedimento. Essa
contaminagao também pode acontecer de paciente para paciente. Devido a sua
condicdo de saude, como a baixa imunidade, situacao clinica, doenca de base e o
uso prévio de antimicrobianos, ha uma maior possibilidade de se desenvolver umas
dessas infecgoes.

Entre as IRAS, destaca-se a PAV, que possui uma das maiores taxas de
infeccdes dentro da unidade de terapiaintensiva (UTI). A PAV é diagnosticada apds
48 horas do uso da ventilagdo mecéanica, na presenga de um ou mais de sintomas
como, febre, leucopenia, ausculta pulmonar com roncos ou sibilos, alteracdo na
radiografia pulmonar etc. Seu diagndstico é dificil visto que seus sintomas sé&o
semelhantes com outras doencgas, assim como a diferenca dos critérios clinicos de
acordo com o local, influenciando nonumero de infecgdes em cada pais. A presenga
de um tubo endotraqueal pode afetar a limpeza de secregbes do organismo,
resultando no acumulo de microrganismos presentes na microbiota bucal e
facilitando o desenvolvimento da infec¢do. Diante disso, € imprescindivel a
realizagao correta da higiene bucal com clorexidina, sendo um dos principais
métodos de prevencdo. Manter a cabeceira do leito elevada em 45°, avaliacao diaria
da possibilidade do desmame de ventilagdo mecéanica, mudanca da sonda
nasogastrica para sonda orogastrica, realizagdo correta da aspiragdo traqueal e a
pressao apropriada do manguito traqueal estdo entre os métodos de prevengao.
Apesar dos metodos existentes de prevencao, a sobregarga de trabalho, o elevado
numero de pacientes para poucos profissioanis de saude, principalmente os
profissioanais de enfermagem, assim como a falta de conhecimento desses
profissioanais sobre a tematica, afeta a aderéncia desses métodos preventivos.
Além disso, ¢é imprescindivel que sejam realizados por toda a equipe

multiprofissional, a instituicdo hospitalar também possui um papel importante no que
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diz respeito a elaboragao de diretrizes e na avaliagdo do preenchimento correto do

bundle de VM, sendo uma ferramenta importante para a prevencao de PAV.

O tratamento da PAV é realizado através da antibioticoterapia intravenosa, porém, o
uso inadequado desses farmacos contribui para uma maior resisténcia das bactérias
gram-negativas, que sao as principais causadoras da PAV. Essas bactérias
constituem em um problema no mundo inteiro, devido a sua capacidade de
desenvolver mecanismos de defesas (impermeabilidade, mutagcdo genética,
producdo de enzimas etc.) contra os antimicrobianos, dificultando a ag¢do dos
mesmos e contribuindo para as maiores taxas de mortalidade. Fatores como, idade
avancada do paciente, doencas de base, condicdo de imunossupressdo também
contribuem para essa resisténcia. Dentre as bactérias gram-negativas mais isoladas
na PAV, estdo a Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa e Acinetobacter
baumannii.

Dentro desse cenario, esse estudo pretende analisar a ocorréncia de
pneumonia associada a ventilacdo mecanica relacionadas as bactérias gram-
negativas dentro de um hospital terciario, investigando seus principais aspectos e as
taxas de resisténcia desses microrganismos aos antimicrobianos utilizados. Espera-
se que os resultados deste estudo contribuam para uma assisténcia a saude mais
segura, pautada em métodos adequados de higiene, para evitar a disseminacao
desses microrganismos gram-negativos, uma vez que a prevengao € um fator
indispensavel no combate a esses patdogenos, bem como o uso racional de
antimicrobianos, visto que seu uso indiscriminado contribui para a resisténcia desses
microrganismos aos farmacos, resultando em uma alta taxa de mortalidade. Este
estudo também espera contribuir para futura pesquisas relacionadas as IRAS, pois

no Brasil estudos com esse tema tém sido pouco explorados.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Generalidades sobre as Infecgdes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS):

As IRAS sao definidas como infecgdes ocasionadas ao longo do cuidado em
saude, de 48h ou mais apds a internacido e até 30 dias depois da alta hospitalar.
Sendo classificada como evento adverso, as IRAS possuem altas taxas de
mortalidade e morbidade de pacientes, afetando os sistemas de saude de todo o
mundo, economicamente e socialmente (Coelho et. al, 2011; Damasceno; Oliveira;
Quésia Souza e Ribeiro, 2009; Revelas, 2012).

A portaria de n° 2.616, de 12 de maio de 1988, do Ministério da Saude
estabelece normas e diretrizes para a prevencdo e o controle das infeccdes
hospitalares, visando a redugéo da incidéncia e do agravo destas infec¢des (Brasil,
1998). Atualmente, o termo infec¢des relacionado a assisténcia a saude (IRAS) esta
sendo utilizado, entendendo que a assisténcia a saude n&o é prestada somente no
ambiente hospitalar, mas também em centros de atendimento ambulatorial,
residéncias, clinicas de medicina familiar e instituicbes de longa permanéncia
(Haque et al., 2018).

As IRAS podem estar relacionadas com a insercdo de dispositivos médicos,
aderéncia inadequada das praticas de higiene, doengas de base, pacientes com
baixa imunologia e a utilizacdo inadequada de antimicrobianos. Os microrganismos
presentes no ambiente hospitalar também contribuem para os desenvolvimentos
destas infecgbes (Cruz-Lopezet al., 2020; Cassir et al., 2015; Hughes RG, 2008).
Além disto, o contato direto dos profissionais de saude com os pacientes esta
relacionado a cerca de 20 a 60% das IRAS, de modo que estes profissionais atuam
como vetores transmitindo estes microrganismos ou como reservatérios na
transmissao cruzada. Este fato ocorre devido ao contato dos profissionais de saude
com o ambiente hospitalar, em que a microbiota de suas superficies corporais se
torna semelhantes as microbiotas existentes no hospital. Logo, o préprio paciente

pode ser a causa para a transmissao para outros pacientes internados (Agodi et al.,
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2007; Cruz-Lopez et al., 2020; Hassan et al., 2019; Rampelotto et al., 2019; Weber
et al., 2010).

Os principais sinais e sintomas relacionados a PAV, sao a febre, taquicardia,
taquipneia, erupgdo cutanea, mal-estar geral. Assim como estes sintomas gerais das
infeccdes, os instrumentos usados nos procedimentos podem apresentar sinais nos
pacientes, como o cateter intravascular com a presenca de flebite, o tubo
endotraqueal relacionado com a sinusite, traqueite e pneumonia, um cateter de
Foley relacionado com uma infecgao no trato urinario (Revelas, 2012). O diagndstico
deve ser feito com cautela, uma vez que os exames laboratoriais podem evidenciar
apenas uma colonizagao bacteriana. Os seguintes critérios devem ser considerados:
estado clinico do paciente, motivo do teste, como e qual a técnica utilizada para
coleta da amostra, se em ambiente asséptico ou um local possivelmente
contaminado, a presenga de outras evidéncias de infecgcdo (como alteragdes
radiograficas), em relacdo a sensibilidade e especificidade das amostras
microbiolégicas deve-se considerar o uso prévio dos antimicrobianos (Blot et al.,
2022; Nussenblat et al., 2014; Revelas, 2012; Tambiah; Maki, 2000).

Cerca de 70% das IRAS poderiam ser evitadas e reduzidas por meio das
medidas de prevencdo (Umscheid et al., 2011). Diante disso, em 2016, a
Organizagao Mundial de Saude (OMS) divulgou estratégias para a implementagao
de prevencao e controle de infecgdes. Dentre estas estratégias contém as seguintes
praticas: Programa e diretrizes de Prevencao e Controle de Infecgdo, educacgao e
treinamento para os profissionais, observagédo das IRAS, um ambiente com materiais
e equipamentos que possibilitem estas prevencdes, assim como monitoramento,
auditoria e feedback destas praticas (OMS 2016; 2019; Puro et al., 2022; Storr et al.,
2017)

No mundo, cerca de 5% a 10% dos pacientes internados irdo desenvolver
alguma dessas infecgdes (Chong; Chandra, 2017). Nos Estados Unidos, os centros
de Controle de Prevencédo de Doengas (CDC) avalia que 5% das internagbes
hospitalares acarretam IRAS, aproximadamente 722.000 infecgdes, com 75.000
mortes por ano, gerando um custo de US$ 28 a 33 bilhdes. Uma pesquisa elaborada
nos Estados Unidos em 2010, abordando 183 instituigdes hospitalares e 11.282

pacientes, identificou pelo menos uma IRAS em 4% dos pacientes. As infecgdes
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mais comuns foram, infeccdo do sitio cirurgico, pneumonia e infec¢des
gastrointestinais (Magill et al., 2014).

Na Europa, um estudo relatou que anualmente ha uma estimativa de
2.609.911 pacientes diagnosticados com IRAS na Unido Europeia. E pelo menos um
paciente a cada 20 pacientes internados, adquiriu IRAS. Bactérias como Klebsiella
pneumoniae e Acinetobacter spp. contribuem para o aumento dessas infeccbes
devido a sua resisténcia aos antimicrobianos (Cassini et al., 2016). Em paises no
Sudeste asiatico (Brunei, Myanmar, Camboja, Timor Leste, Indonésia, Laos,
Malasia, Filipinas, Cingapura, Tailandia e Vietna) uma taxa de prevaléncia geral de
9,1% (IC 95%, 7,2%-10,8%) foi identificada, sendo a P. aeruginosa, Klebsiella
pneumoniae e Acinetobacter baumannii os patégenos prevalentes (Moi Lin Ling;
Anucha Apisarnthanarak; Madriaga, 2015).

No Brasil, nos dados publicados pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) em 2017, a taxa global de IRAS nas UTI adultos foi de 4,4% (ANVISA,
2018; Euzébio et al., 2021). Com uma adesédo de notificagdo de 45% dos hospitais
que possuem UTI (ANVISA, 2018). Em um estudo conduzido no Brasil, no qual foi
avaliado o custo de ocupacao-dia de 11 hospitais de grande porte, concluiu que o
custo diario de um paciente com IRAS € 55% maior do que um paciente sem IRAS
(Carlos et al., 2015).No Brasil possuem poucos estudos sobre os custos financeiros
de pacientes com IRAS na UTI, principalmente em hospitais no interior do pais (Leal;
Amélia, 2021).

Em 2017, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), publicou o
caderno de critérios diagnésticos de infecgdes relacionadas a assisténcia a saude,
com o objetivo de sistematizar os critérios diagndsticos dessas infec¢gdes na saude
nacional, para promocao e prevenc¢ao a saude dos pacientes e diminuir os riscos e
mortalidades decorrentes dessas infecgdes. Neste caderno, contém os critérios
diagnodsticos das principais IRAS, como a infecgdo primaria da corrente sanguinea
(IPCS), infeccao do sitio cirurgico (ISC), infeccdo do trato urinario (ITU-RAS), e
infecgdes do trato respiratério em que aborda a pneumonia associada a ventilagao

mecanica (PAV).
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2.2 Definicao de Pneumonia associada a Ventilagdo Mecanica (PAV):

A pneumonia consiste em um processo infeccioso das vias aéreas inferiores
causados por microrganismos patogénicos através da aspiragéo ou inalagéo deles.
Os microrganismos colonizam o pulméao, resultando em um quadro de infeccao do
parénquima pulmonar, comprometendo a troca gasosa, ocorrendo entdo o
preenchimento dos bronquiolos e alvéolos por exsudato inflamatério, prejudicando a
hematose e causando a insuficiéncia respiratéria (Cilloniz et al., 2016; Machado et
al., 2017).

Em relacdo a PAV, ocorre em pacientes sob ventilacdo mecanica em um
espaco de tempo maior que dois dias, ou que na data da infec¢ao o ventilador tenha
sido removido no dia anterior, considerando que o dia um ¢é o inicio da ventilagéo
mecanica (Brasil, 2020). No trato gastrointestinal estdo presentes uma maior parte
dos microrganismos bacterianos relacionados as PAVs, uma vez que a intubagao
acaba sendo uma porta de entrada para a orofaringe por essas linhagens gram-
negativas, superando a microbiota enddégena da orofaringe e facilitando o
desenvolvimento da infecgdo (Freedberg et al., 2018; Rami Sommerstein et al.,
2019). As bactérias gram-negativas que colonizam o reto também sdo um fator de
risco para infecgdes no trato respiratério e novas infecgdes por gram-negativos na
UTI (Frencken et al., 2018).

Segundo a International Nosocomial Infection Control Consortium (INICC), a
taxa geral de PAV é de 13,6 por 1.000 dias de ventilagdo, e a sua ocorréncia altera
de 13 a 51 por 1.000 dias de ventilacdo, variando conforme o ambiente hospitalar e
0 grupo de pacientes. Além disso, existe um periodo de duragdo de 5 a 7 dias para a
ocorréncia de PAV, e a mortalidade com uma taxa de 24% a 76%, aumentando
entre os pacientes em estado mais grave (Choudhuri, 2013; Alsadatl et al., 2012;
Joseph et al., 2009).

Nos Estados Unidos a taxa relatada de PAV é cerca de 1-2,5 casos por 1000
ventiladores/dia. Nos centros europeus, um estudo sobre pneumonias relatou uma
incidéncia de PAV de 18,3 por 1000 ventiladores/dia. Nos paises com baixa renda
também possuem uma alta taxa em comparagcdo com os Estados Unidos e outros

paises mais ricos, como uma taxa de 18,5 contra 9,0 por 1000 ventiladores/dia.
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Estas variagbes podem estar associadas a diferentes definigbes no diagnostico e
nos métodos microbioldgicos (Bonell et al., 2018; Koulenti; Tsigou; Rello, 2016; Ego
et al., 2015; Dudeck et al., 2013;).

No Boletim publicado pela ANVISA em 2017, a PAV ocupa o primeiro lugar
na notificacdo das IRAS, com uma densidade de 12,2 nas UTIs adultos. As
notificagdes da pneumonia foram realizadas em 60% dos hospitais que possuem
leito de UTI adulto (ANVISA, 2018). As notificacbes publicadas em 2021,
relacionadas a PAV, a densidade foi de 13,0 nas UTI adultos, dos 1982 servicos de
saude cadastrados e que possuem UTI, 1970 desses servigos realizaram a
notificagdo de PAV. Em comparagcdo com as notificacbes de Infeccdo Primaria da
Corrente Sanguinea (IPCS), em que a densidade foi de 5,0 no ano de 2021, a PAV
continua ocupando o primeiro lugar em IRAS nas UTls adultos no Brasil (ANVISA,
2021). Os dados publicados pela ANVISArelacionados a PAV estao fragmentados,
de forma que n&o foram publicados a prevaléncia dos microrganismos causadores

da pneumonia (Aline et al., 2020).

2.2.1 Diagnéstico, tratamento e prevengao geral da PAV:

A PAV possui um dificil diagnéstico em razao da limitagdo dos testes, assim
como a semelhanca de seus sintomas com os sintomas de outras doengas (Modi;
Kovacks, 2020; Kalil et al., 2016). Para o diagndstico sao necessarios a presencga de
um ou mais desses critérios clinicos: como a leucopenia, febre, alteracdo na
radiografia do térax, ausculta pulmonar com roncos ou estertores, piora da troca
gasosa, presenga de secrecdo purulenta etc. A inexisténcia de um infiltrado na
radiografia diminui a possibilidade de PAV (Kalil et al., 2016). Porém, cada paciente
possui um organismo e requer uma avaliagdo completa para o diagnostico final
(Brasil, 2020; Kalil et al., 2016).

O tratamento principal é feito através da antibioticoterapia intravenosa, porém
o tratamento inicial impréprio esta relacionado com o aumento da mortalidade.
Desse modo, o tratamento deve ser dividido em duas etapas: primeiramente o
tratamento empirico, em que a escolha do antimicrobiano € levada pela gravidade e
urgéncia da doenca de base (risco de morte) e o risco de microrganismos

multirresistentes. Adicionalmente € necessario a avaliagdo dos seguintes critérios:
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epidemiologia da resisténcia de microrganismos mais prevalentes na unidade de
internagao, internagdo maior que cinco dias, antibioticoterapia nos ultimos noventa
dias, choque séptico no principio da PAV, Sindrome do Desconforto Respiratorio
Agudo (SDRA), anterior a PAV, tratamento renal também anteriormente a PAV e
colonizagao anterior a PAV (Iregui et al., 2002; Kalil et al., 2016; Leone et al., 2018;
Papazian; Klompas; Luyt, 2020). A segunda etapa é definida quando os pacientes
sdo diagnosticados com PAV bacteriologicamente, e os antimicrobianos séao
definidos com base nos resultados do teste de cultura e de suscetibilidade (Luyt et
al., 2014).

O tempo de tratamento para uma pneumonia estavel sdo de 7 dias, porém,
quando relacionada com complicagbes pulmonares ou extrapulmonares, sao
necessarios prolongar o tratamento. Quando ocasionada por espécies de
Pseudomonas sp. e Acinetobacter sp. um tratamento de pelo menos uma semana é
necessario, em raz&o da possibilidade de recidiva (Kalil et al., Pugh et al., 2011).

A classe dos carbapenémicos € considerada a primeira escolha no tratamento
em pacientes internados na UTIl com diagndstico de PAV (Timsit; Pilmis; Zahar,
2017). Estes farmacos na grande maioria dos casos sdo eficazes contra as
enterobactérias, sendo comprovado essa eficacia na PAV através de varios estudos.
No entanto, o uso de carbapenémicos esta associado com a maior resisténcia nas
bactérias gram-negativas e o0 seu desenvolvimento na microbiota intestinal de
pacientes internados na UTIl. O uso excessivo desses antimicrobianos também
favorece a disseminagdo das bactérias gram-negativas resistentes aos
carbapenémicos no mundo (Armand-Leféfre et al., 2013; Bretonniére et al., 2015;
Timsit; Harbarth; Carlet, 2014; Pilmis et al., 2015).

A prevencao deve ser feita através de uma higiene bucal com clorexidina
adequada do paciente, sendo uma das formas mais eficientes de prevencao da
PAV, além da elevacido da cabeceira em mais de 30 graus, a avaliacdo continua da
probabilidade do desmame da ventilagdo mecénica e mudangca da sonda
nasogastrica para orogastrica. A aspiragdo deve ser realizada apenas quando
necessario, manter a pressao adequada do manguito traqueal auxilia na reducao da
aspiracao, assim como a evitar a hiper distensdo gastrica (Asako Kaneoka et al.,
2015; Lansford et al., 2007; Bouadma et al., 2010; Modi; Kovacs, 2020).
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2.3 Generalidades sobre bactérias gram-negativas:

As espécies da ordem Enterobacterales sao responsaveis por cerca de 80%
das bactérias gram-negativas, que geram as principais IRAS (ITU, PAV, IPCS,
SEPSE) assim como outras infecgbes (diarreia, meningite, infec¢des intra-
abdominais etc.). Entre os causadores centrais de infecgdes em humanos, estao:
Escherichia sp., Klebsiella sp., Salmonella sp., Yersinia sp., Proteus sp.,
Enterobacter sp., Shigella sp., Citrobacter sp. etc. Dentre as principais doencgas
geradas por essa ordem, estdo a pneumonia, causada por Klebsiella spp. e
Enterobacter spp., a ITU causada pela Escherichia coli e a gastroenterite pela
Salmonella sp. (Oliveira et al., 2023; Paterson, 2006).

Esta ordem possui mais de 53 géneros e 238 espécies, alguns desses
membros sdo comuns no trato gastrointestinal, sendo denominados como entéricos.
A maior parte desses microrganismos sao anaerébicos facultativos, fermentadores
de glicose, com oxidase negativa e redutores de nitratos a nitritos, possuindo
flagelos peritriquios, porém, as espécies do género Klebsiella sp. e Shigella sp., nao
possuem essa estrutura (Azimi et al., 2021; Azam; Zarrilli; Khan, 2023; Janda;
Abbott, 2021; Jenkins et al., 2017; Rock; Donnenberg, 2014; Octavia; Lan, 2014).

Os microrganismos da ordem Enterobacterales possuem uma produgao
abrangente de fatores de viruléncia que contribuindo para sua patogenicidade.
Dentre alguns desses fatores, estdo, as adesinas, que sdo um grupo de proteinas
relacionadas a fixagdo e colonizagdo de bactérias em ambientes bidticos, como o
intestino humano e abidticos como plastico ou aco. As fimbrias, estruturas
relacionadas a adesdo celular. As toxinas, responsaveis pelo aumento da
citotoxicidade e diminuicdo da resposta dos neutréfilos ao facilitar a invasao
bacteriana no tecido do hospedeiro (Azam; Zarrilli; Khan, 2023; Chantal Le
Bouguénec, 2005; Esther-Maria Antdo; Wieler; Ewers, 2009; Mcwilliams; Torres,
2014).

Klebsiella pneumoniae € uma das principais espécies relacionadas a PAV,

sendo uma espécie que esta presente na microbiota natural do nariz, boca e
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intestino, possuindo inumeros mecanismos de adesdo, com mais de 400 genes de
resisténcia antimicrobiana sendo identificados em distintos genomas. Como exemplo
dessas caracteristicas, esta a capacidade de produzir duas formas de
polissacarideos em sua superficie celular, favorecendo sua patogenicidade. Possui
genes caracteristicos, como Jlocus do antigeno K e locus do antigeno O,
responsaveis pelos mecanismos de evasdo imunolégica, auxiliando na adesao e
colonizacdo do epitélio do hospedeiro e produgcdo de biofiimes no meio abidtico,
como na superficie de um cateter (Arato et al., 2021; Rainer Follador et al., 2016;
Wyres, 2018).

As bactérias Gram-negativas nao fermentadoras, ndo produzem energia
através da fermentacao de glicose para o desempenho de suas atividades celulares.
Entre as espécies mais isoladas desse grupo estdo: Pseudomonas sp.,
Acinetobacter sp., Burkholderia cepacia e Stenotrophomonas maltophilia (Deliberali
et al., 2011; Pimentel et al., 2020; Tanwar et al., 2020).

Pseudomonas aeruginosa se caracteriza como uma bactéria oportunista em
pacientes imunossuprimidos, queimados, com doengas pulmonares, principalmente
na fibrose cistica, possuindo uma taxa elevada de resisténcia (Azzopardi et al., 2014,
Andremont et al., 2012; Andremont; Lucet, 2013; Lachiewicz et al., 2017; Mccarthy,
2015; Pérez et al., 2014). Contém uma grande producao de cefalosporinases AmpC
que geram resisténcia ao antimicrobianos B-lactdmicos. Na resisténcia aos
carbapenémicos, ocorre a mutacado de porina OprD, capacidade de alteragcdo da
bomba de efluxo, mutagdes na proteina de ligagdo a penicilina (Potron; Poirel;
Nordmann, 2015; El-nawawy et al., 2019; Papp-Wallace et al., 2011).

O género Acinetobacter sp. abrange mais de 55 espécies no qual grande
parte sdo inofensivas e sdo encontradas no meio ambiente. Altas taxas de
resisténcia aos cabapenémicos esta relacionado a espécie A. baumannii em
comparagao com outros microrganismos, com um valor de 60% para os isolados
associados a PAV (Nemec, 2016; Visca; Seifert; Towner, 2011; Seifert; Towner,
2011; Weiner et al., 2016). A baixa permeabilidade da A. baumannii, através de uma

membrana externa com menos porinas auxilia sua resisténcia a varios
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antimicrobianos (El-nawawy et al., 2019; Vila; Marti; Sanchez-Céspedes, 2007;
Wong et al., 2017). Esse patdégeno também obtém genes de outros microrganismos
através da transferéncia horizontal de genes, com uma elevada mutagcéo e

recombinagdes homologas (El et al., 2018; Holt et al., 2016; Touchon et al., 2014).

2.3.1 Resisténcia aos antimicrobianos pela bactérias gram-negativas:

A resisténcia aos antimicrobianos € um problema crescente de saude no
mundo inteiro, e esta ligado a saude humana, animal e ao ambiente. Essa
resisténcia esta relacionada com uso inadequado de antimicrobianos, levando a
permanéncia de residuos de drogas ou genes de resisténcia no ambiente, como na
agua, solo, nos resquicios hospitalares, industriais, agricolas e no meio ecoldgico
poluido. As politicas de controle de infeccdo inapropriadas também contribuem para
essa situagao (Aslam et al., 2021; Burow e Kasbohrer, 2017; Balcazar, 2014; Marti,
Variatza e Balcazar, 2014; Patricia et al., 2015; Robison et al., 2016;).

Esta espécie de bactérias gram-negativas se tornou um problema mundial
com a resisténcia aos carbapenémicos, pois sao apontados como a ultima escolha
no tratamento de infec¢gdes causadas por gram-negativos. O numero dessas
infeccbes permanece crescendo mundialmente, sendo relacionados a uma taxa de
mortalidade de 24% a 70%, variando de acordo com a populagédo de pacientes e as
formas de tratamento (David Van Duin et al., 2013; Kavitha Prabaker; Weistein,
2011; Sievert et al.,, 2013; Thaden; Pogue; Kaye, 2016; Thaden et al., 2014;
Tzouvelekis et al., 2012; Zilberberg; Shorr, 2013).

As bactérias desenvolvem mecanismos de defesas contra a acdo desses
antimicrobianos, essas modificacbes podem ocorrer por meio da selecdo ou por
mutagcdo. Os mecanimos de defesa acontecem de forma intrisica, quando a bacteria
possui informacdes na sua constituicado para afetar eficacia do antimicrobiano a, ou
de forma adquirida, quando a bactéria recebe essa informagao por meio da celula do
mesmo microrganismo ou de um microrganismo diferente. Esses mecanismo de
defesas podem ser: modificacdo do alvo do medicamento, impermeabilidade da
bactéria, formagdo de biofime e mudancas na genética etc. As bactérias gram-
negativas também possuem uma mudanga na membrana externa, as mutagdes de
porinas, produc¢ao de enzimas como a beta-lactamase, carbapenemase e enzimas
que modificam os aminoglicosideos e aumentam a expressdo da bomba de efluxo
na transmembrana. Essa resisténcia ocorre pelos genes que estdo presentes na

bactéria, também podem ocorrer devido as mudangas genéticas que sao induzidas
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pelo meio ambiente como uma forma de adaptagao (Assefa, 2022; Chambers et al.

,2005; Eichenbergerl; Thaden, 2019; Mohsen Arzanlou; Wern Chern Chai; Venter,
2017; Qi et al., 2016; Souza, Dias e Alvim, 2022; Santos, Nogueira e Mendonga,
2015; Tortora, Funke e Case, 2017).

Adicionalmente, bactérias Gram-negativas estdo na lista de patdgenos
bacterianos prioritarios divulgados pela Organizagdo Mundial da Saude em 2024
que visa priorizar a investigagdo, desenvolvimento e o0s investimentos no
enfrentamento da resisténcia antimicrobiana, enfatizando a necessidade de
estratégias adaptadas regionalmente para combaté-la (WHO, 2024). Assim, a
lacuna deste estudo esta relacionada a representatividade de bactérias Gram-
negativas associadas a etiologia da PAV, sua importancia entre as topografias de
IRAS, a preocupacgéo relacionada a resisténcia antimicrobiana, que reforga a

necessidade de novos estudos para a compreensao do panorama epidemioldgico.
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3 OBJETIVOS

3.1

3.2

Objetivo Primario

Avaliar ocorréncia de PAV por bactérias Gram-negativas e seus aspectos
clinicos, epidemiolégicos e microbioldgicos em pacientes internados no
periodo de 2018 a 2022 em um hospital terciario da cidade de Juiz de Fora,
MG.

Objetivos Secundarios

Analisar o perfil clinico-epidemiolégico dos pacientes com diagndstico de

pneumonia associada a ventilagdo mecanica por bactérias gram-negativas;

Analisar os principais microrganismos responsaveis pela PAV em pacientes
internados no periodo de 2018 a 2022;

Analisar os perfis de susceptibilidade aos antimicrobianos de bactérias gram-
negativas isoladas de PAV em pacientes internados no periodo de 2018 a
2022.
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4 MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo observacional transversal, retrospectivo e descritivo,
realizada em um hospital terciario, localizado na cidade de Juiz de Fora, Minas
Gerais. A construgdo das etapas metodolégicas foi norteada pelas diretrizes do
STrengthening the Reporting of OBservational studies in Epidemiology (STROBE)
(Cheng et al., 2016).

4.1 Populagdo do estudo com critérios de elegibilidade, inclus&o e exclus&o:

A populacéo incluida neste estudo foi constituida por 241 (100%) pacientes,
que permaneceram internados nas unidades de terapia intensiva da instituicao
hospitalar e necessitaram do auxilio da ventilagdo mecanica e foram diagnosticados
com PAV relacionada a bactérias Gram-negativas durante os anos de 2018 a 2022,
sendo excluidos pacientes com o diagndstico de PAV relacionada a bactérias gram-
positivas ou outros grupos de microrganismos, diagnosticados com essa infecgao
apos o uso da ventilagdo mecéanica inferior a 48 horas, e pacientes internados na
unidade de terapia intensiva neonatal. Nao houve perda amostral em decorréncia de

dados incompletos nos prontuarios eletronicos.

4.2 Local de estudo:

Realizou-se o estudo em um hospital terciario, localizado na cidade de Juiz de
Fora, Minas Gerais. A instituicdo possui 508 leitos de internacdo, 54 leitos de
Terapia Intensiva adulto e 10 leitos de Terapia Intensiva Neonatal Pediatrica, com
uma meédia de 9.500 pacientes internados por més e realiza aproximadamente
22.000 cirurgias por ano. A notificacdo de IRAS é realizada por meio de um software
de gestdo em saude, utilizando o prontuario eletrbnico e visitas setoriais nas
unidades assistenciais para a realizagao de busca ativa pela equipe do SCIRAS da
instituicdo. A metodologia de identificagdo e notificacdo de IRAS é baseada nos
Critérios de Notificacao de Infecgdes Relacionadas a Assisténcia da Anvisa, que, por
sua vez, se baseia no perfil epidemiolégico do Brasil. Apés o fechamento dos
critérios de notificagdo de IRAS, os dados sao registrados no Sistema MV Soul
(software de gestdo), onde é realizada a compilagdo dos dados, gerando indicadores

gue sao analisados pelas equipes assistenciais.
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4.3 Instrumento de coletas de dados:

A coleta de dados foi realizada pelos proprios pesquisadores entre setembro
de 2022 a outubro de 2023 através das informagdes disponiveis no prontuario
eletrénico do hospital. O instrumento de coleta (APENDICE A) foi composto por
dados clinicoepidemiologicos como idade, sexo, procedéncia da internagao,
comorbidades, setor de internacado, tempo de internagao, tempo de VM, espécime
clinico enviado ao laboratério, microrganismo e desfecho da internagao.

A identificagdo e o perfil de susceptibilidade aos antimicrobianos dos
microrganismos isolados foram realizados por método automatizado (Vitek 2-
bioMerieux), que expressou os resultados através do fornecimento da concentragao
inibitéria  minima (CIM) dos microrganismos diagnosticados e fornecido pelo
laboratorio de analises clinicas do hospital de estudo.

O armazenamento dos dados foi realizado através do programa Microsoft
Office Excel 2019, (Microsoft® Corporation, USA). Foram realizadas estatisticas
descritivas, utilizando o software IBM® SPSS, por meio de frequéncias absolutas e
relativas para variaveis categoricas e meédia e desvio padrao para variaveis

numéricas.

4.4 Consideracoes éticas:

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Juiz de Fora sob o CAAE n° 17931719.5.0000.5139 e parecer n°
3.506.247, de 13 de agosto de 2019, atualizado pelo parecer n° 5.760.562 em 17 de
novembro de 2022. Essa pesquisa seguiu todos os preceitos da Resolugao
n°466/2012.
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5 RESULTADOS

Entre os anos de 2018 e 2022, 241 pacientes internados em um Hospital
Terciario da cidade de Juiz de Fora, MG apresentaram o diagnostico de PAV
relacionadas a bactérias Gram-negativas, sendo que em 74 pneumonias houveram a
ocorréncia de mais de uma espécie bacteriana.

No que diz respeito as caracteristicas clinicas epidemioldgicas dos 241
pacientes internados que apresentaram o diagnéstico de PAV relacionadas a
bactérias Gram-negativas, a maioria foi do sexo masculino (565,6%) e se concentrava
na faixa etaria maior que 65 anos (54%), sendo a média de idade 63,99 + 17,55
anos. Entre as maiores comorbidades apresentadas, destaca-se as doengas do
sistema circulatorio (28,2%) seguida de doengas do sistema circulatério associadas
as doencas enddcrinas, metabdlicas e nutricionais (13,3%). E importante registrar
que 33 pacientes (13,3%) naoapresentaram comorbidades no ato da internagéo. O
tempo médio de internagao foi de 42,27 +47,93 dias e o tempo de ventilagao
mecanica foi de 26,57 + 20,44 dias.

Em relagdo a evolugao dos pacientes, a maioria dos pacientes (164 / 68%)
evoluiram a obito.

As caracteristicas clinicas epidemiolégicas dos pacientes podem ser

visualizadas na Tabela 1.

Tabela 1: Caracteristicas clinico-epidemiolégicas de pacientes com diagnéstico de PAV
relacionadas a bactérias Gram-negativas, internados em um hospital terciario de Juiz de Fora,
MG entre 2018 a 2022.

Variaveis n %
Sexo
Masculino 134 55,6
Feminino 107 44 4
Faixa etaria
13 a 17 anos 2 0,8
18 a 64 anos 109 45,2
Maior que 65 anos 130 54,0
Procedéncia internacao
Domicilio 131 54,4
Clinica secundaria 11 4.6

Atendimento pré-hospitalar 34 14’,1



Hospital terciario
Comorbidades
Doencas do sistema circulatorio
Doencas do sistema circulatério/transtornos mentais e
comportamentais

Doencas do sistema circulatério/enddcrinas, metabdlicas e nutricionais

Doencas do sistema circulatério/sistema geniturinario

Doencas do sistema circulatério/sistema digestorio

Doengas do sistema circulatério/sistema digestoério/endécrinas,
metabdlicas e nutricionais

Doencas do sistema circulatério/sistema nervoso

Doencas do sistema circulatério/sistema nervoso/ endécrinas,
metabdlicas e nutricionais

Doencas do sistema circulatério/sistema osteomuscular
Doengas do sistema circulatério/sistema respiratério

Doengas do sistema circulatério/sistema respiratério/transtornos
mentais e comportamentais

Doencas do sistema circulatério/neoplasias

Doencas do sistema circulatério/sistema respiratério/ enddcrinas,
metabdlicas e nutricionais

Doengas do sistema circulatério/sistema geniturinario/enddcrinas,
metabdlicas e nutricionais

Doencas do sistema circulatério/endécrinas, metabdlicas e
nutricionais/transtornos mentais e comportamentais

Doencas do sistema circulatério/endécrinas, metabdlicas e
nutricionais/neoplasias

Doencas do sistema circulatério/sistema geniturinario/transtornos
mentais e comportamentais

Doencas do sistema circulatério/sistema respiratério/ enddcrinas,
metabdlicas e nutricionais/sistema digestorio

Doencas do sistema respiratério

Doencas do sistema respiratério/transtornos mentais e
comportamentais

Doencas do sistema digestorio

Doencas do sistema osteomuscular

Doencas do sistema osteomuscular/ enddcrinas, metabdlicas e
nutricionais

Doencas do sistema geniturinario/enddcrinas, metabdlicas e
nutricionais

Doencas endécrinas, metabdlicas e nutricionais

Doencas endécrinas, metabdlicas e nutricionais/sangue e érgaos
hematopoiéticos

Doencas do sistema nervoso

Doencas do sistema nervoso/transtornos mentais e comportamentais

Doencas do sistema nervoso/endécrinas, metabdlicas e
nutricionais/sistema digestorio

Transtornos mentais e comportamentais

Neoplasias

Neoplasias/transtornos mentais e comportamentais
Neoplasias/doencas infecciosas

Anomalias cromossémicas

Auséncia de comorbidades

65

68
15
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26,9

28,2
6,2

13,3

13,7
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Setor
UTI cirdargico 76 31,5
UTI clinico/cirurgico 121 50,2
UTI coronariano 44 18,3
Tempo de internagéao
Até 15 dias 15 6,2
Maior que 15 dias 226 93,8
Tempo de VM
Até 21 dias 133 55,2
Maior que 21 dias 108 44,8
Desfecho da internagao
Alta 70 29,0
Obito 164 68,0
Transferéncia 7 3,0

De acordo com os resultados de isolamento e cultura obtidos através do
laboratério de analises clinicas um total de 315 espécies bacterianas foram isoladas
a partir de secregdes traqueais entre 2018 a 2022. Isolaram-se 15 espécies
diferentes de bactérias gram-negativas, sendo 0s microrganismos com maior
ocorréncia, Acinetobacter baumanni e Klebsiella pneumoniae, ambos responsaveis
por 22,2% (70) das infec¢des, em segundo lugar, Pseudomonas aeruginosa, com
20,6% (65) dos casos (Tabela 2).

Tabela 2: Distribuigdo das espécies bacterianas isoladas a partir de PAV em

pacientes internados em um hospital terciario de Juiz de Fora, MG entre 2018 a

2022.
Bactérias Porcentagem 2018-2022
(%)

Acinetobacter baumannii 22,2 70
Burkholderia cepacia 0,3 1
Citrobacter freundii 0,6 2
Enterobacter aerogenes 2,9 9
Enterobacter clocae 7,3 23
Escherichia coli 2,5 8
Klebsiella pneumoniae 22,2 70
Klebsiella oxytoca 1,0 3
Morganella morganii 1,3 4
Proteus mirabilis 8,6 27
Proteus vulgaris 0,6 2
Providencia stuartii 1,0 3
Pseudomonas aeruginosa 20,6 65
Serratia marcescens 6,7 21
Stenotrophomonas maltophilia 2,2 7

Total 100% 315
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Na avaliacdo do perfil de susceptibilidade aos antimicrobianos através da
determinagcdo da concentracdo inibitéria minima, relacionado a totalidade das
espécies bacterianas isoladas as maiores taxas de resisténcia ocorreram contra
ampicilina/sulbactam (79,3%), e em segundo lugar o imipenem (67,2%), e em
terceiro a ceftazidima (62,2%). Esses resultados podem ser observados na Tabela 3,
na qual esta disponivel o valor do perfil de sensibilidade, resisténcia intermediaria e
de resisténcia a cada antimicrobiano, assim como os demais valores do CIMso e
ClIMoo.

Tabela 3: Perfil de susceptibilidade a antimicrobianos das espécies bacterianas gram-
negativas, isoladas a partir de pacientes internados com PAV em um hospital terciario de Juiz
de Fora, MG entre 2018 a 2022.

Concentracéo Inibitéria Minima (ug/mL) RI
Antimicrobianos S (%) R (%)
ClMso ClMgo Variagdo (%)
Amicacina <=2 >=64 2->64 85,1 1,2 13,7
Ampicilina/Sulbactam >=32 >=32 2->32 20,7 13,9 65,4
Cefepime >=8 >=64 0->64 39,2 3,9 56,9
Ceftazidima >=16 >=64 0->64 37,8 3,6 58,6
Ciprofloxacina >=4 >=4 0,5->64 42,8 3,3 53,9
Gentamicina <=1 >=16 0,5->16 63,1 7,2 29,7
Imipenem >=16 >=16 0->16 32,8 4.8 62,4
Meropenem <=1 >=16 0->16 52,1 0,9 47.0
Piperacilina/Tazobactam <=8 <=0,5 0->128 53,8 9,7 36,5
Polimixina B <=0,5 <=1 0->16 96,7 0 3,3
Tigecilina 1 >=4 1->8 74,4 7,0 18,6

CIM, concentragao inibitéria minima; R, resisténcia; RI, resisténcia intermediaria; S, sensibilidade.
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Considerando as espécies de maior ocorréncia isoladas na PAV, também
foram avaliados seus perfis de susceptibilidade aos antimicrobianos de forma
isolada.

Em relacdo ao perfil de susceptibilidade da espécie Klebsiella pneumoniae,
entre os anos de 2018 a 2022, altos indices de resisténcia foram observadas contra
a ampicilina/sulbactam  (87,1%), seguida de  ceftazidima (82,9%),
piperacilina/tazobactam (82,6%), cefepime (81,2) e ciprofloxacino e imipenem (80%)
(Tabela 4).

Tabela 4: Perfil de susceptibilidade a antimicrobianos de Klebsiella pneumoniae isoladas a partir

de pacientes internados com PAV em um hospital terciario de Juiz de Fora, MG entre 2018 a

2022.
Concentragao Inibitéria Minima (ug/mL) RI
Antimicrobianos S (%) R (%)

ClIMspo CIMgo Variacio (%)
Amicacina <=4 >=16 2->64 90,0 14 8,6
Ampicilina/Sulbactam >=32 >=32 2->32 129 29 84,2
Cefepime >=64 >=64 1->64 18,8 0 81,2
Ceftazidima >=64 >=64 1->64 15,7 1,4 82,9
Ciprofloxacina >=4 >=4 0,5->64 186 1.4 80,0
Gentamicina <=1 >=16 1->16 514 12,9 35,7
Imipenem >=16 >=16 0,5->16 22,9 0 77,1
Meropenem >=16 >=16 0,5->16 20,0 0 80,0
Piperacilina/Tazobactam >=128 >=128 4 ->128 14,5 29 82,6
Polimixina B <=0,5 >=16 0,5->16 88,0 0 12,0
Tigecilina <=0,5 <=1 0,5-1 90 10 0

CIM, concentracgao inibitéria minima; R, resisténcia; RI, resisténcia intermediaria; S, sensibilidade.

Em relagdao ao perfil de susceptibilidade da espécie Acinetobacer baumanni,
entre os anos de 2018 a 2022, altos indices de resisténcia também foram

observadas contra a amicacina e meropenem (100%), seguido de cefepime (97,1%),
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ciprofloxacino  (97,0%) imipenem (95,7%), ampicilina/sulbactam (95,4%) e
ceftazidima (91,3%) (Tabela 5).

Tabela 5: Perfil de susceptibilidade a antimicrobianos de Acinetobacer baumanni isolados a

partir de pacientes internados com PAV em um hospital terciario de Juiz de Fora, MG entre

2018 a 2022.
Concentracao Inibitéria Minima (ug/mL) RI
Antimicrobianos S (%) R (%)
ClMso ClMgo Variagdo (%)
Amicacina >=32 >=32 >32 0 0 100
Ampicilina/Sulbactam >=32 >=32 2->32 46 29,2 66,2
Cefepime >=64 >=64 1->64 2,9 0 97,1
Ceftazidima >=64 >=64 4 ->64 8,7 4,3 87,0
Ciprofloxacina >=4 >=4 0,25 ->64 3,0 0 97,0
Gentamicina >=16 >=16 1->16 35,7 10,0 54,3
Imipenem >=16 >=16 0,25->16 43 0 95,7
Meropenem >=16 >=16 >16 0 0 100
Piperacilina/Tazobactam <=0,5 >=128 0,5->128 50,0 0 50,0
Polimixina B <=0,5 <=0,5 0-<2 100 0 0
Tigecilina <=0,5 <=0,5 0,5 100 0 0

CIM, concentragéo inibitéria minima; R, resisténcia; R, resisténcia intermediaria; S, sensibilidade.

Em relagdo ao perfii de susceptibilidade da espécie Pseudomonas
aeruginosa, entre os anos de 2018 a 2022, os maiores indices de resisténcia se
concentraram no entorno da faixa de 50% dos isolados, destacando-se imipenem
(53,3%) e meropenem (49,2%). Ao contrario de Klebsiella pneumoniae e
Acinetobacer baumanni, a grande maioria dos isolados apresentou altos indices de

sensibilidade frente aos antimicrobianos testados (Tabela 6).



34

Tabela 6: Perfil de susceptibilidade a antimicrobianos de Pseudomonas aeruginosa isolados a partir

de pacientes internados com PAV em um hospital terciario de Juiz de Fora, MG entre 2018 a 2022.

Antimicrobianos Concentracéo Inibitoria Minima (ug/mL) S (%) (|;\/>o|) R (%)
CIMsg CIMgo Variagao

Amicacina <=2 >=64 2->64 770 1,5 21,5
Cefepime <=4 >=64 1->64 60,0 6,2 33,8
Ceftazidima <=4 >=64 1->64 59,4 3,1 37,5
Ciprofloxacina <=0,25 >=4 0,25 - >64 585 15 40,0
Gentamicina <=4 >=16 0,5->16 66,2 7,7 26,1
Imipenem >=0 >=16 0,25 ->16 47,7 0 53,3
Meropenem <=2 >=16 0,25->16 50,8 3,1 46,1
Piperacilina/Tazobactam <=8 32 4-64 76,9 23,1 0
Polimixina B <=0,5 <=2 0,25-<2 100 0 0
Tigecilina <=2 <=2 <2 100 0 0

CIM, concentragéo inibitéria minima; R, resisténcia; R, resisténcia intermediaria; S, sensibilidade.

Ao realizar uma analise das bactérias gram-negativas ao longo do tempo e
sua susceptibilidade aos antimicrobianos, foram observadas alteragdes nos padroes
de resisténcia. Em 2018 a partir dos testes realizados, o antimicrobiano mais eficaz
foi a polimixina B e niveis elevados de resisténcia foram observados contra
ampicilina/sulbactam, ceftazidima, imipenem, cefepime e ciprofloxacina. Em 2019, o
aumento da resisténcia foi observado em relacdo a ampicilina/sulbactam, imipenem,
meropenem. Nestes mesmos anos foi observado os primeiros niveis de resisténcia a
polimixina B. Entre 2019 e 2020, constatou-se a diminui¢do dos niveis de resisténcia
para a maioria dos antimicrobianos, exceto por uma discreta elevagao para cefepime
e polimixina B. A partir de 2020 até 2021, inclusive, houve uma reemergéncia no
aumento dos indices de resisténcia, especialmente contra ampicilina/sulbactam,
imipenem, cefepime, ceftazidima, ciprofloxacina, piperacilina/tazobactam e
meropenem. De 2021 até 2022, novamente observou-se a diminuicdo dos niveis de
resisténcia para a maioria dos antimicrobianos, exceto para gentamicina que desde

2018 apresentou indices em queda. Em 2022, a maioria das taxas de resisténcia se
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encontraram abaixo dos 50% para ciprofloxacina, cefepime, meropenem,
gentamicina, piperacilina/tazobactam e amicacina. Ainda que se mantenha em niveis
baixos de resisténcia, entre 2021 e 2022, novamente ha um discreto aumento na

taxa de resisténcia para polimixina B (Gréfico1).

Grafico 1 — Frequéncia de resisténcia aos antimicrobianos, entre 2018 a 2022, de espécies
bacterianas gram-negativas isoladas a partir de pacientes internados com PAV em um hospital
terciario de Juiz de Fora, MG
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Quando se avaliou a utilizagdo dos antimicrobianos para o tratamento de PAV
nos pacientes internados, observou-se que em termos de frequéncia, os
antimicrobianos mais utilizados foram polimixina B, seguido de meropenem,
utilizados em 128 e 127 oportunidades, respectivamente. Ampicilina, cefepime,
ceftriaxona, ceftazidima, imipenem e sulfametoxazol/trimetoprim foram os
antimicrobianos utilizados para tratamento de PAV em apenas 1 oportunidade. Em
11 oportunidades nado foram utilizados antimicrobianos. As maiores médias de
utilizagdo, em dias, para o tratamento da PAV foram de polimixina (10,32 + 6,13),
meropenem (9,83 + 5,62) e gentamicina (9,67 +7,98) (Tabela 7).

Tabela 7: Caracteristicas da utilizagao dos antimicrobianos para tratamento de PAV, por
bactérias gram-negativas em pacientes internados em um hospital terciario de Juiz de
Fora, MG entre 2018 a 2022.

Caracteristicas da utilizagao

Antimicrobianos Frequéncia de Média £ Desvio Minimo — Maximo

utilizagao (n) Padréao (dias) (dias)
Amicacina 18 7,22 +5,12 1-22
Ampicilina/Sulbactam 5 7+2,35 3-9
Ciprofloxacina 8 7,75 +5,12 1-14
Gentamicina 15 9,67 £7,98 1-26
Levofloxacina 4 5,25+1,50 4-7
Meropenem 127 9,83+ 5,62 1-26
Piperacilina/Tazobactam 36 5,78 + 3,73 1-14

Polimixina B 128 10,32 £ 6,13 1-29
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6 DISCUSSAO

A pneumonia associada a ventilagdo mecéanica (PAV) é uma infecgao
pulmonar adquirida no hospital que ocorre em pacientes que estdo em uso de
ventilacdo mecanica. E uma das causas mais frequentes de infeccdes adquiridas em
unidades de terapia intensiva, representando 25% de todas as infeccdes (Nusrat et
al., 2020; Pilmis e Zahar, 2018).

A PAV é uma complicacdo que pode levar a complicagbes adicionais, como
sepse e insuficiéncia respiratdria. As principais causas da PAV incluem a entrada de
microrganismos na arvore traqueobrdnquica através do tubo de ventilagdo mecanica,
a aspiracao de secrec¢des do trato respiratorio superior e a diminuicdo da capacidade
do sistema imunolégico do paciente de combater infeccbes devido ao estado de
doenga grave.

Nos paises em desenvolvimento, os custos totais das infecgcdes por PAV séo
quase cinco vezes mais elevados do que os de outras infecgdes (Mathai et al, 2015).

Nosso estudo avaliou entre os anos de 2018 e 2022, 241 pacientes
internados em um Hospital Terciario da cidade de Juiz de Fora, MG que
apresentaram o diagnostico de pneumonia associada a ventilagdo mecanica (PAV)
relacionadas a bactérias gram-negativas, sendo que em 74 pneumonias houveram a
ocorréncia de mais de uma espécie bacteriana gram-negativa.

A opcao pelo estudo se baseou principalmente pela maior prevaléncia das
bactérias gram-negativas na etiologia da PAV na instituicdo. Bactérias gram-
negativas sdo responsaveis pela maioria das causas bacterianas de PAV com taxas
variando entre 50 a 80% (Cilloniza, Dominedo e Torresa, 2018). Nos EUA e na
Europa, o diagndstico de PAV por bactérias gram-negativas entre os pacientes
internados em UTIs foi de 76,1% (Sader et al., 2014). Um estudo realizado em
criangas egipcias revelou que as bactérias gram-negativas foram mais prevalentes
em PAV com taxas de 87,8% (EI-Nawawy et al., 2019).

No Ird, bactérias gram-negativas foram obtidas em 84,6% das PAV
(Mazloomirad et al., 2021). Feng e colaboradores (2019) relataram uma taxa de
mortalidade de 14,5% de pneumonias hospitalares relacionadas a bactérias gram-

negativas em um estudo retrospectivo, de analise de um unico centro na China.
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Em relagcdo as caracteristicas clinicas epidemiolégicas dos 241 pacientes
internados que apresentaram o diagndstico de pneumonia associada a ventilagéo
mecanica (PAV) relacionadas a bactérias Gram-negativas, a maioria foi do sexo
masculino (55,6%) e se concentrava na faixa etaria maior que 65 anos (54%), sendo
a média de idade 63,99 + 17,55 anos.

Em um estudo realizado em Mumbai, india, os espécimes recebidos eram de
710 (66,10%) homens e 364 (33,90%) mulheres. Destes, 191 (17,8%) pacientes
pertenciam ao grupo etario <15 anos, 110 (10,2%) ao grupo etario 16-30 anos, 147
(13,7%) ao grupo etario 31-45 anos, 338 (31,5%) ao grupo etario 46-60 anos e 288
(26,8%) ao grupo etario >60 anos distribuicdo semelhante ao nosso estudo ainda
que tenhamos estratificado as faixas etarias distintamente (Sangale, 2021).

Um estudo realizado no Cairo, Egito, que teve como objetivo investigar o perfil
microbiano dos microrganismos causadores de PAV em doentes internados em UTI
de hospitais terciarios. Entre os 78 doentes internados em UTIl com suspeita clinica
de PAV incluidos no presente estudo, 50 pacientes foram definitivamente
diagnosticados como casos de PAV com base nos critérios clinicos e
microbiolégicos. Este grupo de 50 pacientes foi subagrupado em quatro grupos com
base na idade dos mesmos, sendo que a maior incidéncia de casos de PAV ocorreu
em doentes com idades compreendidas entre os 61 e os 80 anos (40% de todos os
casos), com uma idade média de 55 anos (Farag et al., 2020), préximos aos nossos
resultados.

O estudo de Eida e colaboradores (2015), também realizado no Egito registou
uma distribuigao etaria comparavel com uma idade média de 63,8 anos. No entanto,
com base em nossos resultados, a idade ndo tem uma contribuicido notavel para a
aquisicdo da doenca de PAV, bem como para o processo de infecao e progressao,
uma vez que a doenga se desenvolveu em outros grupos etarios.

Entre as maiores comorbidades apresentadas, destaca-se as doencas do
sistema circulatorio (28,2%) seguida de doengas do sistema circulatério associadas
as doengas enddcrinas, metabdlicas e nutricionais (13,3%). O tempo médio de
internagao foi de 42,27 + 47,93 dias e o tempo de ventilagdo mecéanica (VM) foi de
26,57 £ 20,44 dias. Em relagédo a evolugcédo dos pacientes, a maioria dos pacientes
(164 / 68%) foram a ébito.
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Um estudo com conduzido no Brasil, em Santa Catarina em 2017, revelou um
tempo de VM de 4 dias (2,0 — 12,0), bem abaixo dos nossos resultados. As
comorbidades mais prevalentes foram as doengas do aparelho circulatério (41,1%)
que se aproxima dos nossos resultados (Borghezan, 2020).

Em 2006, um estudo observacional multicéntrico realizado sob a forma de
corte-prevaléncia em 40 unidades de terapia intensiva do Brasil, estratificado em
varias regides do Brasil, revelou um tempo de ventilagdo variando de 16 dias na
regido nordeste, 14,5 na regido sul, 11 dias na regido sudeste e 10 dias na regido
centro Oeste (Damasceno et al., 2006).

O inicio do desenvolvimento de PAV pode ser atribuido a diversos fatores,
incluindo o estado do paciente quando se inicia a VM e a sua evolugdo. Além disso,
pode estar relacionado com a natureza dos microrganismos aspirados, a sua
capacidade e viruléncia para colonizar, formar biofiime ou mesmo produzir uma
doenca (Charles et al., 2013).

Em nosso estudo, de acordo com os resultados de isolamento e cultura
obtidos através do laboratério de analises clinicas, um total de 315 espécies
bacterianas foram isoladas a partir de secrecdes traqueais entre 2018 a 2022, sendo
uma diversidade de 15 espécies diferentes de bactérias gram-negativas, sendo os
microrganismos com maior ocorréncia, Acinetobacter baumanni e Klebsiella
pneumoniae, ambos responsaveis por 22,2% (70) das infecgdes, seguido de,
Pseudomonas aeruginosa, com 20,6% (65) dos casos.

Outras bactérias gram-negativas também foram relacionadas com o
diagnostico de PAV como Burkholderia cepacia, Citrobacter freundii, Enterobacter
aerogenes, Enterobacter clocae, Escherichia coli, Klebsiella oxytoca, Morganela
morganii, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Providencia stuartii, Serratia
marcescens, Stenotrophomonas maltophilia.

Os agentes etiolégicos da PAV podem diferir amplamente de acordo com
varios fatores incluindo a populagao de pacientes internados na UTI, o tempo de
internacado hospitalar e a terapéutica antimicrobiana prévia bem como as condi¢cdes
de comorbilidade (Goel, Hogade e Karadesai, 2012; Rana, Sharma e Hans, 2017).

Um estudo conduzido em S&o Paulo, durante o ano de 2020, com 62 casos

de PAV, foram obtidos os agentes etioldgicos em 59% dos casos, com prevaléncia
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de Acinetobacter baumanni, Pseudomonas aeruginosa e Klebsiella pneumoniae
(Pasetti et al., 2022). Estudo realizado em um hospital municipal em Minas Gerais,
no periodo de 2018 a 2019, analisou 29 culturas positivas para PAV, sendo a
Klebsiella pneumoniae com 24,1% das infec¢cdes e Pseudomonas aeruginosa com
20,7% (Souza; Geiza Sa e Moreira, 2022).

Um estudo do Egito de 2017, avaliando 51 pacientes com diagndstico de PAV
demonstrou que foi recuperado um total de 233 isolados a partir de 153 amostras de
aspirados endotraqueais, dos quais 203 (87,1%) eram bactérias Gram negativas. Os
principais isolados foram Klebsiella pneumoniae (36,9%), Escherichia coli (21,04%),
Acinetobacter baumannii (14,95%), Pseudomonas aeruginosa (14,16%) (Yehia et al.,
2017).

Estudo conduzido na india, entre 2012 a 2014, analisando 87 espécimes de
aspirado traqueal de 87 pacientes com PAV, foi identificado um total de 77 linhagens
bacterianas. Entre os 68 isolados de gram-negativos, P. aeruginosa foi a espécie
mais frequentemente isolada com 26 isolados (38,2%), seguida de Acinetobacter
baumanii (15,6%) e K. pneumoniae (14,3%) (Gupta et al., 2017).

Estudo conduzido em Bangladesh, entre 2015 e 2016, avaliando 51 pacientes
com um diagndstico clinico de PAV, obteve-se crescimento em 100% das amostras,
com 88 microrganismos sendo os gram-negativos mais isolados (76,13). O agente
etiolégico mais comum foi Acinetobacter baumannii (37,5%) seguido de Klebsiella
pneumoniae (22,7%) e Pseudomonas aeruginosa (13,6%) (Ahsan et al., 2016).

Estudo realizado na Tanzania entre 2019 e 2020 avaliando aspirado
brénquico de 269 pacientes com diagnostico de PAV revelou a ocorréncia de P.
aeruginosa (24,7%) seguido de Klebsiella pneumoniae (19,8%) (Nyawale, 2020)

Analisando a avaliacdo do perfil de susceptibilidade aos antimicrobianos
através da determinagao da concentragao inibitdria minima, relacionado a totalidade
das espécies bacterianas isoladas, entre 2018 e 2022, as maiores taxas de
resisténcia ocorreram contra ampicilina/sulbactam (79,3%), e em segundo lugar o
imipenem (67,2%), e em terceiro a ceftazidima (62,2%), o que sugere que para essa
instituicdo é preciso ter cautela ao utilizar esses antimicrobianos para a terapéutica

empirica em casos de PAV.
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Estudo conduzido por Yehia e colaboradores (2017) revelou que as bactérias
gram-negativas apresentaram uma elevada resisténcia a muitos grupos de
antimicrobianos como as penicilinas, as cefalosporinas e as quinolonas com taxas
de resisténcia que variaram entre 50 a 100%.

Nosso estudo também avaliou os perfis de susceptibilidade aos
antimicrobianos das espécies de maior ocorréncia isoladas na PAV.

Em relacdo ao perfil de susceptibilidade da espécie Klebsiella pneumoniae,
entre os anos de 2018 a 2022, altos indices de resisténcia foram observadas contra
a  ampicilina/sulbactam (87,1%), seguida de  ceftazidima (82,9%),
piperacilina/tazobactam (82,6%), cefepime (81,2) e ciprofloxacino e imipenem (80%).
Para a espécie Acinetobacer baumanni, altos indices de resisténcia também foram
observadas contra a amicacina e meropenem (100%), seguido de cefepime (97,1%),
ciprofloxacino (97,0%) imipenem (95,7%), ampicilina/sulbactam (95,4%) e
ceftazidima (91,3%). Ja para a espécie Pseudomonas aeruginosa os maiores indices
de resisténcia se concentraram no entorno da faixa de 50% destacando-se
imipenem (53,3%) e meropenem (49,2%). Ao contrario de Klebsiella pneumoniae e
Acinetobacer baumanni, a grande maioria dos isolados apresentou altos indices de
sensibilidade frente aos antimicrobianos testados.

Estudos em pacientes com PAV relataram uma prevaléncia de bactériasgram-
negativas entre 76,13 a 95,3% com linhagens altamente resistentes a multiplos
antimicrobianos de P. aeruginosa e A. baumannii (Ahsan et al., 2016; Gupta et al.,
2017; Nguyen e Nguyen, 2020; Nyawale, 2020; Yehia et al., 2017).

Taxas semelhantes ao nosso estudo foram encontradas em um estudo do
Egito onde os isolados de K. pneumoniae demonstraram resisténcia a cefepime
(94,19%), a ceftriaxona (97,68%) e ao aztreonam (93,02%). No mesmo estudo as
taxas diferem dos nossos resultados tanto para Acinetobacter baumannii que foram
totalmente resistentes a ceftazidima, piperacilina, ofloxacina, meropenem, imipenem,
ceftraixona, cefepima e levofloxacina (100%), enquanto eram sensiveis a colistina,
quanto para Pseudomonas aeruginosa, onde todos os isolados demonstraram
resisténcia a ceftriaxona e altos indices de resisténcia para ceftazidime (87,89%),

sulfametoxazol /trimetoprin, ciprofloxacino e gentamicina (78,79%).
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No estudo conduzido em Bangladesh, as linhagens de Acinetobacter
baumannii, K. pneumoniae e Pseudomonas aeruginosa foram altamente resistentes
(>80%) as cefalosporinas de terceira geragdo e as fluoroquinolonas. A resisténcia
aos aminoglicosideos (>68%) e ao imipenem (>60%) também foi elevada. A
resisténcia de P. aeruginosa a piperacilina/tazobactam foi menor (23,1%) em
comparagao com A. baumannii e K. pneumonieae (Ahsan et al., 2016).

Ja na India, P. aeruginosa apresentou elevadas taxas de resisténcia a
cefepime (79,2%), ceftazidima (68,5%), gentamicina (71,4%) e ofloxacina (81,7%).
Do mesmo modo, foram observadas elevadas taxas de resisténcia entre K.
pneumoniae e Acinetobacter baumannii a cefoxitina, cefotaxima, cefepima e
ofloxacina. Todos os agentes patogénicos Gram-negativos foram sensiveis a
polimixina B (Gupta et al., 2017).

No Egito, os isolados de K. pneumoniae demonstraram resisténcia a cefepime
(94,19%), a ceftraixona (97,68%) e ao aztreonam (93,02%). Todos os isolados de
Acinetobacter baumannii foram resistentes a ceftazidima, piperacilina, ofloxacina,
meropenem, imipenem, ceftraixona, cefepima e levofloxacina (100%), enquanto
eram sensiveis a colistina. Entre as Pseudomonas aeruginosa, todos os isolados
demonstraram resisténcia a ceftraixona e altos indices de resisténcia para
ceftazidime (87,89%), sulfametoxazol /trimetoprin, ciprofloxacino e gentamicina
(78,79%) (Yehia et al., 2017).

Na Tanzania entre 2019 e 2020 avaliando P. aeruginosa as maiores taxas
foram encontradas contra ceftazidima, cefuroxima, cirpofloxacina (73,9%). Para K.
pneumoniae as maiores taxas foram encontradas contra ceftriaxona,
amoxacilina/clavulanato, cirpofloxacino e cefepime (76,4%) (Nyawale, 2020).

Bactérias multi-droga resistentes, extensivamente resistentes a drogas e pan-
droga-resistentes, especialmente por bactérias gram-negativas, estdo cada vez mais
isoladas em PAV e estdo associadas a taxas de mortalidade superiores a 50%
(Bassetti et al., 2018).

P. aeruginosa, A. baumannii e K. pneumoniae altamente resistentes aos
medicamentos em pacientes com PAV codificam nos seus cromossomos b
lactamases AmpC mediadas por plasmideos que hidrolisam cefalosporinas,

monobactamicos e cefamicinas, bem como a expressao de b-lactamases KPC de
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classe A, que conferem resisténcia aos carbapenémicos (Bandi¢-Pavlovi¢ et al.,
2020).

Avaliando o perfil de resisténcia frente aos antimicrobianos das bactérias
gram-negativas ao longo do tempo constatou-se alteragdes nos padrdes de
resisténcia confrontado com as caracteristicas de utilizagao dos antimicrobianos na
instituicdo para tratamento de PAV.

Ainda que tenha se utilizado em poucas oportunidades para tratamento da
PAV na instituicdo, percebe-se niveis altos de resisténcia de ampicilina/sulbactam,
imipenem e ceftazidima, talvez por serem drogas de escolha para o tratamento de
outras infecgdes. Entre 2019 e 2020, constatou-se a diminuigdo dos niveis de
resisténcia para a maioria dos antimicrobianos, que pode ser evidenciado pela
aplicacao das Diretrizes Nacionais para Elaboragcdo de Programa de Gerenciamento
do Uso de Antimicrobianos em Servigos de Sauda, lancada pela ANVISA no ano de
2017. De 2020 até 2021, inclusive, houve uma reemergéncia no aumento dos
indices de resisténcia, especialmente contra ampicilina/sulbactam, imipenem,
cefepime, ceftazidima, ciprofloxacina, piperacilina/tazobactam e meropenem.

Esse aumento pode ser explicado principalmente devido ao uso
indiscriminado de antimicrobianos, equivocadamente, durante a pandemia da
COVID-19. De acordo com a Organizagédo Mundial de Saude (OMS), apenas 15%
dos infectados pelo virus SARS-CoV-2 desenvolveram uma coinfec¢ao bacteriana
que justificasse a terapia antimicrobiana (WHO, 2020). Estudo revelou que os
antimicrobianos foram prescritos em cerca de 59% dos casos de internacdo por
COVID-19, independentemente da presenga de infeccdo bacteriana, o que,
mediante a capacidade de adaptacdo e producdo de mecanismos de resisténcia
destes microrganismos, embasa a preocupacao dos profissionais de saude quanto
ao aumento da ameaca de uma nova pandemia, desta vez causada por bactérias
pan-resistentes, ou seja, resistentes a todas as classes de antimicrobianos

disponiveis no mercado (Wei et al., 2020).
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Passada a fase mais critica da pandemia, de 2021 até 2022, novamente
observou-se a diminuicdo dos niveis de resisténcia para a maioria dos
antimicrobianos. Em 2022, a maioria das taxas de resisténcia se encontraram abaixo
dos 50% para ciprofloxacina, cefepime, meropenem, gentamicina,
piperacilina/tazobactam e amicacina. Ainda que se mantenha em niveis baixos de
resisténcia a taxa de resisténcia para polimixina B precisa ser monitorada para esse
antimicrobiano uma vez que seu uso elevado pode ser explicado pelo surgimento de
linhagens de bactérias resistentes a maioria das opgdes de primeira escolha.

Considerada um problema de saude publica mundial, a resisténcia aos
antimicrobianos vem crescendo no mundo inteiro. A ecologia local de cada ambiente
hospitalar interfere nessa resisténcia, sendo necessario que cada instituicdo avalie
sua propria epidemiologia a fim de evitar o uso inadequado dos antimicrobianos
(Plata-Menchaca; Ferrer, 2022).

O aumento da morbimortalidade, da busca por atendimento e do tempo de
internacdo nos servicos de saude impde elevados custos ao sistema de saude
(Roberts et al., 2009). Nos Estados Unidos da América (EUA), cerca de 35.000
pacientes morrem a cada ano por infeccbes causadas por bactérias
multirresistentes, com custos associados estimados em mais de US$ 4,6 bilhdes
anuais. De acordo com o Relatério de Ameagas de Resisténcia a Antibidticos nos
EUA (2019), do CDC, mais de 2,8 milhdes de infecgdes por bactérias resistentes a
antimicrobianos ocorrem a cada ano (CDC, 2019).

Considerando que o uso de antimicrobianos promove a pressao seletiva para
o desenvolvimento de microrganismos resistentes, torna-se imprescindivel que ele
ocorra de forma correta e responsavel. Desta forma, € necessario que as instituicdes
de saude gerenciem o uso destes medicamentos por meio de um conjunto de agdes
integradas que promovam o seu uso apropriado, desde o diagndstico até a utilizagao
(antimicrobiano, dose, duragao e via de administracao ideais). Tais agdes devem ser
sistematizadas em um Programa de Gerenciamento de Antimicrobianos (PGA)
conforme preconiza a Diretriz Nacional para Elaboracdo de Programa de
Gerenciamento de Antimicrobianos em Servigos de Saude (Brasil, 2023).

De acordo com o CDC (2019), o éxito no desenvolvimento e na

implementacao do PGA depende do apoio e colaboragao da alta gestdao, bem como
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das demais liderangas da instituicdo, com destaque para as equipes clinicas, da
enfermagem e da farmacia.

A efetividade das agdes do PGA depende da atuagao conjunta de diferentes
setores do servico de saude que exercem fungdes especificas para esse fim, com
destaque para: o setor de microbiologia, que deve reportar a identificacdo e o perfil
de sensibilidade aos antimicrobianos; ao Servigo de Controle de Infecgao Hospitalar
(SCIH), que deve fornecer dados relacionados a etiologia das infecgdes
relacionadas a assisténcia a saude (IRAS) e vigilancia de microrganismos
multirresistentes; as equipes de enfermagem e da farmacia que devem revisar os
medicamentos prescritos; a equipe de tecnologia da informagao que deve possibilitar
a integracao entre sistemas para qualificar e facilitar a prescri¢éo, a dispensacao e a
distribuicdo do antimicrobiano no servigo de saude, além da analise dos resultados
(Barlam et al., 2016).

Assim a equipe de enfermagem €& especialmente importante nos esforgcos de
educacgao do paciente, se engajando no desenvolvimento de materiais educacionais

e na educacdo dos pacientes sobre o uso apropriado de antimicrobianos.
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7 CONSIDERAGOES FINAIS

As contribuicbes para a pratica clinica sédo significativas e abrangentes. Primeiro
o controle da PAV requer a realizacdo peridédica de estudos especificos para cada
instituicdo de saude, que sdo essenciais para determinar a epidemiologia da doenga
em contextos particulares, identificar os padrdes de suscetibilidade antimicrobiana e
desenvolver formas de controle adaptadas as necessidades especificas de cada
ambiente hospitalar. Esse enfoque permite que as estratégias de prevengédo e
tratamento sejam mais eficazes, pois levam em consideragao as caracteristicas locais
e regionais. Além disso, o texto destaca que o sucesso no desenvolvimento e
implementagdo do PGA depende do apoio e colaboragédo da alta gestdo e das
liderangas da instituicdo, que é fundamental para a criagdo de um ambiente onde as
praticas de controle de infeccbes possam ser efetivamente aplicadas e sustentadas.
Este estudo apresentou uma limitagcdo que deve ser reconhecida. Refere-se a sua
realizacdo em um uUnico de servico de saude A coleta de dados foi realizada de forma
retrospectiva evidenciando-se, muitas vezes, incompletude dos dados nos prontuarios

eletrénicos.
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8 CONCLUSOES

o Entre os anos de 2018 e 2022, 241 pacientes internados em um Hospital
Terciario da cidade de Juiz de Fora, MG apresentaram o diagnéstico de pneumonia
associada a ventilagdo mecanica (PAV) relacionadas a bactérias Gram-negativas;

. A maioria dos pacientes foi do sexo masculino (55,6%) e se concentrava na
faixa etaria maior que 65 anos (54%), sendo a média de idade 63,99 *+ 17,55 anos.
Entre as maiores comorbidades apresentadas, destaca-se as doengas do sistema
circulatério (28,2%) seguida de doengas do sistema circulatério associadas as
doengas enddécrinas, metabdlicas e nutricionais (13,3%). O tempo médio de
internacéao foi de 42,27 +47,93 dias e o tempo de ventilagdo mecanica foi de 26,57 +
20,44 dias. Em relagdo a evolugao dos pacientes, a maioria dos pacientes (164 /

68%) foram a obito;

. De acordo com os resultados de isolamento e cultura obtidos através do
laboratério de analises clinicas um total de 315 espécies bacterianas foram isoladas
a partir de secregdes traqueais entre 2018 a 2022. Isolaram-se 15 espécies
diferentes de bactérias gram-negativas, sendo 0s microrganismos com maior
ocorréncia, Acinetobacter baumanni e Klebsiella pneumoniae, (22,2%) das

infeccdes, seguido de Pseudomonas aeruginosa, com 20,6% dos casos;

o Em relacdo ao perfil de susceptibilidade da espécie Klebsiella pneumoniae,
entre os anos de 2018 a 2022, altos indices de resisténcia foram observadas contra
a ampicilina/sulbactam  (87,1%), seguida de  ceftazidima (82,9%),

piperacilina/tazobactam (82,6%), cefepime (81,2) e ciprofloxacino e imipenem (80%).

o Para a espécie Acinetobacer baumanni, altos indices de resisténcia também
foram observadas contra a amicacina e meropenem (100%), seguido de cefepime
(97,1%), ciprofloxacino (97,0%) imipenem (95,7%), ampicilina/sulbactam (95,4%) e
ceftazidima (91,3%).
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o Ja para a espécie Pseudomonas aeruginosa 0s maiores indices de
resisténcia se concentraram no entorno da faixa de 50% destacando-se imipenem
(53,3%) e meropenem (49,2%). Ao contrario de Klebsiella pneumoniae e
Acinetobacer baumanni, a grande maioria dos isolados apresentou altos indices de

sensibilidade frente aos antimicrobianos testados.
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