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APRESENTACAO

Dentre as esferas do conhecimento cientifico a salde é certamente um dos temas
mais amplos e mais complexos. Tal pode ser justificado pela presenca diéria desta tematica
em nossa vida. Por esta obra abordar as atualidades concernentes aos problemas e
oportunidades da salde brasileira, um dos tdépicos mais visitados em seus capitulos & — néo
obstante — o estado de pandemia em que se encontra o pais devido ao surgimento de uma
nova familia de coronavirus, o Sars-Cov-2, conhecido popularmente como Covid-19. Com
sua rapida disseminacéo, atingiu diversas regides pelo globo terrestre, causando uma série
de impactos distintos em diversas nacgoes. Se anteriormente o atendimento em salude para
a populacao no Brasil j4 estava no centro do debate popular, agora esta matéria ganhou
os holofotes da ciéncia na busca por compreender, teorizar e refletir sobre o impacto deste
cenario na vida social e na saude do ser humano.

Composto por sete volumes, este E-book apresenta diversos trabalhos académicos
que abordam os problemas e oportunidades da salde brasileira. As pesquisas foram
desenvolvidas em diversas regides do Brasil, e retratam a conjuntura dos servicos prestados
e assisténcia em saude, das pesquisas em voga por diversas universidades no pais, da
salde da mulher e cuidados e orientagdes em alimentacéo e nutricdo. O leitor encontrara
temas em evidéncia, voltados ao campo da infectologia como Covid-19, Leishmaniose,
doencas sexualmente transmissiveis, dentre outras doencas virais. Além disso, outras
ocorréncias desencadeadas pela pandemia e que ja eram pesquisas amplamente
estabelecidas pela comunidade cientifica podem se tornar palco para as leituras, a exemplo
do campo da saude mental, depressao, deméncia, dentre outros.

Espera-se que o leitor possa ampliar seus conhecimentos com as evidéncias
apresentadas no E-book, bem como possa subsidiar e fomentar seus debates académicos
cientificos e suas futuras pesquisas, mostrando o quéo importante se torna a difuséo do
conhecimento dos problemas e oportunidades da saude brasileira.

Luis Henrique Almeida Castro
Fernanda Viana de Carvalho Moreto
Thiago Teixeira Pereira
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RESUMO: Na Unidade de Terapia Intensiva
(UTI), a microbiota bucal dos pacientes em
uso de intubacgdo orotraqueal (IOT) pode sofrer
alteracdes, ocasionando a Pneumonia Associada
a Ventilagdo Mecénica (PAV). Por essa razéo, o
estudo tem como objetivos: avaliar a presenca
de Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus
e Enterococcus spp. na cavidade bucal dos
pacientes com IOT internados na UTI do Hospital
Universitario Regional dos Campos Gerais em
trés momentos: inicial — 0 hora, 48 horas e 96
horas do internamento e relaciona-los com o
diagnéstico de PAV. Avaliagbes: Comparagéo
de pacientes dentados com desdentados;
analise semi-quantitativa dos meios utilizados;
avaliacdo da resisténcia dos microrganismos
(antibiograma); e associacdo da presenca
destes com o percentual de alta e mortalidade.
Foram avaliados 20 pacientes, divididos em dois
grupos: desdentados e dentados, em uso de
IOT na UTI. O material biolégico foi coletado em
dorso de lingua com escova citologica estéril,
e semeado em meio de cultura seletivo: Bile
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esculina com azida (Enterococcus spp.), Cetrimide (Pseudomonas aeruginosa), Manitol sal
(Staphylococcus aureus) e MacConkey (Escherichia coli e Klebsiella pneumoniae). Ap6s 48
horas em estufa, os meios foram avaliados por meio da analise semi-quantitativa, e os testes
bioquimicos especificos para confirmagdo das espécies bacterianas. Apés identificacéo,
foram feitos os testes de sensibilidades aos antimicrobianos. Os resultados demonstram
que nao ha diferenca significativa entre os trés tempos de coleta para cada um dos meios
utilizados e para a resisténcia bacteriana. Entretanto, verificou-se diferenga significativa na
comparagdo entre a microbiota de pacientes dentados e desdentados (96 horas), entre o
escore de crescimento bacteriano nos diferentes meios. Foi verificado que existe uma
associacao significativa entre a presenca de bactérias e a taxa de ébitos dos pacientes
intubados da UTI. Com isso, pode-se concluir que pacientes em UTI podem ter a microbiota
bucal alterada, podendo levar a PAV.

PALAVRAS-CHAVE: Biofilmes. Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecéanica. Unidade de
Terapia Intensiva.

EVALUATION OF ORAL MICROBIOTA ALTERATION OF PATIENTS INTERNED
IN AN INTENSIVE CARE UNIT

ABSTRACT: In the Intensive Care Unit (ICU), the oral microbiota of patients using orotracheal
intubation (OTI) may suffer alterations causing Mechanical Ventilation-associated Pneumonia
(VAP). For this reason, the study aims to evaluate the presence of Pseudomonas aeruginosa,
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus and Enterococcus spp. in the
oral cavity of patients with OTI admitted to the ICU of the Hospital Universitario Regional dos
Campos Gerais in three moments: initial - 0 hour, 48 hours and 96 hours of hospitalization and
relate them to the diagnosis of VAP. Evaluations: comparison between dentate and edentulous
patients, perform the semi-quantitative analysis considering different culture media; evaluate
the resistance of microorganisms (antibiograms); and associate of their presence with the
percentage of hospital discharge and mortality. Twenty patients were evaluated, divided into
two groups: dentate and edentulous patients, using IOT in the ICU. The biological material
was collected on the tongue dorsum with a sterile cytological brush, and then sown in selective
culture medium: Bile esculin with azide (Enterococcus spp.), Cetrimide (Pseudomonas
aeruginosa), Mannitol salt (Staphylococcus aureus) and MacConkey (Escherichia coli and
Klebsiella pneumoniae). After 48 hours in a stove, the media were evaluated through semi-
quantitative analysis, and specific biochemical tests for confirmation of bacterial species. After
bacterial species identification, sensitivity tests to antimicrobials were performed. The results
show that there is no significant difference between the three collection times for each of the
culture media used and for bacterial resistance. However, there was a significant difference in
comparison between the microbiota of dentate and edentulous patients (96 hours), between
the bacterial growth score in the different culture media. It was verified that there is a significant
association between the presence of bacteria and the death rate of intubated ICU patients.
Thus, it can be concluded that ICU patients may have altered oral microbiota, which may lead
to VAP.

KEYWORDS: Biofilms. Ventilation-associated Pneumonia. Intensive Care Unit.
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11 INTRODUGAO

A microbiota bucal residente & essencial para manter o equilibrio do sistema
imunolégico e também agir contra o estabelecimento de microrganismos patogénicos.
Na cavidade bucal existem mais de 700 espécies de microrganismos, que promovem a
homeostase bucal (GLURICH et al, 2014). Estudos demonstram em individuos saudaveis,
0s microrganismos mais comuns encontrados correspondem ao Streptococcus, Veillonella,
Neisseira, Prevotella e Fusobacterium (HASAN et al, 2014).

No entanto, quando ocorre um desequilibrio da microbiota bucal, o meio que
antes era aer6bio, se torna escasso de oxigénio, e ocorre entdo a predominancia de
microrganismos gram-negativos anaerébios, essas bactérias produzem substéncias que
medeiam a destruicdo do tecido do seu hospedeiro (MIRA; SIMON-SORO; CURTIS,
2017). E comprovado que patégenos encontrados na cavidade bucal podem causar o
desenvolvimento de doengas sistémicas ou agravar as ja existentes (FIONA et al, 2019).

Na Unidade de Terapia Intensiva (UTl) o paciente esta 5 vezes mais exposto ao
risco de contrair uma infeccdo, sendo um dos fatores predisponentes, a resposta imune
do hospedeiro. Seu estado clinico comprometido, alteragcbes no sistema imunoldgico,
comorbidades, exposicdo a procedimentos invasivos como o uso de cateter central ou
intubacgéao orotraqueal, utilizagdo de medicacao imunossupressora, desidratacéo terapéutica
(pratica comum para aumentar a funcéo respiratéria e cardiaca), o que leva a xerostomia
(reducéo do fluxo salivar) (GREENBERG et al, 2018; ZHU et al, 2019; SCHRODER et al,
2018) e ainda susceptibilidade ao ressecamento das mucosas, pois a saliva se torna muco
espessada (GOMES; ESTEVES, 2012), sdo os principais agentes desencadeantes de uma
infeccdo na UTI.

Dessa maneira, ocorre alteracdo da microbiota bucal (WATKINS et al, 2017),
assim como o internamento em uma unidade hospitalar expde o organismo a condigédo
de vulnerabilidade as Infeccbes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS) (FIDEL
JUNIOR; LOURENGCO; FISCHER, 2013). As IRAS s&o consideradas as principais causas
de morbidade e de mortalidade no ambito hospitalar, além de aumentarem o tempo de
internamento do paciente, elevando o custo do tratamento (ANVISA, 2004). Dentre as IRAS
mais comuns e que apresentam maior relagdo com a area odontol6gica podem-se citar
as infecgdes do trato respiratério como a Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecéanica
(PAV) (LAZAREVIC et al, 2014). Esta infec¢céo é responsavel por cerca de 25% de todas as
infeccbes adquiridas durante o internamento em Unidade de Terapia Intensiva (UTI), e se
desenvolve apds 48 horas de intubacgéo, sendo os cinco primeiros dias o periodo de maior
ocorréncia (DALMORA et al, 2013; DIAZ, 2011; ANVISA, 2013). As taxas de mortalidade em
relacéo a PAV podem variar de 20 a 60%, porém esta infeccdo aumenta em média 12 dias
o tempo de internamento hospitalar, aumentando também os riscos de morbimortalidade ao
paciente (RANZANI, 2019; ANVISA, 2013).
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A PAV e as outras infecgdes do trato respiratorio podem ter origem por diversos
microrganismos hospitalares como Klebsiella spp., Pseudomonas spp. E Staphylococcus
aureus (DIAZ, 2011). Estes patdgenos, que ndo sdo geralmente encontrados na cavidade
bucal, podem estar presentes na microbiota bucal do paciente internado, disseminando-se
pelo organismo (FIDEL JUNIOR; LOURENCO; FISCHER, 2013).

Por existirem poucos estudos que avaliam e relacionam a presenca dos
microrganismos na microbiota bucal de pacientes internados e intubados na UTI e sua
relacdo com a PAV, o objetivo desse trabalho foi verificar na cavidade bucal dos pacientes
com intubacdo orotraqueal (I0OT) em UTI a presenca dos microrganismos: Pseudomonas
aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus e Enterococcus
sp. em trés momentos distintos e relacionar sua presenga com a PAV.

21 MATERIAL E METODOS

2.1 Critérios de Inclusdo e de Exclusao

Critérios de Inclusédo: pacientes maiores de 18 anos, internados na Unidade de
Terapia Intensiva Adulto (UTI); sem comprometimento da abertura bucal; em uso de
Ventilacdo Mecanica por intubacdo orotraqueal (IOT); Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido — TCLE assinado pelo responsavel).

Critérios de exclusdo: pacientes internados em isolamento, com presenca de
infeccé@o por bactérias multirresistentes.

2.2 Aspectos Eticos

A pesquisa é de natureza observacional e prospectiva, foi aprovada pela COEP
2.422.774 de 7 de dezembro de 2017. As coletas foram realizadas no Hospital Universitario
Regional dos Campos Gerais Wallace Thadeu de Mello e Silva (HURCG).

2.3 Coleta de Amostras de Saliva

A coleta das amostras de saliva foi realizada com o auxilio de escova citologica
estéril (LABOR IMPORT, Shandong Weigao, Group/China) friccionando-a sob o dorso de
lingua, nos seguintes tempos (realizada pelo mesmo pesquisador previamente treinado):
T1- primeiro dia do internamento do paciente (tempo zero hora); T2- apés 48 horas; T3-
apos 96 horas. Apds a coleta, a escova foi armazenada em um tubo de ensaio estéril
(16x160 mm) com 3 mL de solugdo salina tamponada (PBS), conforme orientagdo da
ANVISA (2013) e guardada em caixa térmica.

2.4 Selecao das Espécies Bacterianas

De acordo com o Nucleo de Controle de Infec¢éo Hospitalar (NUCIH) do HURCG, os
microrganismos mais comuns relacionados a Pneumonia Associada a Ventilagdo Mecéanica
(PAV) na Instituicéo sao: Staphylococcus aureus Resistente a Meticilina (também conhecido
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como MRSA), a Pseudomonas aeruginosa, a Klebsiella sp. (principalmente a Klebsiella
pneumoniae produtora de Carbapenemase — KPC) Escherichia coli e o Enterococcus sp.
Desta forma, a partir das amostras coletadas, no Laboratoério de Microbiologia foi investigado
a presenca destes microrganismos.

2.5 Semeadura das Amostras em Laboratério de Microbiologia

Para cultivo dos microrganismos no Laboratério, a solu¢ao de PBS contendo a
escova citolégica foi inicialmente homogeneizada por um agitador Voértex (Vértex MOTION
Il — Logen Scientific, série 4300, Fabricacdo 2005, Modelo LSM56-11-BR, Sao Paulo/
SP) durante 60 segundos. Seguidamente, 100 pL desta solugcdo foram dispensados no
centro das placas de Petri (20x100mm) com o auxilio de uma pipeta (Pipeta automatica
de volume fixo com ejetor de ponteiras PET CELM 100 pL), e com um swab estéril (Swab
individual estéril ABSORVE 23007, Fabricacdo: Jiangsu Medical materiais LTDA, Jiangsu/
China; Importacéo: Cral Art para Laboratérios, Cotia/SP) foi realizada a semeadura. Apds
as semeaduras, as placas foram armazenadas em estufa (Estufa QUIMIS, Sédo Paulo/SP)
a 37°C por 48hs.

2.6 Selecao dos Meios de Crescimento Bacteriano

Para cada microrganismo a ser analisado, foram empregados meios de cultura
especificos (KASVI Fabricagao: Italia; Importacdo: KASVI Laboratérios, Pinhais/PR): Agar
Bileesculinacomazidapara Enterococcus sp., Agar Cetrimide para Pseudomonas aeruginosa
(principalmente Pseudomonas aeruginosa), Agar Manitol Sal para Staphylococcus aureus
e Agar MacConkey para as Enterobacterias (Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli).
Os meios de cultura foram preparados de acordo com as recomendacgdes do fabricante de
cada meio.

2.7 Testes Bioquimicos para Identificacdo dos Microrganismos

Apbs as colbnias serem armazenadas em meio inclinado, para cada meio
anteriormente escolhido, foram selecionados testes bioquimicos especificos para avaliar
qual espécie bacteriana cresceu.

2.7.1 Testes bioquimicos para a identificagdo de enterococcus sp.
(DONATO, 2017).

- Agar Bile esculina com azida, meio seletivo para Enterococcus sp.;
- Teste da Catalase;
- Teste da tolerancia ao sal (MTS - NaCl 6.5%);

2.7.2 Testes bioquimicos para identificacdo da Pseudomonas
aeruginosa_(ANVISA, 2004).

- Agar Cetrimide, meio seletivo para a bactéria Pseudomonas aeruginosa;
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- Testes de motilidade, oxidase, Teste do caldo BHI e gelatina para confirmacéo.

2.7.3 Testes bioquimicos para Staphylococcus aureus.

- Agar Manitol sal, seletivo para Staphylococcus aureus;
- Para confirmacao utilizou-se dos demais testes bioquimicos: coloracéo de Gram,
Catalase, DNase e MRVP.

2.7.4 Testes bioquimicos para Enterobacterias: Escherichia coli e
Klebsiella pneumoniae.

- Agar meio MacConkey, seletivo para as Enterobactérias;

- Para a confirmacéo, foram realizados os seguintes testes: EPM, lisina, MIO, citrato
Simmons e rhamnose.

2.8 Analise Semi-Quantitativa Do Crescimento Bacteriano

Aanalise semi-quantitativa, foi utilizada posteriormente para avaliagdo e comparacgéo
do crescimento bacteriano nos diferentes tempos e diferentes meios, foi feita através da
andlise macroscoépica das placas semeadas e com a utilizagédo da Tabela 1.

Coldnias Classificacdo Numérica Classificacao Definitiva
0 0 Auséncia
1ab 1 Raras
6a1i5 2 Algumas
16 a 30 3 Moderadas
Maior que 30 4 Acentuadas

Tabela 1. Escore para andlise semi-quantitativa do crescimento de colbnias bacterianas.
Fonte: OPLUSTIL et al., Microbiologia clinica. 2 ed. Sdo Paulo: SARVIER, 2004, p. 28.

2.9 TESTE DE SENSIBILIDADE AOS ANTIMICROBIANOS

Depois de todas as bactérias identificadas, foram realizados os Testes de
sensibilidade aos antimicrobianos (antibiograma) para cada colénia, verificando dessa
maneira, a resisténcia ou a sensibilidade in vitro das bactérias isoladas de amostras clinicas.
Primeiramente, as amostras dos microrganismos foram diluidas em solugéo salina estéril
até atingir o padrédo 0,5 na escala de McFarland (1,0-2,0 x 108 UFC/mL). Depois dessa
diluicao foi utilizado um swab estéril para semear a amostra em agar Mueller Hilton (KASVI
Mueller Hinton Broth, Fabricac&o: Itélia, Importacdo: KASVI Laboratérios, Pinhais/PR). O
antibiograma foi feito usando o método de difusdo do disco, que consiste na utilizagédo de
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discos especiais de papel (CEFAR, Discos de antibiograma SENSIFAR, Sao Paulo/SP),
impregnados com uma concentra¢do padronizada do antimicrobiano, que sé&o colocados
sobre uma placa com o meio de cultura. Apés o periodo de incubagéo de 24 horas, o halo
de inibi¢cdo foi medido em milimetros e interpretado como sensivel (S), intermediario (l) ou
resistente (R), de acordo com as normas estabelecidas conforme preconizado pelo manual
Performance Standards for Antimicrobial Suscetibility Testing (M100, 2019). A escolha dos

antimicrobianos também se baseou neste manual.

»  Enterococcus sp.: ampicilina (AMP), penicilina (PEN), levofloxacina (LVX), van-
comicina (VAN) e linezolida (LNZ);

*  Pseudomonas aeruginosa: ceftazidima (CAZ), gentamicina (GEN), tobramicina
(TOB), piperacilina-tazobactam (PPT);

«  Staphylococcus aureus: eritromicina (ERI), clindamicina (CLI), penicilina (PEN),
cefoxitina (CFO) e cotrimazol (SUT);

+  Enterobacterias: ampicilina (AMP), cefazolina (CFZ), gentamicina (GEN), levo-
floxacina (LVX), cefalotina (CFL).

2.9.1 PARAMETROS CLINICOS

Em relacdo aos parametros clinicos dos pacientes, foi verificado juntamente ao
sistema GSUS (Sistema de Gestao Hospitalar e Ambulatorial) do hospital, os pacientes
participantes da pesquisa que apresentaram, durante o tempo de internamento, PAV, tal

como a evolugdo de cada paciente em alta ou Obito.

31 ANALISE ESTATISTICA

A anadlise estatistica da distribuicdo dos escores de contagem de unidades
formadoras de colbnias foi realizada com modelos ndo paramétricos, assim, a comparagéao
entre os escores em diferentes tempos de internagcéo para cada meio de cultura e grupo de
pacientes (dentados e desdentados) foi realizada com o teste de Friedman com pOs-teste
de Dunn. A comparacao entre um mesmo periodo de avaliacdo nos diferentes grupos de
pacientes foi realizada com o teste de Mann-Whitney. A associagéo entre a presenga de
bactérias na cavidade bucal com a alta ou 6bito do paciente foi realizado com o teste Exato
de Fisher. A analise estatistica dos resultados dos antibiogramas foi realizada pelo teste de
Tukey. O nivel de significancia adotado foi de 5%. Todos os calculos foram realizados com
um software especifico para analise estatistica (GraphPad Prism version 7.00 for Windows,
GraphPad Software, La Jolla California USA).
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41 RESULTADOS

Os resultados foram produtos dos testes bioquimicos realizados, da analise
macroscopica das placas, da analise semi-quantitativa das col6nias, da verificagdo dos
prontuarios dos pacientes e dos testes de sensibilidade aos antimicrobianos.

Para os resultados que necessitaram das trés coletas para ser realizada a anélise
estatistica (testes bioquimicos, analise macroscopica e semi-quantitativa) foram utilizados
18 pacientes (10 dentados e 8 desdentados). Ja para a andlise da associagdo da presenca
de microrganismos com a mortalidade e a sensibilidade dos antimicrobianos, foram
utilizados os 20 pacientes (10 dentados e 10 desdentados), pois ndo foi necessaria a
realizacdo das trés coletas para analisar os dados obtidos.

41 COMPARAGCAO DE CRESCIMENTO BACTERIANO ENTRE DENTADOS E

DESDENTADOS

p=0,9355 p=0,9625 *p=0,0242
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Figura 1. Distribuicdo dos escores de contagem de unidades formadoras de coldnias (0.
auséncia; 1. raras; 2. algumas; 3. moderadas; 4. acentuadas) de pacientes com intubagéo
orotraqueal em Unidade de Terapia Intensiva apds 24h, 48h e 96h da intubagéo. Diferenca

nao significativa considerando os diferentes meios nos periodos avaliados (p>0,05, teste de
Friedman). No entanto, comparados os diferentes tempos, as 96 hs foi encontrada diferenca
estatistica significativa entre os individuos dentados e desdentados (p>0,05, teste de
Friedman). Pontos representam cada paciente, linhas representam a média e o desvio padrao.
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4.2 Analise semi-quantitativa em
meio analisado

Figura 2 — Distribuicéo dos escores de contagem de unidades formadoras de col6nias (0.
auséncia; 1. raras; 2. algumas; 3. moderadas; 4. acentuadas) de pacientes com intubacéo
orotraqueal em Unidade de Terapia Intensiva apds 24h, 48h e 96h da intubagéo. Diferenca
ndo significativa considerando os diferentes meios nos periodos avaliados (p>0,05, teste de
Friedman). Pontos representam cada paciente, linhas representam a média e o desvio padrao.
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Figura 3. Distribuicdo dos escores de contagem de unidades formadoras de colénias que
cresceram nos diferentes meios de cultura(0. auséncia; 1. raras; 2. algumas; 3. moderadas;
4. acentuadas) de pacientes com intubagéo orotraqueal em Unidade de Terapia Intensiva
apos 24h, 48h e 96h da intubagéo. A. Bile esculina com azida; B. Cetrimide; C. Manitol; D.
MacConkey. Diferenca néo significativa nos periodos avaliados (p>0,05, teste de Friedman).
Pontos representam cada paciente, linhas representam a média e o desvio padréo.
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4.3 Analise Semi-Quantitativa Do Crescimento Bacteriano Comparando Entre
Os Meios Utilizados

4 A 4 B 44
3 Manitol [ Manitol 1 Manitol
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Figura 4 — Média e erro padréo dos escores de contagem de unidades formadoras de col6nias
(0. auséncia; 1. raras; 2. algumas; 3. moderadas; 4. acentuadas) obtidos com diferentes meios
de cultura de pacientes internados em Unidade de Terapia Intensiva apos 24h, 48h e 96h da
intubacédo orotraqueal. Letras diferentes indicam diferencas significativas entre os meios em
cada tempo experimental (p<0,05 teste de Friedman com pos-teste de Dunn).

4.4 Presenca dos Microrganismos Avaliados nos Trés Tempos de Coleta

Tempo
Meio de Cultura Microrganismos
24h 48h 96h
. . Total de amostras 10 (100) 10 (100%) 14 (100%)
Bile esculina com Ent
azida nterococcus sp. o
(Positivo) 5 (50%) 2 (20%) 3 (21%)
Total de amostras 7 (100) 4 (100) 3 (100)
Cetrimide Pseudomonas
aeruginosa. 1 (14%) 1 (25%) 1 (33%)
(Positivo)
Total de amostras 31 (100%) 34 (100%) 23 (100%)
Manitol Staphylococcus aureus .
(Positivo) 7 (23%) 7 (20%) 4 (17%)
Total de amostras 4 (100%) 6 (100%) 7 (100%)
MacConke ichi i
Y Escherichia coli 0 (0%) 1(17%) 2 (29%)

(Positivo)

Tabela 2. Distribuicdo de amostras positivas de microrganismos obtidos em pacientes
internados em Unidade de Terapia Intensiva apos diferentes periodos da intubag&o orotraqueal
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4.5 Analise da Sensibilidade e Resisténcia Bacteriana

As taxas de resisténcia para ampicilina e cefazolina se mantiveram constantes
nos trés periodos avaliados (tempos 24, 48 e 96 horas). As taxas para gentamicina e
levofloxacina aumentaram de 25% para 33% a medida que também aumentou o tempo de
hospitalizacdo. Ja a cefalotina apresentou pequena redugao da resisténcia no tempo de 96
horas.

No tempo inicial (24 horas) nédo foi observado resisténcia para os antibidticos
testados. Entretanto, nos tempos seguintes (48 e 96 horas) ocorreu aumento das taxas de
resisténcia.

Na oxacilina (MRSA), observou-se um aumento nas taxas de resisténcia
antimicrobiana diretamente proporcional em relagéo ao tempo de hospitalizac&o, no primeiro
tempo (24 horas) foi de 14%, no segundo tempo (48 horas) de aproximadamente 67% e
no terceiro tempo (96 horas) para 75%. Ja a eritromicina e a clindamicina apesentaram
aumento da resisténcia se comparados os tempos de inicial (24 horas) e final (96 horas).
O cotrimazol apenas apresentou diferenga no tempo de 48 horas, os demais tempos foram
apenas de sensibilidade antimicrobiana.

Para Enterococcus sp. nao foi observado aumento nas taxas de resisténcia em
relacéo ao tempo de hospitalizacdo, mas sim que houve predominéncia da resisténcia nos
primeiros tempos de coleta para a maioria dos antimicrobianos.

4.6 Parametros Clinicos

Associacao da presenca das bactérias avaliadas com a presencga de diagnostico de
PAV nos pacientes em uso de 10T na UTI pelo HURCG

Foi verificado que dos vinte pacientes, sete apresentaram confirmagéo de pneumonia
nosocomial ou sepse de foco pulmonar devido & pneumonia nosocomial. Essa informacéo
nos mostra que 35% dos pacientes com intubacg&o orotraqueal apresentaram Pneumonia
associada a ventilagdo mecanica na UTI.

Além disso, dos sete pacientes diagnosticados com PAV, cinco apresentaram
microrganismos na cavidade bucal, com uma representacdo de 71%, sendo quatro
pacientes com a presenca de Staphylococcus aureus e um com Pseudomonas aeruginosa.
4.7 Associacao da Presenca das Bactérias Avaliadas com a Mortalidade do
Paciente em uso de lot em UTI

A figura 5 apresenta uma associagao entre a presenca de microrganismos (com
bactérias) e auséncia de microrganismos (sem bactérias) com a evolugéo do quadro clinico
do paciente em alta ou 6bito.
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Figura 5. Percentual de pacientes que tiveram alta ou 6bito de acordo com a auséncia ou
presencga de bactérias cavidade bucal durante o periodo de intubagéo orotraqueal em Unidade
de Terapia Intensiva. Associagao significativa (p=0,044, teste Exato de Fisher).

51 DISCUSSAO

Os resultados do nosso estudo mostrou que ap6s 96h, individuos desdentados
apresentaram maior crescimento bacteriano. Considerando os diferentes periodos, néo
observamos ndo observamos diferencas no crescimento bacteriano obtidos em pacientes
internados em Unidade de Terapia Intensiva (UTI) apds intubacdo orotraqueal. Porém,
observamos diferenca no crescimento bacteriano utilizando os diferentes meios de cultura.

A UTI necessita de uma atencéo redobrada se comparada com as outras unidades
pertencentes ao hospital, pois demanda de uma complexidade nos procedimentos
oferecidos e também pela condicéo delicada dos pacientes nela internados (PILONETTO
et al, 2004). Pacientes de UTI s&o considerados criticos, muitas vezes em uso de
intubagéo orotraqueal, com imunidade debilitada, desidratacao terapéutica, refluxo gastrico
provocado pela intubacdo orotraqueal e sonda nasogastrica; fluxo salivar reduzido, o
que gera ressecamento das mucosas, e, desenvolvimento de bactérias multirresistentes
(DENNESEN et al, 2003; PINEDA; SALIBA; SOLH, 2006).

A UTI apresenta relativamente a maior taxa de infeccdo do hospital, com
aproximadamente 20% do total de infeccoes (ANDRADE; LEOPOLDO; HASS, 2006).
Dentre as infecgbes Hospitalares, a pneumonia associada a ventilacdo mecanica (PAV) é
a segunda mais prevalente, s6 ficando atras da infec¢édo urinaria. Ela possui a maior taxa
de mortalidade e esta diretamente relacionada com o uso de dispositivo para ventilagcéo
mecénica, a intubagéo orotraqueal, para possibilitar a respiragéo artificial, pois o paciente
por algum fator ndo consegue a realizar sozinho (WOSKE et al, 2001).

Estudo de Agarwal et al (2006) relataram que das 77 infecgbes nosocomias de uma
UTI, a PAV correspondeu a 23%. Em outro estudo no mesmo ano, das infeccdes 31% eram
de pneumonia (ANDRADE; LEOPOLDO; HASS, 2006). Ainda tiveram relatos na literatura
de prevaléncia de infeccao na Unidade de Terapia Intensiva de 31%, sendo o sitio de maior
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ocorréncia, com quase 60%, o sistema respiratério (TOUFEN et al, 2003; AGARWAL et al,
2006).

Os microrganismos patégenos comumente causadores de PAV sdo Pseudomonas
spp., Escherichia coli, Staphylococcus spp., Enterococcus spp.; e ainda ressalta que
essas infeccbes envolvem uma microbiota mista, de bactérias aerdbias e anaerobias,
consequentes da aspiracao de infeccbes bucais, e colonizacao das vias aéreas superiores
(entre o tubo endotraqueal e o espago da parede da traqueia) (DAVID, 1998; NOOR;
HUSSAIN, 2005). Como comentado anteriormente, as pneumonias tém também relacao
com infeccoes bucais, e calcula-se 30 a 40% das pneumonias por aspiracdo sejam
causadas por patégenos bucais como Porphyromonas gingivalis, Eikenella corrodens,
Fusobacterium nucleatum, Actinobacillus actinomycemcomitans e Peptostreptococcus
micros (SCANNAPIECO; BUSH; PAJU, 2003). Outros estudos realizados por Evans et
al, 2018 e Rhoedes et al, 2018, mostra que os microrganismos mais relacionados com
a PAV sao bacilos gram-negativos, incluindo Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae e Acinetobacter, e cocos gram-positivos, como Staphylococcus
aureus (PACE, 2007).

Se comparada com as pesquisas anteriores, o presente estudo verificou bastante
semelhanga entre os microrganismos encontrados causando a PAV, dentre eles cita-se
principalmente Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa e Staphylococcus aureus.
O trabalho ainda verificou que o maior causador de casos de PAV na instituicdo foi
o Staphylococcus aureus, diferentemente de outros trés estudos que indicaram a
Pseudomonas aeruginosa como o patdbgeno mais comum da PAV (EVANS et al, 2018;
RHOEDES et al, 2018; PACE, 2007). Porém pode-se observar que Pseudomonas
aeruginosa aumentou gradativamente sua resisténcia com o tempo.

Em varios estudos de Kinghton (1960, 1965) e Zelante et al. (1982) mostraram
a importancia da cavidade bucal como reservatério de Staphyolococcus aureus. Outros
autores ainda afirmam que o Staphylococcus spp., ndo séo isolados na cavidade bucal,
e, quando isso ocorre eles sdo considerados microbiota transitéria. Em individuos
imunocomprometidos a presenca destes microrganismos é bastante preocupante e
também se verifica que pacientes com doenca periodontal tém possiveis reservatérios
destes microrganismos na cavidade bucal (VAN WINKELHOFF; RAMS; SLOTS, 1996).

Para a analise semi-quantitativa dos meios analisados, ndao foi encontrada na
literatura pesquisas comparando o crescimento bacteriano em trés tempos de coleta.
Neste estudo foi verificado que se comparados os quatro meios: Cetrimide, Bile esculina
com azida, Manitol sal e MacConkey, o meio Manitol sal € o meio de cultura que sempre
apresenta maior crescimento bacteriano, se destacando dos demais meios no tempo de 24
horas principalmente, com uma diferenca significativa.

Em relacédo a comparagéo da cavidade bucal de dentados e desdentados, Porto et

al. 2016 avaliaram a presenca de Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Porphyromonas
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gingivalis, Prevotella intermedia e Tannerellla forsythia, e também quantificaram estes
microrganismos, encontrando uma maior quantidade em individuos dentados. Neste
trabalho verificou-se que se comparados os trés tempos de coleta, no tempo de 96 horas
os pacientes desdentados apresentaram diferencga significativa em relacao aos dentados,
sendo que houve um aumento da quantidade de microrganismos avaliados nos individuos
desdentados. No entanto, devemos observar que no estudo de Porto et al. 2016, os autores
avaliaram outros microrganismos, 0s quais estdo presentes em grande quantidade em
pacientes com doenga periodontal, ou seja, pacientes dentados.

Com a utilizacao desenfreada dos antibidticos, os microrganismos Staphylococcus
spp., Enterococcus spp. e Pseudomonas spp tiveram modificagdes na sua estrutura, o que
levou a resisténcia de determinadas cepas, causando preocupacao para os profissionais
de saude e grandes dificuldades na terapéutica anti-infecciosa (TAVARES, 2000). Dentre
as prescricdes médicas realizadas na UTI para os pacientes que apresentaram PAV, os
antibi6ticos sdo 50% (CRAVEN et al, 1986). No presente estudo, o Staphylococcus aureus
se mostrou, conforme as coletas, resisténcia a oxacilina, fato de extrema importancia para o
diagnéstico de MRSA, que aumenta grandemente as chances de mortalidade. Além disso,
a Pseudomonas aeruginosa também apresentou aumento de sua resisténcia conforme as
coletas, levando o Unico paciente positivo para essa bactéria ao ébito.

Associa-se que a mortalidade de pacientes ventilados por tempo superior a 48 horas
€ de 20 a 25%, e vai aumentando 1% por cada dia a mais na VM. Em diferentes estudos a
mortalidade relacionada com a VM varia de 30 a 70% (FAGON, 1993). Em relacéo as taxas
de mortalidade, um estudo mostrou que a PAV apresenta taxa de mortalidade hospitalar
para pacientes ventilados com PAV a 46% em comparacéo a 32% daqueles ventilados,
porém sem PAV (IBRAHIM et al, 2001).

Por essa razéo a literatura recomenda que a higienizacéo bucal de pacientes com
nivel de consciéncia rebaixado ou debilitados em VM seja realizada frequentemente,
além de evitar o ressecamento das mucosas da boca. Tuon et al. 2017 observaram que a
presenca da higieniza¢do com clorexidina a 2% reduziu a colonizacao por Staphylococcus
aureus em pacientes admitidos em UTI. Faz-se necessario a presenca do cirurgido-dentista
que podera identificar os danos causados por intubagdo orotraqueal, especificar técnicas
para a higiene bucal, a necessidade de antissépticos, saliva artificial para paciente com
reducao de fluxo salivar e aplicagcéo de laser de alta poténcia em lesdes como aftas, herpes,
etc (POTTER; PERRY, 1997). A literatura também frisa pela importancia da existéncia
de um protocolo que facilite o cuidado bucal de pacientes criticos por parte da equipe
multiprofissional (DESVARIEUX et al, 2003; CUTLER; DAVIS, 2005).

61 CONCLUSAO

Com base nos resultados obtidos e nas condi¢cdes estabelecidas na metodologia
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empregada, pdde-se concluir que:

a. Pacientes dentados e pacientes desdentados em uso de IOT em UTI néo apre-
sentaram diferenca entre a quantidade de microrganismos presentes na cavi-
dade bucal;

b. Comparando os meios entre si no mesmo tempo de coleta, houve diferenca
significativa: em 24 horas o meio Manitol mostrou diferenca com os outros trés
meios, e tanto em 48 quanto 96 horas o meio Manitol mostrou diferenca signifi-
cativa com o meio Cetrimide, porém MacConkey e Bile esculina ndo mostraram
diferenca significativa;

c. Emrelagéo aos parametros clinicos, houve 35% de casos de PAV nos pacientes
com IOT. Ja na associacao da presencga dessas bactérias com a alta ou 6bito,
mostrou-se uma associagao com significancia da relagéo ébito com a presenca
de bactérias e alta com a auséncia delas na cavidade bucal dos pacientes.
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