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RESUMO

A insuficiéncia respiratdria causada pelo virus COVID-19 em casos graves necessita do uso de
ventilacdo mecénica. Nesse contexto, a pneumonia associada a ventilagdo mecénica (PAVM) é
uma infecc¢éo nosocomial que se desenvolve com frequéncia e esta relacionada a pior prognostico.
Bactérias Gram-negativas sdéo comumente isoladas em culturas de secre¢do traqueal. No entanto,
0 uso abusivo de antibidticos durante a pandemia pode ter contribuido para sele¢do de bactérias
resistentes. OBJETIVO: Identificar as principais etiologias bacterianas e o perfil de sensibilidade
antimicrobiana em pacientes com PAVM durante a pandemia de COVID-19. METODOLOGIA:
Trata-se de uma pesquisa descritiva, de abordagem qualitativa, sob a forma de reviséo integrativa
da literatura. Foram realizadas buscas, entre marco de 2020 a maio de 2022, por publicagdes sobre
as etiologias bacterianas e o perfil de sensibilidade a antimicrobianos em culturas de pacientes
com PAVM nas bases de dados Scopus, Cochrane Library, US National Library of Medicine
(PubMed) e Literatura Internacional em Ciéncias da Saude (Medline). Os resultados dos artigos
selecionados foram dispostos em uma tabela. RESULTADOS: Em 14 estudos, as bactérias Gram-
negativas foram mais prevalentes. A Pseudomonas aeruginosa foi o identificada em 12 estudos;
Klebsiella pneumoniae em 10 estudos; Acinetobacter baumannii em oito; Staphylococcus aureus
foi isolado em seis estudos. Houve aumento da resisténcia antimicrobiana, principalmente aos
carbapenémicos. Cepas de Pseudomonas aeruginosa foram resistentes a amicacina, colistina,
cefepima, ceftazidima, piperacilina/tazobactam (PIP/TAZ); Klebsiella pneumoniae demonstrou
resisténcia extensiva a cefalosporinas de espectro estendido, fluoroguinolonas e
aminoglicosideos. CONCLUSAO: O conhecimento do perfil das principais etiologias
bacterianas, como também de resisténcia antimicrobiana, ¢ fundamental para a ado¢do de
medidas profilaticas de e tratamento para PAVM.

Palavras-chave: pneumonia associada a ventilagio mecanica, etiologia, bactéria e
antibiograma.

ABSTRACT

Respiratory failure caused by the COVID-19 virus in severe cases necessitates the use of
mechanical ventilation. In this context, ventilator-associated pneumonia (VAP) is a nosocomial
infection that develops frequently and is related to a worse prognosis. Gram-negative bacteria
are commonly isolated from tracheal secretion cultures. However, the overuse of antibiotics
during the pandemic may have contributed to the selection of resistant bacteria. OBJECTIVE:
To identify the main bacterial etiologies and antimicrobial sensitivity profile in patients with
VAP during the COVID-19 pandemic. METHODOLOGY: This is descriptive research, with a
qualitative approach, in the form of an integrative literature review. Searches were carried out,
between March 2020 and May 2022, for publications on bacterial etiologies and the profile of
sensitivity to antimicrobials in cultures of patients with VAP in the Scopus, Cochrane Library,
US National Library of Medicine (PubMed) and International Literature in Health Sciences
(Medline). The results of the selected articles were arranged in a table. RESULTS: In 14 studies,
Gram-negative bacteria were more prevalent. Pseudomonas aeruginosa was identified in 12
studies; Klebsiella pneumoniae in 10 studies; Acinetobacter baumannii in eight;
Staphylococcus aureus was isolated in six studies. There was an increase in antimicrobial
resistance, mainly to carbapenems. Strains of Pseudomonas aeruginosa were resistant to
amikacin, colistin, cefepime, ceftazidime, piperacillin/tazobactam (PIP/TAZ); Klebsiella
pneumoniae has demonstrated extensive resistance to extended-spectrum cephalosporins,
fluoroguinolones and aminoglycosides. CONCLUSION: Knowledge of the profile of the main
bacterial etiologies, as well as antimicrobial resistance, is essential for the adoption of
prophylactic measures and treatment for VAP.
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1 INTRODUCAO

O COVID-19 € uma doenca infectocontagiosa causada pelo coronavirus da sindrome
respiratoria aguda grave 2 (SARS-CoV-2), do inglés “severe acute respiratory  syndrome-
associated coronavirus 2” (WANG et al., 2020). A pandemia desencadeada por esse novo
coronavirus tornou-se a mais significativa da historia recente da humanidade, com grandes
impactos na economia, salde publica e saude mental de toda a sociedade (ALEXANDRINO,
2020). Nesse contexto, 0 COVID-19 foi classificado como pandemia pela OMS em 11 de margo
de 2020 (OPAS, 2020). No Brasil, os primeiros casos foram confirmados no més de fevereiro,
levando a implementacdo de uma série de medidas destinadas a retardar a progressao dos casos
de infeccdo (DIARIO OFICIAL DA UNIAO, 2020).

O SARS-CoV-2 ¢ disseminado principalmente por goticulas, secrecGes respiratorias e
contato direto com o paciente infectado (FAN et al., 2020). Comumente trata-se de uma doenca
curavel, mas também pode ser fatal, principalmente em grupos de alto risco, como idosos e
portadores de doencas cronicas e /ou pré-existentes (ARRUDA et al., 2020). Em casos graves,
causa insuficiéncia respiratdria progressiva (CAMPOS et al., 2020). Nessas condicdes clinicas,
pacientes sdo encaminhados para uma Unidade de Terapia Intensiva (UTI), para tratamento
com ventilagdo ndo invasiva ou invasiva. Esses procedimentos de terapia intensiva sdo
recomendados quando ha deterioracdo da funcdo respiratoria, cursando com rebaixamento do
nivel de consciéncia, aumento da frequéncia respiratoria e uso de musculatura acessoria, 0 que
necessita do uso de oxigénio suplementar (LIN et al., 2020).

Nesse cenario, a pneumonia associada a ventilagdo mecanica (PAVM) é uma das
infeccOes mais prevalentes, desenvolvendo-se com frequéncia em pacientes intubados por mais
de 48 horas (TEIXEIRA, 2021). Essa infeccdo hospitalar tem ligacdo direta com a retengéo e
aspiracdo de secrecBes das vias aéreas superiores contaminadas, bem como a presenca de
microrganismos resistentes em superficies e materiais da UTI (AGENCIA NACIONAL DE
VIGILANCIA SANITARIA, 2017). Devido a gravidade da PAVM, o tratamento empirico com
antibioticos de amplo espectro € rapidamente iniciado (LEAL et al., 2019).

De acordo com estudos, bactérias Gram-negativas como Klebisiella pneumoniae,
Acinetobacter baumannii e Pseudomonas aeruginosa, e Gram-positivas como Staphylococcus
aureus, sdo 0s microrganismos mais comumente isolados de culturas traqueais (CANZI et al.,
2016; COSTA; MOTTA; ALFRADIQUE, 2018; CAVALCANTE et al., 2020). Entretanto, em
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virtude do uso abusivo de antibidticos durante a pandemia do COVID-19, espécies como
Mycoplasma pneumoniae, Haemophilus influenzae, Klebsiella pneumoniae resistente a beta
lactamase, Enterobacter sp., Chlamydia sp., Enterococcus faecium e Serratia marscecens
também sdo encontradas na cultura de secrecdo traqueal (SILVA et al., 2021). Portanto, um
programa adequado de manejo antimicrobiano, bem como protocolos para detecgdo precoce de
infeccbes, baseado no perfil bacteriano hospitalar, é imprescindivel para contornar essa
problematica (MELO et al., 2019).

O uso indiscriminado de antibidticos é considerado o principal fator para o
desenvolvimento da resisténcia bacteriana, muitas vezes ocasionado pela falta de conhecimento
de quem faz o uso ou pela dificuldade de acesso aos servigos de saude, o que leva o individuo
a automedicacio (CANTON et al., 2020; HELLYER et al., 2020; LEAL et al., 2021). Tal
situacdo esta ainda mais evidente no atual cenario da pandemia COVID-19 e, assim, se fazem
necessarios estudos com foco nas etiologias bacterianas que apresentaram resisténcia
microbiana aos antibioticos.

O objetivo deste trabalho € realizar uma revisdo integrativa a fim de identificar as
principais etiologias bacterianas, bem como a sensibilidade a antibidticos, de pacientes com

pneumonia associada a ventilagcdo mecanica (PAVM) durante a pandemia do COVID-19.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma pesquisa descritiva, de abordagem qualitativa, sob a forma de revisao
integrativa da literatura, cujo objetivo é sintetizar o conhecimento de dados da literatura tedrica
e empirica, permitindo uma construgdo de conhecimento consistente (PEREIRA et al., 2018;
SOUZA et al., 2010).

A pesquisa foi composta por cinco etapas norteadoras: 1) Elaboracdo da principal
questao norteadora da pesquisa: “O que ha na literatura sobre as etiologias bacterianas e o perfil
de sensibilidade a antimicrobianos em culturas de pacientes com PAVM durante a pandemia
do COVID-19?”; 2) Busca de trabalhos relacionados ao tema publicados nos anos de 2020 a
2022, em concordancia aos critérios de inclusdo e de exclusdo; 3) Coleta de dados; 4) Analise
critica dos artigos selecionados e 5) Apresentacdo e discussao de resultados.

A busca dos artigos foi realizada em uma rodada de pesquisa nas seguintes bases de
dados: Scopus, Cochrane Library, US National Library of Medicine (PubMed) e Literatura
Internacional em Ciéncias da Satde (Medline). Com base na questdo norteadora da pesquisa,

0s seguintes descritores foram associados, de acordo com os Descritores em Ciéncias da Saude
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(DeCS): “ventilator-associated pneumonia and bacteria and etiology or ventilator-associated
pneumonia and antibiogram™

A busca por publicacfes relacionadas ao tema ocorreu no intervalo de tempo entre
marc¢o de 2020 a maio de 2022, sendo este periodo de publicacdo de artigos estabelecido tendo
em vista o tempo transcorrido entre o inicio da pandemia COVID-19 e a realizacdo desta
pesquisa.

Os critérios de inclusdo foram artigos primarios e originais que abordaram pelo menos
um dos objetivos especificos do estudo, publicados nos idiomas inglés ou portugués durante
marco de 2020 a maio de 2022. Foram adotados como critérios de exclusdo estudos nao
disponibilizados em texto completo, gratuito e que estavam duplicados.

Os resultados dos artigos selecionados foram dispostos em um instrumento sistematico
de andlise, feito no programa Microsoft Word 2019, contendo ano de publicacdo, autores,
objetivos e principais resultados.

Por se tratar de uma pesquisa bibliografica e ndo envolver diretamente pesquisa com
humanos, este estudo ndo necessitou de aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa. Este
trabalho é fundamentado nas diretrizes e normas regulamentadoras estabelecidas nas resolucdes
n° 466/2012 e 580/2018 do Conselho Nacional de Saude do Ministério da Saude.

3 RESULTADOS
Os descritores, a associacdo feita entre eles e as bases de dados utilizadas podem ser

observadas na tabela 1.

Tabela 1: Disposicdo do nimero de artigos conforme arranjos dos descritores utilizados na pesquisa em base de

dados.
Associacdo de | Cochrane Library SCOPUS MEDLINE PUBMED
descritores:
“Ventilator-
Associated
Pneumonia AND
Bacteria AND
Etiology oR | 153 5 47 44
Ventilator-Associated
Pneumonia AND
Antibiogram"
Total: 153 5 47 44
Fonte: Autores. Dados obtidos nas bases de dados COCHRANE LYBRARY, SCOPUS, MEDLINE e
PUBMED.

A primeira etapa do processo de pesquisa resultou em um total de 249 artigos. Destes,

foram removidos 11 artigos duplicados e 15 ndo disponiveis devido a erro na fonte online do
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estudo e 16 artigos nao disponiveis gratuitamente. Apés a leitura do titulo e resumo, 145 artigos
foram excluidos por ndo abordarem a tematica do estudo, em seguida, apés leitura integral, 17
artigos foram descartados, em virtude de ndo atenderem aos critérios de inclusdo. A figura 1

ilustra a esquematizacdo do processo de pesquisa empregado.

Figura 1 — Diagrama Flow

Identificacdo de estudos por meio de bancos de dados e registros

" S
1 Estudos identificados de: Estudos removidos antes da triagem:
7 Cochrane (n =153) Estudos duplicados remaovidos (n =11}
& PubMed (n =44) Estudos marcados como inelegiveis por
Medline (n=47) ferramentas de automacdo (n =15)
Scopus (n=5} » Estudos ndo disponiveis gratuitamente (n
I Total (n=249) =16)
l
Estudos completos para —

Estudos excluidos apads leitura
aplicacdo dos critérios de

elegibilidade (n =1786)

do titulo e resumao (n =145)

wen

| S |
Estudos avaliados para p| Estudos excluidos por ndo
elegibilidade apas leitura abordarem a tematica do
% integral (n =31) estudo (n=17)
i J Estudos incluidos na revisao (n=14)

Fonte: PAGE et al. (2021).

Por meio da metodologia empregada nesta pesquisa, foram selecionados 14 artigos
publicados entre os anos de 2020 (n=3; 21%), 2021 (n=7; 50%) e 2022 (n=4; 28%). Destes, seis
(42%) sdo estudos multicéntrico, enquanto que oito (57%) sdo monocéntrico. Os dados
dispostos no Quadro 1 possibilitam a visualizagdo das principais etiologias bacterinas, bem

como do perfil de sensibilidade antimicrobiana.
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Quadro 1: Sintese dos artigos publicados nesta revisdo integrativa.

Autor e ano | Tipo de producdo | Objetivos Principais resultados
Identificar se a regulacdo
continua do balonete | Identificou-se maior colonizacdo por
traqueal usando um | Staphylococcus aureus (n=48 [44%)]),
Randomizado, dispositivo pneumético é | Haemophilus influenzae (n=23 [21%]) e
MARJANO e . \ « s S .
VIC et al multicéntrico, _prefenyel a  regulagdo | Escherichia coli (n=19 [17%]) em PAV
2021 " | controlado e | intermitente  usando um | precoce e Staphylococcus aureus (n=15
aberto. mandmetro  portatil  na | [28%]), Pseudomonas aeruginosa (n=10
reducdo da incidéncia de |[19%]) e Escherichia coli (n=9 [17%]) em
PAV em pacientes com |PAYV tardia.
trauma grave.
Comparar a resposta clinicaa
Ensaio clinico | terapia antibacteriana restrita | Staphylococcus aureus (n = 103 [50,0%])
YOSHIMU | multicéntrico, guiada pela coloracdo de | foia bactéria isolada com maior frequéncia
RA et al., |aberto e | Gram a terapia |do aspirado endotraqueal, seguido
2022 randomizado  de | antibacteriana de amplo | por Klebsiella  sp. (34 [16,5%])
ndo inferioridade. | espectro para pacientes com | e Haemophilus influenza (20 [9,7%]).
PAV.
Os patdégenos mais frequentes foram
. Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas
Avaliar a  efichkcia e . ;
aeruginosa, complexo Acinetobacter
seguranga de : e o
oY . . calcoaceticus-baumannii e Escherichia
Estudo de fase 3 |imipenem/cilastatina/relebac ; x .
. coli. Com relacdo a susceptibilidade
TITOV  et|randomizado, tam no tratamento de antimicrobiana. 79 7% dos pacientes do
al., 2020 controlado e duplo- | pneumonia bacteriana Lo pacie .
ceqo adquirida no | 9rupo- que recebeu imipenem/cilastatina
. . com relebactam (IMI/REL) e 65,8% do
hospital/associada 40 grupo piperacilina/tazobactam (PIPITAZ)
ventilador (HABP/VABP). | JUPO PIP ; :
tinham todos esses patdgenos de linha de
base suscetiveis as respectivas drogas.
Estudo prospectivo | Avaliar o potencial beneficio .
S - Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus
multicéntrico, do revestimento de metal - )
DAMAS et - aureus, Klebsiella ~ pneumoniae e
randomizado, nobre dos tubos
al., 2022 . Enterobacter ~ cloacae  foram  o0s
controlado, duplo- | endotraqueais para al . . - . N
x microrganismos mais associados a PAV.
cego. prevencéo da PAV.
Avaliar a funcdo de
Estudo clinico | probiéticos na profilaxia da | As espécies bacterianas Pseudomonas sp.,
HABIB et . . : .
randomizado PAV em pacientes Klebsiella sp., Acinetobacter sp. e
al., 2020 A o N
monocéntrico. criticamente Estreptococos sp. foram mais incidentes.
politraumatizados.
Investigar o efeito da
Estudo ?ﬁg‘égﬁi?a Odrgfa”ggﬁfnonr:z Acinetobacter baumannii e Pseudomonas
AKBIYIK et | experimental associada ap PAV aeruginosa MDR (Multidrug-Resistant)
al., 2021 controlado . : foram detectadas em 33,4% e 16,8%,
. imediatamente  antes da . .
randomizado. o respectivamente, das culturas feitas.
mudanca de posicdo do
paciente.
Explorar a eficicia e a
Estudo unicéntrico, seguranca da mangb_ra de Acinetobacter baumannii (n=15 [62%]) e
- expulsdo de fluxo rapido na - _
LI et al.,|prospectivo, ~ Pseudomonas aeruginosa (n=6 [25%]
. prevencdo de PAV em . .
2021 randomizado e x foram os patdégenos mais comumente
comparagdo com a drenagem
controlado. x = . . | detectados.
de secrecdo  subglética
padrdo.
Estudo transversal Investigar o perfil clinico- | Registrou-se  maior  frequéncia  de
KUMAR et rospectivo de base microbiologico, o0 | Acinetobacter baumannii, Pseudomonas
al., 2021 prosp antibiograma e a producdo de | aeruginosa, Klebsiella

hospitalar

metalo-B-lactamases

pneumoniae e Staphylococcus aureus nas
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(MBLs) em infeccbes por
PAV com seu desfecho
subsequente.

culturas bacterianas. Entre as bactérias
Gram-negativas, 144  (85%) eram
multirresistentes, 58%  resistentes a
carbapenémicos. Com relagcdo as Gram-
positivas, 92% eram Staphylococcus
Aureus Resistente & Meticilina (MRSA).

Os isolados mais prevalentes foram
Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter
baumannii e Moraxella sp. Grande parte

Estudo Iiigt';c:g cc;zsa dpor:gglpa:jlz dos isolados de K. pneumoniae
MAEBED et | observacional e EAVQ no  Hospital  da demonstrou resisténcia a multiplas drogas,
al., 2021 prospectivo de Universidade de %eni—Suef ja os isolados de Acinetobacter apresentou
incidéncia (BSU) padrdes de pan-resisténcia, incluindo
carbapenémicos, cefalosporinas  de
espectro estendido, fluoroquinolonas e
aminoglicosideos.
Dentre  0s isolados  bacterianos,
Pseudomonas aeruginosa (31%) foi o
microrganismo mais prevalente,
Determinar o  biofilme | acompanhado do complexo Acinetobacter
produzido por patdgenos | calcoaceticus baumannii (ACBC)
ZAIZI?)\Z(lA et E:tg::e Iggg?g’;ﬁg: causadores de PAV e sua|totalizando 16%. Todos as culturas foram
B relacdo com a resisténcia a | de suscetiveis a vancomicina, teicoplanina
drogas. (gram-positivo) e  colistina  (gram-
negativo). Por fim, menos de 50% dos
isolados gram-negativos foram sensiveis
ao carbapenem.
Determinar oS agentes As amostras pré-pandémicas detectaram
bacterianos isoladosg em Acinetobacter  baumannii, Klebsiella
culturas de aspirado traqueal pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa,
de pacientesp em teqrapia Staphylococcus aureus e Escherichia coli
Estudo descritivo, | . . ; com maior frequéncia. Durante a pandemia
BAHCE et - intensiva geral Covid-19, I .
retrospectivo el ,z . - foram A. baumannii, K. pneumoniae, P.
al., 2022 - além de avaliar os perfis de . . .
monocéntrico. resisténcia  bacteriana 3 aeruginosa, E. faecium. Ademais, A.
antibisticos COMUNS baumannii, K. pneumoniae, P. aeruginosa
comparando com o perio do, apresentaram aumento da resisténcia a
ré-pandémico P amicacina ao meropenem e a colistina
pre-p ' durante pandemia.
Comparar
Ensaio imipenem/cilastatina/relebac . . .
. .~ | Os patogenos de linha de base mais
randomizado, tam (IMI/REL) com terapia
MOTSCH et A L frequentes foram Pseudomonas
multicéntrico, baseada em colistina para . . .
al., 2020 . ~ . aeruginosa, Kilebsiella pneumoniae e
controlado, duplo- | infeccBes bacterianas gram- .
g ~. | outras Enterobacteriaceae.
cego, fase 3. negativas  graves,  ndo
suscetiveis a imipenem.
Avaliar se o0 controle
o oo & pedo g
DATA et al multicéntrico, associado 3 reducio da As principais etiologias isoladas foram
2022 | aberto, incidéncia  de ;;nfec %0 Pseudomonas aeruginosa, Kilebsiella
randomizado e o : ¢ pneumoniae e Staphylococcus aureus.
respiratoria associada ao
controlado. - <
ventilador em comparacéo
com o CPC intermitente.
Analisar o espectro Os patégenos Gram-negativos isolados
Estudo bacteriano e os adrc”f:as de foram Pseudomonas aeruginosa,
. B P Enterobacter cloacae e Klebsiella
GYSIN et |observacional suscetibilidade neumoniae. Uma alta broborcio de
al., 2021 prospectivo de | antimicrobiana de bacilos E)sola dos d.eP aeruginc?sarr)no(s;trou-se
centro unico. Gra_m-negatlvc_)s isolados de resistente aos. antibidticos cefepima
pacientes ventilados em UTI ceftazidima meropenem e,
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durante a primeira onda de | principalmente, piperacilina/tazobactam.
COVID-19 na Suica. Enterobacter cloacae e Klebsiella
pneumoniae apresentaram resisténcia a
piperacilina/tazobactam, ceftriaxona e
ceftazidima.

Fonte: Autores.

De acordo com o Quadro 1, o microrganismo mais frequentemente detectado foi a
bactéria Gram-negativa Pseudomonas aeruginosa, com incidéncia variando entre 16% e 31%.
Identificou-se a presenca desse patdgeno em 12 estudos (85%), além disso, a Pseudomonas
aeruginosa foi o principal agente etioldgico das amostras coletadas de pacientes diagnosticados
com PAV (BAIDYA et al., 2021; DATA etal., 2022; GYSIN et al., 2021; HABIB et al., 2020
MOTSCH et al., 2020).

Ademais, outras bactérias Gram-negativas foram isoladas em culturas de secrecdo
traqueal, como Klebsiella pneumoniae, identificada em 10 estudos (BAHCE et al., 2022;
DAMAS et al., 2022; DATA et al., 2022; GYSIN et al., 2021; HABIB et al., 2020; KUMAR
etal., 2021; MAEBED et al., 2021; MOTSCH et al., 2020; TITOV et al., 2020; YOSHIMURA
et al., 2022), Acinetobacter baumannii em oito (AKBIYIK et al., 2021; BAHCE et al., 2022;
BAIDYA etal., 2021; HABIB et al., 2020; KUMAR et al., 2021; LI et al., 2021; MAEBED et
al., 2021; TITOV etal., 2020) e Escherichia coli em trés (BAHCE et al., 2022; MARJANOVIC
etal., 2021; TITOV et al., 2020).

Em quatro (28%), das 14 producdes cientificas selecionadas, a Acinetobacter baumannii
foi o organismo predominantemente isolado (AKBIYIK et al., 2021; BAHCE et al., 2022;
KUMAR et al., 2021; LI et al., 2021).

Dentre as bactérias Gram-positivas, o Staphylococcus aureus foi 0 mais isolado. Seis
(42%) estudos identificaram essa bactéria em amostras de secrecdo traqueal de pacientes com
PAV e sua frequéncia de incidéncia variou entre 9% a 50% (BAHCE et al., 2022; DAMAS et
al., 2022; DATA et al., 2022; KUMAR et al., 2021; MARJANOVIC et al., 2021,
YOSHIMURA et al., 2022). Outras bactérias como Haemophilus influenzae,
Enterobacter cloacae e Moraxella sp foram isoladas com menor frequéncia que as demais.

Com relacdo a sensibilidade antimicrobiana, culturas de Pseudomonas aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae e  Acinetobacter baumannii  demonstraram  resisténcia a
carbapenémicos, como o meropenem acima de 50% (BAIDYA etal., 2021; GYSIN et al., 2021,
KUMAR et al.,, 2021). Outrossim, em dois estudos, os Gram-negativos isolados foram
considerados Multidroga Resistente (MDR) (KUMAR et al., 2021; MAEBED et al., 2021).

Ainda, segundo Gysin et al. 2021, a analise do antibiograma de isolados de Pseudomonas
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aeruginosa constatou resisténcia & amicacina, colistina, cefepima, ceftazidima,
piperacilina/tazobactam (PIP/TAZ), enquanto que os de Klebsiella pneumoniae demonstrou
padrdes de resisténcia extensiva a drogas, como cefalosporinas de espectro estendido,
fluoroquinolonas e aminoglicosideos. Entre as culturas de Staphylococcus Aureus, 92% eram
Staphylococcus Aureus Resistente & Meticilina (MRSA) (KUMAR et al., 2021).

Por outro lado, no estudo de TITOV et al. (2020), 79% das amostras de Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii e Escherichia coli foram
susceptiveis a imipenem/colastatina, e 65% a piperacilina/tazobactam. O antimicrobiano
colistina foi eficaz contra Pseudomonas aeruginosa e Acinetobacter baumannii (BAIDYA et
al., 2021).

4 DISCUSSAO

O ambiente da UTI é visto como uma importante fonte de surtos de microrganismos
multirresistentes, tendo como fator de risco o uso excessivo de antibidticos, assim como a
vulnerabilidade da populagdo hospitalizada, o que aumenta o risco de infec¢do (LONDE et al.,
2017). Além disso, as maiores taxas de mortalidade no caso de pneumonia associada a
ventilacdo mecanica (PAVM) estdo ligadas a presenca de patdgenos de alto risco ou situacdes
em que a antibioticoterapia inicial ndo é adequada para o agente etioldégico (COSTA et al.,
2016).

No presente estudo, houve predominio de colonizagédo por bactérias Gram-negativas. A
principal etiologia associada a PAVM foi a Pseudomonas aeruginosa, seguida de Klebsiella
pneumoniae, Acinetobacter baumannii e Escherichia coli, aléem da bactéria Gram-positiva
Staphylococcus aureus. Em um estudo investigativo sobre infec¢fes bacterianas secundarias
em pacientes com COVID-19 em uso de ventilagdo mecanica, as bactérias mais isoladas foram
A. baumannii, P. aeruginosa, E. coli e K. pneumoniae (ZANCO, 2021). Outro estudo conduzido
em hospital terciario no sul do Brasil detectou maior incidéncia de
Acinetobacter baumannii e Klebsiella pneumonia (TEJO et al., 2021). O Acinetobacter sp.,
apresenta 0 maior risco de contaminacdo em ambientes hospitalares, pois, com frequéncia, pode
ser encontrado em valvulas e circuitos de ventilacdo mecéanica, como também na cavidade oral
de pacientes internados em UTI (ARAUJO et al., 2018; EUGENIO et al., 2018). Pacientes de
alto risco sdo mais vulneraveis a infeccdo, principalmente aqueles que usam ventilagdo
mecancia (VM), sendo esta uma provavel explicacdo para sua alta prevaléncia nas amostras de

tantos estudos multicéntrico, como os que aqui foram avaliados (SA et al., 2021).
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A distribuicdo dos agentes etiologicos varia entre as UTIs, dependendo das variaveis
demograficas, como a populagdo de pacientes e 0 modelo de UTI (DIAS et al., 2021). No
entanto, bactérias Gram-negativas com frequéncia estdo relacionadas a PAVM (BATISTA et
al., 2014). Um estudo transversal realizado no Hospital de Clinicas da Universidade Federal de
Uberlandia, registrou aumento da prevaléncia de Acinetobacter baumanii e Pseudomonas
aeruginosa, além da diminuicdo de bactérias Gram-positivas, como Staphylococcus aureus
(MOREIRA et al., 2013). Em outra pesquisa realizada em 2017, a bactéria predominante foi a
Acinetobacter baumannii, seguida pela Klebsiella pneumoniae e Pseudomonas aeruginosa
(PHU; NADJM; DUY, 2017).

Outrossim, dados de um estudo realizado na Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica de
um hospital terciario no norte da india corroboram com o perfil bacteriano identificado nas
demais pesquisas. Entre as etiologias bacterianas, Acinetobacter baumannii (47%) foi a mais
comum, seguida por Pseudomonas aeruginosa (28%) e Klebsiella (14%) (VIJAY et al., 2018).
O agente mais isolado, em uma pesquisa observacional retrospectivo realizada entre janeiro de
2010 e junho de 2015, foi a Acinetobacter baumannii suscetiveis a colistina, os demais agentes
causadores de PAVM foram Pseudomonas aeruginosa e Klebsiella pneumoniae
(DJORDJEVIC et al., 2017).

No que se refere a sensibilidade dos isolados bacterianos aos antimicrobianos, colistina
ainda demonstra efetividade contra cepas de Acinetobacter baumannii. Um estudo realizado
em dois hospitais de referéncia para coronavirus em Qom, Ird, mostrou que as cepas de A.
baumannii foram resistentes a diferentes classes de antibioticos, menos a colistina
(SHARIFIPOUR et al., 2020). No entanto, sete estudos, dos 14 aqui analisados, identificaram
bactérias Multidroga Resistente (MDR) (AKBIYIK etal., 2021; BAIDYA et al., 2021; BAHCE
et al., 2022; GYSIN et al., 2021; KUMAR et al., 2021; MAEBED et al., 2021; TITOV et al.,
2020).

A resisténcia a carbapenémicos foi maior nas cepas de Pseudomonas aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae e Acinetobacter baumannii, estando acima de 50%. De acordo com
Castilho et al. (2017), em uma pesquisa que avaliou 1.333 pacientes em cinco UTlIs, a maioria
dos A. baumannii encontrados foram  resistentes a antimicrobianos beta-lactamicos,
especificamente, cefalosporinas e carbapenémicos 32 e 42 geracéo, e 91,1% dos isolados foram
multirresistentes (MDR).

Além disso, este estudo também identificou resisténcia de Pseudomonas aeruginosa a
amicacina, colistina, cefepima, ceftazidima, piperacilina/tazobactam (PIP/TAZ). Sendo este

resultado semelhante ao de um estudo realizado na UTI de um hospital escola, em que os
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isolados de P. aeruginosa apresentaram uma maior resisténcia aos beta-lactamicos: ceftriaxona
(85%), piperacilina-tazobactama (55%), imipenem (40%) e meropenem (30%) (ALVARES et
al., 2021). A P. aeruginosa tem uma vasta gama de mecanismos de resisténcia a drogas
antibacterianas a sua disposi¢do, como bombas de efluxo de multiplas drogas, alteracdes em
suas porinas de membrana externa e a expressao de B-lactamases (HORCAJADA et al., 2019).
A repercucdo da terapia inadequada nessas infeccdes € significativa, a Organizacdo Mundial da
Saude informou em 2017 que a P. aeruginosa resistente a carbapenem foi listada no grupo
"critico”, exigindo a necessidade urgente de novos antibioticos (TACCONELLI et al., 2018).

Com base nos dados, a causa desse cenario de ampla resisténcia bacteriana supde-se que
seja 0 aumento da demanda e uso de antibidticos, principalmente durante a pandémia do
COVID-19 (BATISTA et al., 2022). Apesar de apenas 15% dos pacientes com COVID-19
terem uma infeccdo bacteriana secundaria, um estudo realizado em dois hospitais na China
descobriu que 95% desses pacientes usavam medicamentos antimicrobianos (ZHOU et al.,
2020).

Ressalta-se que algumas limitagOes do estudo devem ser explanadas, como a utilizagéo
de apenas quatro bases de dados, além de ndo estar integrado ao estudo resultados de pesquisas
gue comparam a evolucao clinica ou mortalidade causadas pelas cepas em pacientes com
PAVM. Ademais, nem todos os atigos analisados tinham a analise etiolégica como objetivo
principal do estudo. Portanto, com base na literatura, os microrganismos Gram-negativos sio
as principais etiologias associadas a PAVM, tanto antes quanto durante a pandemia do COVID-
19. Todavia, a resisténcia aos antibioticos cresceu, em especial aos carbapenémicos. Os
resultados do estudo justificam a exploragéo adicional, em virtude do recorte temporal deste

estudo ser recente.

5 CONCLUSAO

A pandemia de COVID-19 ainda represnta um desafio aos médicos e a comunidade
cientifica. As infec¢des secundarias bacterianas podem surgir durante ou apoés o COVID-19, o
que as torna um fato inevitavel. Nesse contexto, este estudo constatou maior colonizacao
bacteriana de pacientes com PAVM por cepas Gram-negativas, em especial P. Aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae e Acinetobacter baumannii. Houve presenca, em quantidade menor de
Staphylococcus aureus, representando microrganismos Gram-positivos.

Né&o se detectou mudanca significativa da microbiota envolvida nos casos de PAVM,

no entanto a resisténcia antimicrobiana aumentou consideravelmente, principalmente a
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antimicrobianos beta-lactamicos, como os carbapenémicos. A colistina apresentou bons

resultados no combate & A. baumannii e P. Aeruginosa.
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