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RESUMO

INTRODUCAO: Diversos procedimentos de rotina no hospital s&o responsaveis por tornar um
paciente susceptivel as infeccdes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS). A exemplo, tem-
se a ventilacdo mecanica, que € utilizada na maioria dos pacientes graves com COVID-19. O
conhecimento dos microrganismos nessas infec¢des é fundamental para atomada de deciséo
terapéutica. OBJETIVO: Verificar a incidéncia de microrganismos nas amostras de aspirado
traqueal em pacientes com COVID-19 internados em UTI'S de um hospital de Cariacica/ES,
guais espécies microbianas mais frequentes e a relagdo do crescimento microbiano com a
evolugdo dos pacientes. METODOLOGIA: Foi realizado um estudo observacional de
prontudrios com amostras de aspirado traqueal coletadas de pacientes positivos para COVID-
19 internados no ano de 2020 nas UTIs do hospital. Foi avaliado a presenga de coinfecgéo, o
crescimento microbiano e as espécies observadas. Também foi realizada a correlacdo do
crescimento microbiano e a evolucdo dos pacientes através do teste exato de Fisher.
RESULTADOS/DISCUSSOES: Observou-se uma taxa de 58% de coinfeccdes em aspirado
traqueal, sendo a espécie Pseudomonas aeruginosa a mais frequente. Nao houve relacdo
positiva entre coinfeccdo e a evolugcdo dos pacientes. CONCLUSAO: A coinfeccdo é um
agravante comum em pacientes submetidos a ventilagdo mecénica, porém ndo esta

fortemente associada a 6bitos em pacientes com COVID-19 grave de Cariacica/ES.

ABSTRACT

INTRODUCTION: Several routine hospital procedures are responsible for making a patient
susceptible to infections. For example, there is mechanical ventilation, which is used in most
critically ill patients with COVID-19. Knowledge of the microorganisms in these infections is
essential for therapeutic decision-making. OBJECTIVE: To verify the incidence of
microorganisms in tracheal aspirate samples in patients with COVID-19 admitted to the ICU of
a hospital in Cariacica/ES, which microbial species are more frequent and the relationship of
microbial growth with the evolution of patients. METHODOLOGY: An observational study of

medical records was carried out with tracheal aspirate samples collected from COVID-19



positive patients admitted in 2020 in the hospital's ICUs. The presence of coinfection, microbial
growth and observed species were evaluated. The correlation of microbial growth and patient
evolution was also performed using Fisher's exact test. RESULTS/DISCUSSIONS: There was
a 58% rate of coinfections in tracheal aspirates, with the species Pseudomonas aeruginosa
being the most frequent. There was no positive relationship between coinfection and patient
outcome. CONCLUSION: Co-infection is a common aggravating factor in patients undergoing
mechanical ventilation, but it is not strongly associated with death in patients with severe
COVID-19 from Cariacica/ES

INTRODUCAO

Diversos procedimentos de rotina no hospital sdo responsaveis por tornar um paciente
susceptivel as infecgbes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS). A exemplo, tem-se a
ventilagdo mecéanica que € um método utilizado para o suporte na respiragdo do paciente
guando ha insuficiéncia respiratéria aguda ou cronica !, como é o caso da maioria dos
pacientes que evoluem para forma grave da doenga ocasionada pelo novo Coronavirus

SARS-Cov-2, caracterizando a sindrome respiratéria aguda grave (SRAG) 2.

Os pacientes com COVID-19 que desenvolvem a forma grave da doencga, tem normalmente
os niveis de citocinas pro-inflamatérias alterados, esse aumento esta relacionado com
diversos problemas, como a insuficiéncia respiratoria. O tratamento nos casos graves é feito
com medicac¢ao especifica e 0 uso de oxigenoterapia por ventilagdo mecanica. Isto aumenta
o risco de coinfec¢des bacterianas e fungicas nos pacientes graves com COVID-19 podendo

contribuir com o tempo de internacéo e maior risco de mortalidade 2,

O diagnostico e tratamento dessas infecgdes tem como auxilio culturas quantitativas e
qualitativas de amostras de aspirado traqueal. Estas amostras sdo muito utilizadas para a
determinar a terapia antimicrobiana adequada nessas infec¢fes, possibilitando escolha
adequada e o uso racional de antibidtico o que reforga a necessidade de conhecimento dos

microrganismos para a tomada de decisGes terapéuticas. *

O objetivo deste trabalho foi verificar a incidéncia de microrganismos nas amostras de
aspirado traqueal em pacientes com COVID-19 internados em Unidade de Terapia Intensiva
(UTI'S) de um hospital de situado no municipio de Cariacica, Espirito Santo, Brasil, quais
espécies microbianas mais frequentes e a relagdo do crescimento microbiano com a evolugéo

dos pacientes.



METODOLOGIA

Trata-se de um estudo observacional, descritivo e transversal.

O projeto deste estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa do Centro Universitario
Salesiano (Unisales) com numero CAAE 48732521.1.0000.5068.

O estudo foi realizado em um hospital de alta complexidade situado no municipio de Cariacica
do estado do Espirito Santo.

A pesquisa clinica procedeu através de um estudo observacional de prontuarios de pacientes
internados entre mar¢o e dezembro de 2020 nas UTI’s do hospital.

Foram inclusos no estudo pacientes que tiveram amostras de aspirado traqueal coletada nas
UTI's classificadas especificas para pacientes com COVID-19, com exame de RT-PCR
positivo para COVID-19.

Os dados iniciais de triagem de amostras de aspirado traqueal foram fornecidos através de
planilhas pelo setor de microbiologia do hospital. Primeiramente retirou-se as amostras
coletadas das UTI's que ndao eram classificadas exclusivas para COVID-19. Em seguida
realizou-se a revisdo dos prontuarios dos demais pacientes, verificando a presenca de exame
de RT-PCR positivo para COVID-19.

Posteriormente para cada paciente que atendeu os critérios da pesquisa foram extraidos dos

prontuérios a idade, o sexo e a sua evolugdo para alta, 6bito ou transferéncia.

Classificou-se 0os microrganismos isolados das amostras de aspirado tragueal conforme a
coloracao diferencial de GRAM, sendo distribuidos em: Bacilos Gram Negativos, Cocos Gram
positivo, leveduras/fungos, amostras com dois isolado e amostras sem crescimento
microbiano. Também foi realizado a quantificacdo de cada espécie de microrganismo isolado
das amostras de aspirado traqueal e quantidade de coleta de amostras de aspirado traqueal
no ano de 2020 de acordo com os meses, entre 0s pacientes inclusos. Realizou-se também
a associacao entre cultura positiva e evolugédo dos pacientes.

Os dados foram organizados em tabelas e graficos utilizando o programa Excel. A andlise
estatistica para avaliacdo de associacdo entre cultura positiva e evolugdo do paciente foi
realizada utilizando o teste exato de Fisher por meio do software GRAPHPRAD PRISM V5.

Foi considerado significante P-valor < 0.05.

RESULTADOS



A populacao totalizou 117 pacientes, sendo estes 71% do sexo masculino enquanto 39%
pertenciam ao sexo feminino. A média de idade dos pacientes inclusos foi de 71 anos,

variando entre 23 a 99 anos.

Com relagéo a coleta de amostras de aspirado traqueal dos pacientes, foram coletadas 288
amostras de aspirado traqueal, dessas 121 (42%) ndo tiveram nenhum crescimento
microbiano, dentre as amostras que tiveram crescimento microbiano, segundo a classificagédo
de GRAM, obtiveram-se 124 isolados bacilos GRAM negativos, 3 leveduras/fungos e 10

Cocos GRAM positivos, além disso, a amostragem contou com 30 culturas mistas (tabela 1).

Tabela 1: Relacdo de Microrganismos isolados classificados conforme a coloragéo
diferencial de GRAM em paciente com COVID-19.

CLASSIFICACAO COLORACAO

DIFERENCIAL DE GRAM N %
BACILOS GRAM NEGATIVOS 124 (43,05)
COCOS GRAM POSITIVOS 10 (3,48)
FUNGO/LEVEDURA 3 (1,04)
CULTURA MISTA 30 (10,41)
AMOSTRAS SEM CRESCIMENTO 121 (42,01)
TOTAL 288 (100)

Fonte: Elaboracao prépria.

O conjunto amostral de isolados microbianos contou com 19 espécies de microrganismos,
dentre essas observou-se que a Pseudomonas aeruginosa foi isolada em um maior nimero

de amostras de aspirado traqueal, seguido pela Klebsiella penumoniae. (figura 1)

Também foi possivel observar 22 amostras positivas para beta-lactamases de espectro
estendido (ESBL), 7 isolados Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA) e 24
isolado foram identificados como Klebsiella pneumoniae — produtor potencial de

carbapenemase (KPC).



Figura 1: Distribuicdo de espécie de microrganismos isolados das amostras de aspirado

traqueal coletado dos pacientes internados nas UTI’s diagndésticos com COVID-19.
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Fonte: elaboracgédo propria, 2021.

Com relacdo aos meses do ano, 0 més de Junho teve a maior taxa de coleta de amostras de
aspirado traqueal e o0 més de Marco, sendo este o primeiro més de relato de casos desse

estudo, teve o menor percentual de coleta como demonstrado na (figura 2).



Figura 2: Percentual da coleta de amostras de aspirado traqueal, em pacientes com COVID-

19 nas UTI's de estudo no decorrer dos meses no ano de 2020.
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Fonte: elaboracgéo propria, 2021.

Ap6s a andlise estatistica (tabela 2), observou-se que o P-Valor foi de 0,064 ndo mostrando
uma associagdo positiva entre evolugcdo do paciente e presenca de microrganismos no

aspirado tragueal, segundo o teste exato de Fisher.

Tabela 2: Associacéo entre o crescimento de microrganismos isolados em

amostras de aspirado traqueal e a taxa 6bitos e alta.

EVOLUCAO DO CULTURAS CULTURAS
PACIENTE N % NEGATIVAS (%)  POSITIVAS (%)

P-Valor

ALTA 119 425 56(49,56) 63(37,72) 0,064



OBITO 161 57,5 57(50,44) 104 ( 62,27)

280 100

Total 113(100) 167(100)

Fonte: elaboracéo proépria, 2021.

DISCUSSOES:

A ligacédo do virus Sars cov 2 nas células das vias aéreas inferiores acontece através da
enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2), essa enzima é encontrada abundantemente no
trato respiratério °. Nos pacientes graves com COVID-19, os niveis de citocinas e quimiocinas
pro-inflamatérias se encontram em estado aumentado, formando a “tempestade de citocinas”.
Esse aumento exagerado causa danos aos tecidos, principalmente aos tecidos pulmonares,
comprometendo a funcdo desses o6rgdos, podendo causar a insuficiéncia respiratoria®.
Quando ha insuficiéncia respiratéria € utilizada a ventilacdo mecanica como um dos
tratamentos, porém o uso da ventilagdo mecanica aumenta a chances de coinfecgbes, que
estdo diretamente relacionadas com o aumento da taxa de mortalidade e o maior tempo de

internacdo do paciente 3.

No presente trabalho observou-se que, dentre os pacientes analisados a maior parte da
populacéo foi composta por pacientes do sexo masculino totalizando 71% da amostragem e
a média de idade foi de 71 anos corroborando com outros estudos’. O percentual elevado de
pacientes do sexo masculino pode ser explicado através das diferencas entre o sistema imune
de homens e mulheres. As mulheres possuem maior quantidade de células TCD4+ e maior
atividade das células TCD8+, o que permite um melhor desempenho no combate a infeccgdes,
como a COVID-198.

Com relagéo a classificacdo de GRAM, observou-se que dentre os isolados 43% eram Bacilos
gram negativos (BNG’s), corroborando com outros estudos semelhantes °. As bactérias
GRAM negativas possuem 3 camadas principais sendo elas: membrana celular interna,
membrana celular externa e ainda a parede celular do peptidoglicano com cadeias peptidicas
parcialmente reticuladas, essa morfologia das bactérias GRAM possibilita uma maior
resisténcia aos antibioticos, isso justifica a importancia da avaliagdo precoce de amostras de

aspirado traqueal para melhor conducgéo dos casos 01,

Outro fator que influencia na resisténcia aos antibiéticos atuais e consequentemente no
agravo das infeccbes sdo os mecanismos de resisténcias bacterianas, que dificultam o
tratamento dos pacientes, aumentando tempo de internacéo e o custo *2. Alguns exemplos de
mecanismos de resisténcia sdo: a alteracdo da permeabilidade, em que a membrana do

microrganismo perde porinas impedindo a passagem de antimicrobianos; alteragdo do sitio



de acdo do antimicrobiano; as bombas de efluxos que jogam os antimicrobianos para fora da
célula bacteriana; a degradacdo dos antimicrobianos através da producdo de enzimas e a
transferéncia dos genes de resisténcias '3, no presente trabalho observou-se a presenca beta-
lactamases de espectro estendido (ESBL), e Klebsiella pneumoniae produtor potencial de
carbapenemase (KPC), ambas atuam produzindo enzimas que degradam um numero
consideravel de antibidticos e o0 Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA) que
atua com o mecanismo de resisténcia de alteracdo da permeabilidade da membrana através

de producéo da proteinas ligadoras da penincilina 415 16,

Nos dados coletados observou-se que a maior parte dos isolados pertenciam a espécie
Pseudomonas aeruginosa, seguido pela espécie Klebsiella pneumoniae e em terceiro lugar a
espécie Acinetobacter baumannii. Ambas as espécies, podem adquirir mecanismos de
resisténcias fatais, e estdo entre os microrganismos considerados de prioridade 1 - critico,
para a criacdo de novos antibiéticos segundo a Organizacdo Mundial da Saide (OMS) /.

7

A espécie Pseudomona aeruginosa € um patdgeno considerado comum em infeccdes
relacionadas ao uso de ventilagcdo mecanica, ela também é considerada a maior causa de
mortalidade em pacientes imunocomprometidos '8, como os pacientes graves com COVID-19
internados em UTI’S. Essa espécie tem diversos mecanismos de resisténcias que contribuem
para a sua facil disseminacao, dentre eles destaca-se a presencga da porina de canais OprF
mais fechados, explicando a baixa permeabilidade da espécie, além disso essa porina esta
relacionada com a producéo de biofilme pelas Pseudomonas, sendo este outro mecanismo
de resisténcia importante dessa espécie *°.

Segundo o painel COVID-19 do estado do Espirito Santo 2°, no dia 28 de Junho de 2020 foram
confirmados 2008 casos de COVID-19 em um s6 dia, sendo o periodo entre os meses de
Junho e Agosto considerado o primeiro pico de pacientes positivo para o virus Sars cov2 no
Espirito Santo, neste mesmo periodo também ocorreu o primeiro pico de incidéncias de
mortes por COVID-19 no Espirito Santo, estes dados corroboram com a taxa de 24% de coleta
de amostras de aspirado traqueal no més de Junho, sendo essa a maior taxa de coleta de
amostras de aspirado traqueal em pacientes com COVID-19 nas UTI’s desse estudo.

No presente estudo ndo se observou associagdo positiva entre coinfeccdo microbiana e 6bito
dos pacientes COVID-19 internados em UTI, diferentemente, (Liu, 2021)*! em pacientes
chineses, relatou associacdo entre suspeita de coinfeccdo bacteriana e morte do paciente,
assim como, (Soriano, 2021)?? encontrou relacdo positiva entre infeccéo bacteriana e ébito
dos pacientes, na Espanha. A diferenca dos resultados observados pode ser devido ao
periodo de coleta dos dados. Ambos os trabalhos adotaram periodos curtos de coleta
enquanto o presente trabalho utilizou dados de todo o ano de 2020, incluindo épocas de alta

incidéncia de casos e de média ou baixa.



CONCLUSAO:

A ventilacdo mecanica € um procedimento frequente em casos de COVID-19 grave e que
pode aumentar as chances de coinfec¢des bacterianas. O conhecimento dos microrganismos
é fundamental para auxiliar na tomada de deciséo terapéutica. O trabalho mostrou uma taxa
de 58% de coinfec¢des em aspirado traqueal, sendo a espécie Pseudomonas aeruginosa a
mais frequente. Nao se observou relacdo entre coinfeccdo e a evolugcdo dos pacientes.
Pretende-se em futuros estudos, aumentar o grupo amostral e incluir a analise de pacientes

diagnosticados com pneumonia associada a ventilagdo mecénica
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