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Artigo de Revisão

secreções para o trato respiratório inferior ou refluxo do 
trato gastrintestinal e fatores inerentes ao hospedeiro.(2,4,5) 

O agente bacteriano encontrado dependerá do tempo 
de internação, do uso de antimicrobianos, da suscepti-
bilidade do hospedeiro e da microbiótica da UTI. Bacilos 
gram-negativos (Pseudomonas aeruginosa, Proteus spp., 
Acinetobacter spp.) e Staphylococcus aureus são freqüen-
temente isolados.(6,7)

Ponderando que a microbiota da cavidade bucal representa 
uma ameaça aos pacientes críticos,(2,4,8-12) algumas estratégias 
para prevenir a colonização têm sido estudadas, como a apli-
cação de antibióticos tópicos não absorvíveis. Entretanto, o 
uso contínuo de antibióticos profiláticos aumenta o risco da 

Introdução

A pneumonia associada à ventilação mecânica (PAVM) 
é definida como aquela que se desenvolve 48 h a partir 
do início da ventilação mecânica, sendo considerada até 
48 h após a extubação. É uma das infecções hospitalares 
(IH) mais incidentes nas unidades de terapia intensiva (UTI), 
com taxas que variam de 9 a 40% das infecções adquiridas 
nesta unidade, e está associada a um aumento no período 
de hospitalização e índices de morbimortalidade, repercu-
tindo de maneira significativa nos custos.(1-3)

A aspiração de microrganismos presentes na orofaringe 
representa o meio mais comum de aquisição da doença, e 
os principais fatores de risco são aqueles que favorecem a 
colonização da orofaringe e/ou estômago, a aspiração de 
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Resumo
A pneumonia associada à ventilação mecânica (PAVM) é uma infecção freqüente nas unidades de terapia intensiva (UTI), e anti-sépticos 
bucais são utilizados preventivamente. Revisamos metanálises e ensaios clínicos randomizados indexados no Medical Literature Analysis 
and Retrieval System e Cumulative Index to Nursing and Allied Health Literature sobre o uso tópico da clorexidina na prevenção da PAVM. 
Oito publicações foram avaliadas. Em sete (87,5%), a clorexidina diminuiu a colonização da orofaringe, e em quatro (50%) houve redução 
de PAVM. A clorexidina parece diminuir a colonização, podendo reduzir a incidência da PAVM.
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Abstract
Ventilator-associated pneumonia (VAP) is a common infection in intensive care units (ICUs), and oral antiseptic is used as a preventive 
measure. We reviewed meta-analyses and randomized clinical trials indexed in the Medical Literature Analysis and Retrieval System and 
Cumulative Index to Nursing and Allied Health Literature databases regarding the topical use of chlorhexidine in the prevention of VAP. 
Eight publications were analyzed. In seven (87.5%) chlorhexidine diminished the colonization of the oropharynx, and in four (50%) there 
was a reduction of VAP. Chlorhexidine seems to reduce colonization, thus reducing the incidence of VAP.
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o uso tópico de clorexidina na higiene bucal de 
pacientes adultos, hospitalizados em UTI, na 
prevenção da PAVM?

A seleção dos artigos foi realizada por meio de 
duas importantes bases de dados na área da saúde, 
com acesso via Internet, a Medical Literature Analysis 
and Retrieval System (Medline) e a Cumulative Index 
to Nursing and Allied Health Literature (CINAHL), 
utilizando os seguintes descritores contemplados 
no Medical Subject Headings: pneumonia associada 
à ventilação mecânica (pneumonia, ventilator-
 associated), higiene bucal (oral hygiene), clorexidina 
(chlorhexidine), infecção hospitalar/prevenção e 
controle (cross infection/prevention and control), 
cuidados críticos (critical care) e cuidados intensivos 
(intensive care). Ainda, foi realizada uma busca nas 
referências citadas dos artigos selecionados nas 
bases de dados.

Os critérios de inclusão foram: artigos dispo-
níveis na íntegra, que abordaram o uso tópico da 
clorexidina na higiene bucal de pacientes adultos, 
hospitalizados em UTI, na prevenção da PAVM, 
publicados em inglês, espanhol ou português no 
período de janeiro de 1998 a agosto de 2007, com 
nível de evidência I e II, segundo a classificação de 
Stetler et al.(22)

Vale destacar que a referida classificação das 
evidências científicas é baseada no delineamento da 
pesquisa, sendo que o nível I consiste em evidências 
de metanálise de múltiplos estudos controlados, 
e o nível II compreende estudos experimentais 
individuais. 

A seleção dos estudos foi realizada mediante a 
leitura criteriosa do título e resumo, a fim de veri-
ficar a adequação com a questão norteadora. Além 
disso, foram extraídas de cada artigo informações 
acerca das características e rigor metodológico, 
intervenção estudada e principais resultados encon-
trados. A análise dos dados extraídos foi realizada 
de forma descritiva.

Resultados e discussão

Na busca das evidências foram localizadas 181 refe-
rências na Medline e 96 na CINAHL, analisadas quanto 
aos critérios de inclusão, e selecionadas 4 publicações. 
Nestas foram encontrados 13 artigos listados nas refe-
rências bibliográficas e, após leitura criteriosa, 4 foram 
incluídos à seleção desta revisão, totalizando uma 
amostra final de 8 publicações (Figura 1).

indução e seleção de microrganismos resistentes e, 
portanto, não tem sido recomendado.(1)

O uso de anti-sépticos na higienização bucal 
também tem sido alvo de investigação.(6,9-13) Dentre 
os produtos utilizados está a clorexidina, um agente 
antimicrobiano com amplo espectro de atividade 
contra gram-positivos, incluindo o S. aureus resis-
tente à oxacilina e o Enterococcus sp. resistente à 
vancomicina, e com menor eficácia contra gram-
negativos. É absorvida pelos tecidos, ocasionando 
um efeito residual ao longo do tempo, apresentando 
atividade mesmo 5 h após a aplicação.(14,15) 

Vários aspectos comprometem a higieni-
zação da cavidade bucal e favorecem ainda mais 
o crescimento microbiano, como a dificuldade e/
ou impossibilidade do auto-cuidado, a presença 
do tubo traqueal, que dificulta o acesso à cavi-
dade bucal, e a conseqüente formação de biofilme 
placa dentária.(10-12,16) O Centers for Disease Control 
and Prevention (CDC) recomenda a higiene bucal 
com clorexidina em pacientes no perioperatório de 
cirurgia cardíaca. Porém, quanto aos pacientes de 
UTI médico-cirúrgica, o tema é considerado uma 
questão não resolvida.(1) 

Diante do exposto, buscamos na prática baseada 
em evidências o referencial teórico para fundamentar 
este estudo, uma vez que sua abordagem proporciona 
a aplicação sistemática da melhor evidência científica 
disponível para a avaliação de opções e tomada de 
decisão no cuidado integral do paciente.(17,18) 

Nesse sentido, objetivamos analisar criticamente 
as evidências disponíveis sobre o uso tópico de 
clorexidina na higiene bucal de pacientes adultos, 
hospitalizados em UTI, na prevenção da PAVM.

Métodos

Como método, utilizamos a revisão integrativa 
da literatura, a qual permite que pesquisas ante-
riores sejam sumarizadas e conclusões estabelecidas 
a partir do delineamento das pesquisas avaliadas, 
possibilitando a síntese e análise do conhecimento 
científico acerca do tema investigado.(19) Assim, 
seguimos as etapas: identificação do problema, 
seleção da amostra, definição das informações a 
serem extraídas dos artigos selecionados, análise, 
apresentação e discussão dos resultados, bem como 
apresentação da revisão.(19-21)

Para guiar a revisão, formulou-se a seguinte 
questão: Quais são as evidências científicas sobre 
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Em relação à intervenção administrada, 2 (40%) 
avaliaram a clorexidina na concentração 0,12%, 
2 (40%) a 0,2% e 1 (20%) a 2%. Koeman et al.(13) 
avaliaram dois tipos de intervenção, a clorexidina 
a 2% (grupo 1) e a clorexidina a 2% associada 
à colistina (grupo 2), que é um antibiótico, uma 
polimixina com elevada atividade contra bactérias 
gram- positivas e gram-negativas, e que tem sido 
utilizada em aplicações tópicas com poucos relatos 
de indução à resistência microbiana. Os autores 
justificam que a combinação dessas substâncias 
resultou em melhores resultados contra bactérias 
gram-negativas, embora ambas as intervenções 
apresentassem efeitos benéficos na prevenção da 
PAVM.

Ponderando sobre o grupo controle dos ECRs 
incluídos, em 2 publicações (40%) foram utilizadas 
substâncias placebo, que apresentavam caracterís-
ticas semelhantes quanto à apresentação, cor, odor 
e sabor em relação a clorexidina. Em um estudo,(23) 
foi utilizado Listerine® como comparação, que é 
um agente anti-séptico fenólico não absorvível e 
que, portanto, não apresenta efeito residual como 
a clorexidina. Por outro lado, 2 publicações (40%) 
mencionaram o cuidado usual como controle, sendo 
que, em um estudo, os autores não descreveram o 
cuidado usual empregado,(24) e em outro foi apli-

Dos 8 artigos analisados acerca do uso de 
clorexidina na prevenção da PAVM, 5 (62,5%) 
corresponderam a ensaios clínicos randomizados 
controlados (ECRs - nível II de evidência), e 3 (37,5%) 
a metanálises (nível I de evidência), todos no idioma 
inglês, publicados de 2000 a 2007. Quanto ao país 
de origem: 4 (50%) são provenientes dos Estados 
Unidos, 2 (25%) da França, e os demais do Canadá 
e Holanda.

O Quadro 1 apresenta uma sinopse da análise 
crítica dos ECRs analisados.(13,16,23-25)

Quanto ao delineamento metodológico, 2 (40%) 
dos 5 ECRs apresentaram cegamento duplo, 1 (20%) 
teve cegamento único, e em 2 (40%) não foi realizado 
cegamento. Ainda, 4 (80%) foram realizados com 
pacientes hospitalizados em UTI médico- cirúrgica, 
e 1 (20%) compreendeu pacientes submetidos a 
cirurgia cardíaca. Cabe ressaltar que em todos os 
estudos a clorexidina foi administrada periodica-
mente, com técnica padronizada, no período em 
que o paciente permaneceu sob ventilação mecâ-
nica. Porém, no estudo que avaliou pacientes no 
perioperatório de cirurgia cardíaca,(23) a intervenção 
foi administrada também no pré-operatório, ou seja, 
antes da intubação orotraqueal, procedimento não 
realizado nos demais estudos, uma vez que nestes 
foi realizada a intubação não eletiva.

Medline

Referências citadas nas publicações selecionadas

Total = 8 publicações

4

4

CINAHL

181 referências
Selecionadas: 3
Excluídas: 1
 delineamento metodológico

96 referências
Selecionadas: 5
 Excluídas: 3
 1 delineamento metodológico
 1 não disponível
 1 repetido

Selecionadas: 13
Excluídas: 9
 5 delineamentos metodológicos

 1 não disponível
 3 repetidos

Figura 1 - Seleção das publicações sobre o uso tópico da clorexidina na prevenção da pneumonia associada à ventilação 
mecânica (1998-2007), Ribeirão Preto, 2007. CINAHL: Cumulative Index to Nursing and Allied Health Literature.
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porém, relacionaram a ausência de resultados estatis-
ticamente significantes à baixa incidência de PAVM 
registrada nos grupos controle e experimental, o que 
implicou em uma amostra subestimada (insuficiente 
para a obtenção de resultados estatisticamente 
significantes).

Em relação à colonização da cavidade bucal e/ou 
placa dentária, em 4 estudos (80%) foi demonstrado 
que o uso da clorexidina diminuiu a incidência de 
colonização em relação ao grupo controle. Apenas 
em um estudo(23) o número de culturas positivas foi 
maior no grupo experimental, embora o resultado 
não obtivesse significância estatística.

O Quadro 2 apresenta uma sinopse da análise 
crítica das metanálises analisadas.(26-28)

Nas metanálises avaliadas, observamos diferenças 
nos métodos de busca dos artigos, nos critérios de 
inclusão e exclusão, bem como nos objetivos dos 
autores. Entretanto, houve concordância na inclusão 
de alguns estudos, também analisados na presente 
revisão.

cada uma solução isotônica de bicarbonato de sódio 
para enxágüe da cavidade bucal.(16) 

Analisando os resultados obtidos, em 3 dos 
estudos (60%) observou-se que o uso tópico da 
clorexidina na higiene bucal de pacientes adultos, 
sob ventilação mecânica, reduziu a incidência 
de PAVM, com resultados estatisticamente signi-
ficantes.(13,16,23) Grap et al.(24) não encontraram 
diferenças na incidência de PAVM entre os grupos 
experimental e controle; porém, ponderaram que a 
amostra do estudo foi reduzida (34 sujeitos). Cabe 
destacar que, neste estudo, o diagnóstico de PAVM 
foi determinado a partir de um escore, baseado 
apenas em dados clínicos e radiológicos, não 
considerando a análise de culturas de secreção por 
métodos padrão (aspirado traqueal, lavado bronco-
alveolar, lavado protegido) ou hemocultura para a 
confirmação laboratorial, o que pode ter super ou 
subestimado os casos de infecção citados.

Fourrier et al.(25) conduziram um ECR com cega-
mento duplo bem delineado metodologicamente; 

Quadro 2 - Sinopse das metanálises (nível I de evidência) sobre o uso de clorexidina na prevenção de PAVM, segundo 
autoria, objetivos, método, população, intervenção/controle, principais resultados e observações complementares 
(1998 a 2007), Ribeirão Preto, 2007.

Autoria Objetivo Estudos 
incluídos (n)

Resultados Recomendações Observações

Pineda et al., 
2006(26)

Avaliar a eficácia 
da aplicação oral 
de clorexidina 
na incidência de 
PAVM.

4 • modelo de efeitos 
randômicos não 
demonstrou diferenças 
estatisticamente 
significantes na incidência 
de PAVM entre os grupos 
experimental e controle.

• a higiene bucal 
com a clorexidina, 
como medida isolada, 
não previne a PAVM 
e, portanto, deve ser 
realizada associada 
a outras medidas 
preventivas.

Pré-operatório de 
cirurgia cardíaca 
versus UTI 
médico-cirúrgica.

Diferentes 
concentrações de 
uso de clorexidina.

Chan et al., 
2007(27)

Avaliar o efeito da 
descontaminação 
da cavidade 
bucal com o uso 
de antibióticos 
tópicos ou 
anti-sépticos na 
incidência da 
PAVM.

11 • redução de 44% na 
incidência de PAVM no 
grupo experimental/anti-
sépticos (modelo de efeitos 
randômicos; p = 0,002);

- a metanálise combinada 
dos artigos favoreceu 
a descontaminação da 
cavidade bucal (p < 0,001).

• recomenda 
a higienização 
profilática da 
cavidade bucal com 
o uso de anti-
sépticos.

Estudos com 
moderada 
heterogeneidade.

Chlebicki 
e Safdar, 
2007(28)

Avaliar a eficácia 
do uso tópico 
de clorexidina 
na prevenção da 
PAVM.

7 • redução de 30% no 
risco de adquirir PAVM 
para o grupo experimental 
(modelo de efeitos 
randômicos; NS).

• recomenda a 
aplicação tópica 
da clorexidina na 
prevenção da PAVM 
em pacientes sob 
ventilação mecânica. 

Estudos com 
moderada 
heterogeneidade.

PAVM: pneumonia associada à ventilação mecânica; UTI: unidade de terapia intensiva; e NS: não significante.



712 Beraldo CC, Andrade D

J Bras Pneumol. 2008;34(9):707-714

3 publicações recomendam a realização da higiene 
bucal com clorexidina como medida preventiva da 
PAVM, embora não ponderem sugestões sobre as 
concentrações de uso, a forma de apresentação (gel, 
líquido, pasta), a freqüência e técnica de aplicação, 
em virtude da heterogeneidade encontrada com 
relação a esses tópicos.

Como já citado anteriormente, o CDC consi-
dera o uso da clorexidina na prevenção da PAVM 
em pacientes submetidos à cirurgia cardíaca como 
categoria II de evidência. As recomendações do 
CDC são baseadas nas seguintes categorias de 
evidência: IA, fortemente recomendado para 
implementação e fundamentado em bons estudos 
experimentais, clínicos ou epidemiológicos; IB, 
fortemente recomendado para implementação e 
fundamentado em alguns estudos experimentais, 
clínicos ou epidemiológicos, bem como em fortes 
modelos teóricos; IC, regras ou padronizações das 
regulamentações federais dos Estados Unidos; II, 
sugeridos para implementação e fundamentados 
em estudos clínicos ou epidemiológicos sugestivos 
ou em modelos teóricos; e questão não resolvida, 
quando o CDC não aponta evidências suficientes 
para pautar a recomendação.(1)

Assim, na categoria II, a medida é apenas suge-
rida para implementação, não sendo fortemente 
recomendada. Especificamente nesse caso, essa 
sugestão foi baseada em apenas um ECR com cega-
mento duplo.(29)

No Brasil, a Sociedade Brasileira de Pneumologia 
e Tisiologia (SBPT) recomenda a descontaminação 
da cavidade bucal com clorexidina, ou clorexidina 
associada à colistina, na prevenção de PAVM, em 
pacientes sob ventilação mecânica.(30) Essa é uma 
recomendação de grau B de evidência, ou seja, 
baseada em uma limitada base de dados, que inclui 
estudos experimentais e metanálises. Entretanto, 
a referida recomendação é utilizada quando o 
número de estudos é pequeno, com amostra 
reduzida, população inadequada ou dados inconsis-
tentes. A recomendação da SBPT foi embasada em 
3 ECRs.(13,16,29)

As recomendações do CDC e SBPT acerca do 
uso da clorexidina, embora não consideradas com 
forte nível de evidência, suportam uma prática que 
já é realizada rotineiramente em alguns serviços 
de saúde. Nesta revisão, observamos que há mais 
evidências disponíveis para reforçar essas recomen-
dações e pautar a prática clínica.

Pineda et al.(26) selecionaram ECRs nas bases de 
dados Medline, Biosis Previews, Pubmed, EMBASE e 
Cochrane Library. Eles objetivaram analisar a eficácia 
do uso de clorexidina na incidência de PAVM e exclu-
íram os estudos que associaram a remoção mecânica 
e o tratamento farmacológico na prevenção da 
formação da placa dentária. Foram analisados 
4 artigos, 2 deles realizados com pacientes em pré-
operatório de cirurgia cardíaca em uso de clorexidina 
a 0,12%,(23,29) e outros 2 que avaliaram pacientes 
hospitalizados em UTI médico-cirúrgica, em uso de 
clorexidina a 0,2%.(16,25) As diferenças entre as popu-
lações-alvo e as concentrações de uso da clorexidina 
dificultaram a comparação dos dados.

No estudo de Chan et al.,(27) foi avaliada a 
eficácia do uso de anti-sépticos e de antimicro-
bianos na prevenção da PAVM. Onze ECRs foram 
analisados a partir de busca no Medline, EMBASE, 
CINAHL e Cochrane Library, sendo 4 relacionados ao 
uso tópico de antimicrobianos e 7 ao uso de anti-
sépticos bucais. Destes últimos, 3 foram discutidos 
e analisados nesta revisão,(13,16,25) 2 não foram publi-
cados, e 2 não preencheram os critérios de inclusão 
de nosso estudo (uso de Polivinilpirrolidona-Iodo 
e publicação anterior ao período estabelecido). Os 
resultados apontaram que a descontaminação da 
cavidade bucal diminuiu a incidência de PAVM. 
Porém, a análise isolada dos estudos que utilizaram 
antimicrobianos tópicos não apresentou signifi-
cância estatística favorecendo o tratamento. Por 
outro lado, o uso de anti-sépticos bucais apresentou 
resultados significantes, ainda que discrepâncias 
entre os estudos comparados devam ser pontuadas, 
como diferentes populações-alvo, concentrações e 
técnicas de uso do anti-séptico.

Chlebicki e Safdar(28) analisaram 7 ECRs sele-
cionados nas bases de dados Pubmed, Medline, 
Current Contents, CINAHL, Database of Abstracts of 
Reviews of Effectiveness e Cochrane Library. Destes, 
5 são os ECRs incluídos em nosso estudo,(13,16,23-25) e 
os 2 restantes representam um artigo não publicado 
e uma publicação anterior ao período estabelecido 
nos critérios de inclusão desta revisão. Em virtude 
da heterogeneidade dos estudos, não foi observada 
significância estatística, ainda que o uso de clore-
xidina demonstrasse uma redução de 30% no risco 
relativo de adquirir PAVM.

Somente um estudo(26) encontrou resultados 
estatisticamente significantes favorecendo o uso 
da clorexidina na prevenção da PAVM. Porém, as 
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perioperatória [thesis]. Ribeirão Preto: Universidade de São 
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 19. Broome ME. Integrative literature reviews for the development 
of concepts. In: Rodgers BL, Knafl KA, editors. Development 
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gluconate oral rinse in reducing prevalence of nosocomial 
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Conclusão

Em suma, dos 8 artigos incluídos na presente 
revisão, 3 ECRs e 2 metanálises (50% da amostra 
total) favoreceram o uso da clorexidina como 
medida preventiva da PAVM. Quanto à colonização 
da cavidade bucal, 4 (80%) dos 5 ECRs demons-
traram efeitos preventivos da clorexidina.

Com base nos estudos analisados, concluímos 
que o uso tópico de clorexidina na higiene bucal de 
pacientes sob ventilação mecânica parece diminuir 
a colonização da cavidade bucal, podendo reduzir a 
incidência da PAVM. Em adição, esse procedimento 
é seguro e bem tolerável, já que não foram demons-
trados efeitos colaterais em nenhum estudo. Ainda, 
ponderando sobre o aumento do custo da hospita-
lização acarretado por um episódio de IH, pode ser 
considerada uma medida de baixo custo. 

Entretanto, investigações futuras são necessárias 
para determinar a concentração ideal de uso, forma 
de apresentação, freqüência e técnica de aplicação 
mais adequadas.
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