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Pneumonia nosocomial na unidade de terapia 
intensiva: é possível prever a falha do tratamento?

COMENTÁRIO

INTRODUÇÃO

A pneumonia adquirida na unidade de terapia intensiva (PAUTI) é a 
infecção mais comumente adquirida por pacientes gravemente enfermos e leva a 
desfechos adversos, como permanência hospitalar prolongada e elevados custos 
associados.(1,2) A PAUTI inclui a pneumonia adquirida durante permanência 
na UTI de pacientes submetidos a ventilação mecânica (pneumonia associada 
à ventilação mecânica- PAV), assim como em pacientes não ventilados 
(PAUTI-NV). Embora a literatura atual contenha poucos estudos que analisem 
a PAUTI-NV, sugere-se que ambos os diagnósticos apresentem patógenos 
similares e, dependendo do perfil dos casos, desfechos similares.(1)

A PAUTI permanece como uma importante causa de morbimortalidade,(1,2) 
apesar de avanços na terapia antimicrobiana, dos cuidados de suporte e do 
uso de uma ampla variedade de medidas preventivas.(2,3) Diversos fatores que 
provavelmente marcam desfechos adversos em pacientes de PAUTI incluem 
a gravidade da doença, a presença de condições preexistentes e a resposta do 
hospedeiro à infecção.(3,4) O tratamento empírico precoce e adequado também 
é um determinante crucial do prognóstico. O peso que cada um dos fatores tem 
ao influenciar os desfechos finais dos pacientes tem sido matéria de debate há 
décadas, sendo que estudos recentes relatam que, após análise ajustada de forma 
apropriada, pouco da mortalidade pode ser atribuído à PAV.(5)

O tratamento da PAUTI é desafiador para os médicos que atuam na UTI, 
já que estes devem integrar um processo decisório com base em imagens de 
má qualidade, interferência de dispositivos invasivos e infiltrados pulmonares 
secundários a outras síndromes não infecciosas. Esse é o problema mais comum 
em pacientes mecanicamente ventilados, já que achados clínicos, laboratoriais 
e microbiológicos podem estar relacionados a uma miríade de fatores além da 
pneumonia.(2)

Um dos principais determinantes dos desfechos dos pacientes com PAUTI 
é o início apropriado do tratamento antibiótico.(6) A administração precoce e 
adequada de antibióticos é um fator fundamental para que se obtenham bons 
desfechos. No entanto, a prescrição empírica de antibióticos eficazes tem sido 
um desafio. O problema reside na capacidade de o médico equilibrar a seleção do 
antibiótico inicial correto, que, muitas vezes, leva ao uso excessivo de fármacos 
de espectro mais amplo ou, pelo contrário, a escolha de antibióticos de espectro 
estreito, que pode aumentar o risco de um erro na seleção da cobertura empírica. 
Além disso, em razão de muitos eventos simultâneos no cenário de cuidados 
críticos, algumas alterações clínicas e laboratoriais, após o tratamento inicial, 
nem sempre podem ser atribuíveis ao tratamento adequado da pneumonia.
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Curso natural da pneumonia adquirida na unidade de 
terapia intensiva

A evolução dos episódios de PAUTI em pacientes que 
recebem tratamento antibiótico adequado deve ser conhecida 
para se definir como avaliar o controle adequado da infecção.(7) 
As determinações da melhora ou resolução da PAUTI podem 
se basear em parâmetros clínicos ou laboratoriais. Ambas as 
abordagens são recomendadas pelas atuais diretrizes, e o uso 
de uma combinação delas é, provavelmente, a atitude mais 
aconselhável para o médico.(2)

Para definir a resolução clínica, podemos avaliar a leu-
cocitose, a temperatura corpórea, presença ou não de secre-
ção purulenta, a hipoxemia (como a razão PaO2/FiO2) e os 
achados radiológicos.(2,7,8) Um sistema de pontuação que in-
clui todos esses parâmetros é o Clinical Pulmonary Infection 
Score (CPIS), que foi originalmente validado para diagnós-
tico de PAV.(9,10) Por outro lado, a resolução microbiológica 
é definida pela erradicação dos patógenos causais. Apoiar-se 
nesse parâmetro tem sido objeto de debate, considerando-se 
as dificuldades inerentes ao se diferenciar colonização de 
infecção nas doenças das vias respiratórias, assim como a 
custo-efetividade do uso repetido de culturas.(2,7)

Embora não esteja bem definido na literatura atual, 
alguns estudos ajudaram a elucidar uma sequência temporal 
adequada para determinação da resolução da PAUTI. 
Em uma coorte de 27 pacientes com PAV considerados 
adequadamente tratados após o diagnóstico, o primeiro 
parâmetro a se normalizar foi a febre após 5 dias e, então, 
a oxigenação (definida como a razão pressão arterial de 
oxigênio/fração inspirada de oxigênio - PaO2/FiO2 >250), 
após 6 dias, e, finalmente, a contagem de leucócitos 8 dias 
após o início do tratamento.(11) A resolução microbiológica 
foi obtida mais tarde (após 10 dias). O tempo médio até a 
resolução foi de 6 dias, quando se consideram as respostas 
clínicas, e 10 dias, quando se incluíram parâmetros 
microbiológicos. Foram relatados achados similares em 
outro estudo de 401 pacientes, também apropriadamente 
tratados após diagnóstico de PAV: estes apresentaram 
melhora da febre, leucocitose, achados radiológicos e 
oxigenação após a primeira semana de tratamento.(12)

Para definir a resolução clínica da PAUTI, pode-se 
também utilizar o CPIS.(7,9,10) Segundo achados atuais, 
em pacientes de PAUTI adequadamente tratados, o CPIS 
diminue progressivamente até o nono dia, com um valor 
médio menor que 6 pontos após o 5º dia de tratamento. 
As avaliações dos desfechos de pacientes com doenças 
específicas, como síndrome da angústia respiratória aguda 
e traumas múltiplos, demandam considerações especiais: 

embora a temperatura continue sendo um marcador 
precoce da resolução da PAUTI nesses pacientes, sua 
percentagem de anormalidades, na contagem leucocitária 
e oxigenação, permanece alta após a primeira semana 
de tratamento, enquanto a eliminação das secreções e a 
resolução radiológica são consideradas parâmetros tardios.

Recentemente, foi descrita a avaliação da recuperação 
da aeração pulmonar em 30 pacientes com PAV adequa-
damente tratados. Os dados obtidos de radiografia do 
tórax, ultrassom pulmonar e tomografia computadorizada 
(TC) do pulmão foram comparados quanto à sua utili-
dade clínica. A ultrassonografia e a TC pulmonar com-
provaram ser ferramentas úteis para avaliar a resolução da 
PAUTI; a radiografia do tórax, contudo, não se compro-
vou útil. Em todos os pacientes que apresentaram resposta 
clínica, houve melhora da aeração comprovada pela TC. 
Por outro lado, a avaliação da radiografia do tórax mos-
trou resposta variável entre os pacientes que responderam 
ao tratamento, tendo permanecido inalterada em 10% 
do grupo em estudo, melhorado em 50% e piorado em 
40%. Quanto aos pacientes sem boa resposta clínica, a 
radiografia de tórax produziu resultados aleatórios.(13)

Foi também realizada a avaliação de diversos biomarca-
dores para determinar a resposta dos pacientes aos regimes 
terapêuticos da PAUTI. A proteína C-reativa e a procal-
citonina foram os marcadores mais estudados.(14,15) Uma 
falta de diminuição desses biomarcadores, após 72 horas 
do início do tratamento, associa-se com desfechos indese-
jáveis, como mortalidade e falha do tratamento. Alguns 
pacientes também apresentam uma evolução temporal 
complexa desses biomarcadores.

A evolução microbiológica é geralmente correlacionada 
com resposta clínica, e sua definição depende da metodo-
logia de coleta da amostra respiratória. Avaliando-se cultu-
ras seriadas, demonstrou-se que 72 horas após o início do 
tratamento quase 70% dos pacientes apresentam esterili-
zação, e que a persistência de crescimento bacteriano em 
pequenas vias aéreas, nesse momento de avaliação, asso-
ciava-se com desfechos indesejáveis.(7) Contudo, não está 
ainda bem estabelecido se os pacientes não esterilizados 
necessitam de modificação do tratamento. Por exemplo, 
20% dos pacientes que apresentam baixo grau de cresci-
mento bacteriano após o tratamento apresentaram apenas 
pequenas diferenças em termos de desfecho, quando com-
parados aos que tiveram esterilização. Enquanto a utilida-
de clínica dessa informação ainda não é clara, foi descrito 
que alguns patógenos parecem ser fatores de risco para 
persistência ou recaída, como bactérias Gram-negativas 
não fermentadoras.
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Como identificar falha do tratamento de pneumonia 
adquirida na unidade de terapia intensiva

Uma grande dificuldade que os médicos enfrentam 
para identificar falha do tratamento da PAUTI é discernir 
quanto de tempo se pode esperar de forma segura antes 
de decidir se é necessário fazer uma modificação no 
tratamento. Em geral, sugere-se que, após o tratamento 
inicial, os pacientes sejam reavaliados em intervalos de 
48 a 72 horas. Esse é um tempo pragmático, por diversas 
razões, inclusive a disponibilidade dos resultados micro-
biológicos. É também o tempo necessário para que o anti-
biótico prescrito elimine uma quantidade significativa de 
colônias, assim como tempo suficiente para que potenciais 
diagnósticos diferenciais se evidenciem.(9,16)

Pelas razões acima descritas, o reconhecimento em 
momento precoce das variáveis associadas a desfechos 
clínicos adversos em pacientes com PAUTI pode ser 
valioso. Para isso, nosso grupo estabeleceu(16) e validou(9) 
um conjunto de preditores de eventos adversos em PAUTI 
(que incluem mortalidade, dias livres de ventilador 
e permanência na UTI). Os Preditores de Desfechos 
Adversos (do inglês Predictors of Adverse Outcomes - PAO) 
são descritos no quadro 1. Os PAO foram avaliados após 
72 e 96 horas do início do tratamento antibiótico, sendo 
encontrado que a presença de pelo menos um critério 

aumentou o risco de desfechos adversos dos pacientes. O 
parâmetro que se associou de forma mais consistente com 
mortalidade foi a oxigenação, o que já foi relatado com os 
estudos atuais que indicam que este seja o mais preciso e 
dinâmico parâmetro em PAUTI.

Para melhor cuidar de seus pacientes, o médico 
responsável deve considerar a história natural da PAUTI. 
Além disso, o reconhecimento de preditores precoces de 
eventos adversos parece ser muito útil quando se avalia a 
resposta do paciente a um tratamento antibiótico. Apesar 
dessa informação, agências de saúde, como a Food and 
Drug Administration (FDA) e a European Medicines Agency 
(EMEA), ainda propõem a taxa de mortalidade aos 28 
dias como o parâmetro primário na avaliação da eficácia 
de antibióticos para PAUTI, por meio de um estudo com 
delineamento de não inferioridade.(17) A consequência 
de ater-se a esse parâmetro e delineamento de estudo é 
a necessidade de amostras de estudo muito grandes, o 
que pode não apenas prolongá-lo de forma desnecessária 
mas também acarretar o risco de avaliação não 
intencional de outros fatores, além da antibioticoterapia. 
Considerando-se que a falha do tratamento após 96 horas 
é mais do que razoavelmente associada com a mortalidade, 
esse parâmetro pode ser mais adequado na investigação da 
eficiência de um antibiótico, especialmente na presente era, 
em que é urgente a necessidade de novos antimicrobianos.
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