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REZENDE, J. P. M. Associacgao entre saude bucal e pneumonia associada a
ventilagdo mecanica: estudo de coorte. Juiz de Fora, MG: Universidade Federal
de Juiz de Fora, 2021.

RESUMO

Objetivo: Descrever a prevaléncia de placa dentaria e lingual e doencgas
periodontais em Pacientes Ventilados Mecanicamente (PVM) e a correlagdo dessas
condi¢cdes com a ocorréncia de Pneumonia Associada a Ventilagdo (PAV). Métodos:
Este estudo de coorte prospectivo incluiu pacientes que receberam Ventilagcao
Mecénica (VM) por meio de tubo endotraqueal. Os pacientes foram acompanhados
desde o dia 0 (primeiro dia em VM) até o dia 28, alta da UTI ou 6bito, o que ocorrer
primeiro. As seguintes variaveis de exposi¢do foram coletadas no dia 1 € no dia 7
por dentistas treinados: nimero de dentes, indice de Higiene Oral Simplificado (IHO-
S), presenca de placa na lingua e indice Gengival de Lée (LGI). Resultados: A
coorte final foi composta por 55 pacientes, 11 que desenvolveram PAV e 44 que nao
desenvolveram. No primeiro dia de VM, 23,6% dos pacientes apresentavam doenga
periodontal e 34,6%, placa lingual. No dia 7, 77,8% dos pacientes no grupo com
PAV tinham placa na lingua versus 36,7% no grupo sem PAV (p = 0,06), e 44,4% no
grupo com PAV tinham doencga periodontal versus 13,3% no grupo sem PAV (p =
0,07). A anadlise multivariavel mostrou que a placa lingual no dia 7, doenca
periodontal no dia 1 e dia 7 foram independentemente associadas a ocorréncia de
PAV, apo6s ajustes para idade e SAPS-3. Conclusdo: pacientes admitidos na UTI-
HU-UFJF e submetidos a VM apresentam elevadas prevaléncias de placas dental e
na lingua e de doencga periodontal e a presenga de placa na lingua no sétimo dia de
VM e doencga periodontal no primeiro e sétimo dia de VM associam-se a maior risco

de PAV em pacientes criticos.

Palavras-chave: saude bucal, pneumonia associada a ventilagdo mecanica,

unidade de terapia intensiva.



REZENDE, J. P. M. Association between oral health and pneumonia associated
with mechanical ventilation: cohort study. Juiz de Fora, MG: Universidade Federal
de Juiz de Fora, 2021.

ABSTRACT
Objective: To describe the prevalence of dental and tongue plaque, and periodontal
diseases in Mechanically Ventilated Patients (MVP), and the correlation of these
conditions with the occurrence of Ventilator-Associated Pneumonia (VAP). Methods:
This prospective cohort study included patients who received Mechanical Ventilation
(MV) through an endotracheal tube. Patients were followed from day O (the first day
under MV) to day 28, ICU discharge or death, whichever happened first. The
following exposure variables were collected on day 1 and day 7 by trained dentists:
number of teeth, Simplified Oral Hygiene Index (OHI-S), the presence of tongue
plaque, and Loe Gingival Index (LGI). Results: The final cohort was composed of 55
patients, 11 who developed VAP and 44 who did not. On the first day of MV, 23.6%
of the patients presented periodontal disease and 34.6% presented tongue plaque.
On day 7, 77.8% of the patients in the VAP group had tongue plaque versus 36.7%
in the non-VAP group (p=0.06), and 44.4% in the VAP group had periodontal disease
versus 13.3% in the non-VAP group (p=0.07). The multivariable analysis showed that
the tongue plaque on day 7, periodontal disease on day 1 and day 7 were
independently associated with the occurrence of VAP, after adjustments for age and
SAPS-3. Conclusion: patients admitted to the ICU-HU-UFJF and undergoing MV
have a high prevalence of dental and tongue plaque and periodontal disease and the
presence of tongue plaque on the seventh day of MV and periodontal disease on the
first and seventh day of MV are associated increased risk of VAP in critically ill

patients.

Keywords: oral health, ventilator-associated pneumonia, intensive care unit.
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1 INTRODUGAO

A ventilagdo mecénica (VM) é uma das medidas de suporte de vida mais
frequentemente empregada nas unidades de terapia intensiva (UTI), sendo
fundamental no tratamento de pacientes com formas graves de insuficiéncia
respiratoria aguda (ESTEBAN et al., 2013; PENUELAS et al., 2020). Apesar de sua
importancia, a VM pode associar-se a complicagdes, as quais podem comprometer o
prognostico dos pacientes (AVIGNON et al., 1956). Entre essas complicagdes,
destaca-se a Pneumonia Associada a Ventilagdo (PAV), que é infeccdo do
parénquima pulmonar que ocorre em pacientes em VM ha pelo menos 48 horas
(TORRES et al., 2017). A ocorréncia de PAV esta associada a maior duragdo da VM
e da internacao na UTI, fazendo com que o paciente se exponha a outras potenciais
complicagdes (RELLO et al., 2002; APOSTOLOPOULOU et al., 2003; TEJERINA et
al., 2006). Pacientes com PAV apresentam elevada mortalidade na UTI, entre 30% a
70%, maior do que aqueles que ndo desenvolvem essa infecgdgo (AMERICAN
THORACIC SOCIETY; INFECTIOUS DISEASES SOCIETY OF AMERICA, 2005).
Entretanto, definir qual a mortalidade atribuida especificamente a PAV nao é
simples, visto que esses pacientes apresentam outras condigbes de gravidade que
podem justificar o ébito. Alguns estudos especulam que a mortalidade atribuida a
PAV esteja entre 4,4% e 13% (BEKAERT et al.,, 2011; MELSEN et al., 2011,
MELSEN et al.,, 2013). Para que a PAV ocorra, € necessario que bactérias
patogénicas alcancem o trato respiratério inferior e o parénquima pulmonar, o que
pode ocorrer por quatro vias principais: aspiragcao de bactérias que colonizam a
cavidade oral e a orofaringe; inalagdo de ar ou aerossois contaminados durante a
VM; disseminagao hematogénica a partir de outro foco infeccioso ou extensao direta
a partir de um foco infeccioso contiguo (por exemplo, o espacgo pleural). Dentre
essas vias, a mais importante € a aspiragao de patdégenos que colonizam a cavidade
oral e a orofaringe (CARDENOSA et al., 1999; SAFDAR et al., 2005).

Pacientes criticamente enfermos apresentam maior colonizagao bacteriana da
cavidade oral e orofaringe e mudanca no perfil de bactérias ai presentes, passando
a haver um predominio de bacilos Gram-negativos e Staphylococcus aureus
(NIEDERMAN, 1990; SCANNAPIECO et al.,, 1992). Alteracbes nos niveis de

imunoglubilina A e aumento no numero de receptores para bactérias na mucosa,



12

alcalinizagdo do pH gastrico, o que permite a chegada de bactérias entéricas até a
orofaringe, o uso frequente de antibidticos de largo espectro, que modificam a flora
enddgena, sé&o os principais fatores determinantes por esse padrdo de colonizagao
nos pacientes criticos (BONTEN e WEINSTEIN, 1996; FILIUS et al., 2005).

Como estratégia de reducdo dessa colonizagdo e, consequentemente, de
prevencgao de PAV, alguns estudos tém preconizado a higienizagdo da cavidade oral
com antissépticos (LABEAU et al., 2011; KLOMPAS et al., 2016). Entretanto, os
resultados desses estudos sdo conflitantes. Enquanto alguns mostram a reducéo da
ocorréncia de PAV com a aplicagdo oral de clorexidena (ZAND et al.,, 2017;
BELLISSIMO-RODRIGUES et al., 2014) ou iodopovidona (ZHANG et al., 2017),
outros ndo obtiveram resultados positivos com tais cuidados (KLOMPAS et al.,
2014a; HUA et al.,, 2016). Uma das hipdteses para justificar a inefetividade dos
antissépticos orais na prevencao da PAV ¢é a presenca de biofilmes bacterianos nas
placas dentais, placas na lingua e na doenga periodontal. Bactérias presentes
nesses biofilmes seriam mais resistentes a agcao dos antissépticos, mantendo assim
a colonizagdo e fonte de patdgenos que, uma vez aspirados, poderiam causar a
PAV (SILVA PINTO et al., 2021)

A presencga de placas dental e na lingua e a doenga periodontal sdo fatores
de risco para a ocorréncia de pneumonia, em funcdo da presenga de uma maior
populagcdo bacteriana (MELO NETO et al., 2013; IWASAKI et al.,, 2018). Em
pacientes em VM, as placas e a presenga bacteriana nas regides acometidas pela
doenca periodontal pode ser ainda maior, por dificuldade da limpeza oral em funcéo
da presenca do tubo orotraqueal (SCANNAPIECO et al., 1992; BRENNAN et al.,
2004; JONES et al., 2011). Além disso, a manutengao da boca aberta e o uso de
medicamentos podem reduzir o fluxo de saliva, que desempenha um importante
papel para a saude bucal devido a suas propriedades lubrificantes, antimicrobianas
e tamponantes, e assim contribuir para aumento da colonizacdo bacteriana
(MARINO et al., 2017)

Também a flora sobre as placas dental e na lingua, bem como na doenca
periodontal, sofre alteracdes nos pacientes criticos, com aumento da participacao de
bactérias mais patogénicas (SANDS et al., 2016; SANDS et al., 2017).

Em funcido da presenca desses biofilmes nas placas dental, nas placas na
lingua e na doenga periodontal, alguns autores recomendam a adicdo de medidas
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mecanicas, como a escovagao, a higienizagcdo da cavidade oral com antissépticos
(BERRY et al., 2011; ZHENG et al., 2020).

Na revisdo sistematica conduzida por Guler e Turk (2019), o uso da
clorexidina nos cuidados orais de pacientes em unidades de terapia intensiva
mostrou-se eficaz na prevengao da PAV (GULER; TURK, 2019). Uma metanalise de
trés ensaios clinicos randomizados mostrou reducao de 24% na ocorréncia de PAV
entre pacientes submetidos a higiene oral com clorexidina associada a escovagao
de dentes, em comparagdo com apenas higiene oral com clorexidina. (SILVA et al.,
2021).

Em funcdo da importancia da placa dental, da placa na lingua e da doenca
periodontal na patogenia da PAV, conduzimos este estudo para avaliar a prevaléncia
dessas condicbes em pacientes em VM e para avaliar a correlacdo entre elas e a

ocorréncia de PAV.
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2 REVISAO DA LITERATURA
2.1 Definicao e epidemiologia da pneumonia associada a ventilagao mecanica

A PAV é definida como uma infecgdo do parénquima pulmonar de pacientes
que ja estejam em VM ha pelo menos 48 horas (DIRETRIZES BRASILEIRAS PARA
TRATAMENTO DAS PNEUMONIAS ADQUIRIDAS NO HOSPITAL E DAS
ASSOCIADAS A VENTILACAO MECANICA, 2007; KALIL et al., 2016; TORRES et
al., 2017). A caracterizagédo da infec¢gdo do parénquima pulmonar nesses pacientes
geralmente ocorre pela presenga de um novo ou progressivo infiltrado alveolar na
radiografia de térax, acompanhado de outros achados clinicos e laboratoriais que
reforcam a hipotese: febre ou hipotermia, presenca de secrecao traqueal purulenta,
piora da oxigenagao, leucocitose (ou presenga de mais de 10% de formas jovens de
leucdcitos) ou leucopenia (KALIL et al., 2016).

Na tentativa de facilitar o diagnéstico da PAV, alguns critérios foram criados,
com destaque para os propostos por Johanson et al. (1972) e para o CPIS (do
inglés, Clinical Pulmonary Infection Score) (PUGIN et al., 1991). Pelo escore de
Johanson et al. (1972), a PAV é diagnosticada na presenga de novo ou progressivo
infiltrado na radiografia de térax, associado a pelo menos dois dos seguintes
achados: secregao traqueal purulenta; leucocitose (> 12.000/mm3), leucopenia (<
4.000/mm3) ou mais de 10% de formas jovens no leucograma; febre (> 38 oC) ou
hipotermia (< 36 oC). Ja o CPIS considera temperatura, leucograma, presencga de
secrecao traqueal, seu aspecto e seus resultados microbioldgicos, radiografia de
térax e oxigenacdo (Tabela 1) (PUGIN et al., 1991). Os dois critérios tém
rendimentos semelhantes e, por sua menor complexidade, o de Johanson et al.,

mesmo sendo antigo, ainda € o mais usado na pratica (SHAN; CHEN; ZHU, 2011).
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Tabela 1 - Escore CPIS (Clinical Pulmonary Infection Score) para diagnéstico de PAV

Parametro Resultado Escore
36,5-38,4 0
Temperatura 38,5- 38,9 1
<36,5->39 2
4.000 — 11.000 0
Leucocitos (/mm?3) <4.000 ou >11.000 1
>50% de formas jovens Somar + 1 ponto
Ausente 0
Secregéo traqueal Presente, ndo purulenta 1
Presente, purulenta 2
_ _ Sem infiltrado 0
Radiografia  de Infiltrado difuso 1
térax
Infiltrado localizado 2
>240 ou com SDRA 0
PaO2/FIO2
<240 e sem SDRA 2
Sem crescimento ou baixo crescimento de 0
bactéria patogénica
Cultura de

—_

Crescimento moderado ou grande de bactéria

secrecao traqueal patogénica
Mesma bactéria identificada no Gram 2

PaO2/FIO2: relagdo entre pressdo parcial de oxigénio no sangue arterial e fragdo inspirada de
oxigénio; sindrome do desconforto respiratério agudo (SDRA).

A PAV é uma das infecgdes nosocomiais mais frequentes, sobretudo nas
unidades de terapia intensiva (UTls), onde chega a corresponder a metade de todas
as infecgdes (VINCENT et al., 1995; MAGILL et al., 2014; CHEN et al., 2016; TUON
et al., 2017; TAKAHAMA et al., 2021). Apesar de ser sabidamente uma complicagéo
comum, a frequéncia com que a PAV ocorre varia de estudo para estudo, com
numeros que vao de 8% a 38% (FAGON et al.,, 1993; RELLO et al.,, 2002;
SMULDERS et al., 2002; JAIMES et al., 2007; GU et al., 2012; CHARLES et al.,
2013; Li et al., 2013). A existéncia de diferentes definicoes, as dificuldades de se
estabelecer um diagndstico preciso em certas ocasides, a heterogeneidade entre os
ambientes de terapia intensiva e entre as populagdes estudadas sao alguns dos
fatores citados para justificar essas variagbes (AMERICAN THORACIC SOCIETY;
INFECTIOUS DESEASES SOCIETY OF AMERICA, 2005; MAGILL et al., 2013).

Em estudos epidemiolégicos americanos, a National Healthcare Safety
Network (NHSN) evidenciou taxas de densidade de PAV em UTls clinico-cirurgicas
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de 1,1 e 0,9 casos por 1000 dias de VM nos anos de 2010 e 2012, respectivamente
(DUDECK et al., 2013; PAPAZIAN; KLOMPAS; LUYT., 2020). Ja Rosenthal et al.
(2016), em estudo com dados referentes a 50 paises, entre 2012 e 2015,
encontraram densidade de 12,2 casos por 1000 dias de VM, uma redugdo em
relagcdo a 15,8 casos por 1000 dias de VM, numero encontrado em estudo com a
mesma metodologia e conduzido em 2009 (ROSENTHAL et al., 2012, ROSENTHAL
et al., 2016). No estudo de Reper et al. (2017) demonstrou que a implementagéo de
boas praticas orais e protocolos de sedacao, diminuiram as taxas de ocorréncias de
PAV de 8,34 ocorréncias /por 1000 dias de VM, para 4,78 ocorréncias/por 1000 dias
de VM, com p< 0,001(REPER et al., 2017).

No Brasil, poucos foram os estudos epidemiolégicos sobre a incidéncia de
PAV. Um estudo observacional conduzido em um unico centro, entre setembro de
1999 e fevereiro de 2001, mostrou que a PAV ocorreu em 38,1% dos pacientes
internados em uma UTI| de um hospital universitario, correspondendo a uma
densidade de 35,7 casos por 1000 dias de VM (GUIMARAES; ROCCO, 2006). Outro
estudo, realizado também em centro unico, encontrou densidade de 24,6 por 1000
dias de VM (YE et al., 2008).

Além de frequente, a PAV impacta negativamente a evolugdo dos pacientes
acometidos, inclusive com aumento da mortalidade (BEKAERT et al., 2011). A
mortalidade entre pacientes com PAV varia de 30% até 70% (AMERICAN
THORACIC SOCIETY; INFECTIOUS DISEASES OF AMERICA, 2005). Entretanto,
avaliar o impacto da PAV sobre a mortalidade de pacientes criticamente enfermos
nao € simples, ja que outros fatores podem contribuir para esse desfecho, como a
gravidade da doenca de base, outras complicagdes infecciosas ou nao, a presencga
de comorbidades, entre outras (BEKAERT et al., 2011; MELSEN et al.,, 2011;
MELSEN et al., 2013; MOTA et al., 2017).

Alguns autores tentaram estimar a mortalidade atribuida a PAV por meio de
ferramentas estatisticas. Bekaert et al. (2011), por exemplo, em uma coorte de 4479
pacientes em VM por pelo menos 48 horas, encontraram taxas de mortalidade em
30 e 60 dias de 23,3% e 25,6%, mas estimaram que a mortalidade atribuida a PAV
foi bem menor, de 4,4% e 5,9%, respectivamente (BEKAERT et al., 2011). Ja
Melsen et al. (2013), em uma revisao sistematica de estudos sobre estratégias de
prevencao de PAV, encontraram uma taxa de mortalidade atribuida a essa infeccao
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de 13%, a qual era maior entre pacientes cirurgicos e os pacientes com taxas
médias de escore de gravidade na entrada (MELSEN et al., 2013).

Outros desfechos impactados pela ocorréncia de PAV séo a duracédo da VM,
tempo de internagdo em UTI e hospitalar. Kollef, Hamilton e Ernst (2012)
demonstraram em uma coorte retrospectiva com mais de 80000 pacientes, de
diferentes UTIs dos Estados Unidos, que os pacientes que desenvolveram PAV
permaneceram mais tempo em VM (21,8 vs. 19,5 dias), internados em UTI (20,5 vs.
11,6 dias) e no hospital (32,6 vs. 19,5 dias). Resultados semelhantes foram
demonstrados por outros autores, evidenciando sempre os impactos negativos da
PAV sobre estes desfechos (COOK et al., 1998a; COOK et al., 1998b;
APOSTOLOPOULOU et al., 2003; TEJERINA et al., 2006; JAIMES et al., 2007). O
prolongamento da VM e das internagdes em UTI e hospitalar aumentam os custos
hospitalares, o que representa outro impacto negativo da PAV (SAFDAR et al., 2005;
YE et al., 2017). Uma metandlise conduzida por Zhang et al. (2017) estimou em US$
50.000 a US$ 57.000 o custo da PAV por paciente.

2.2 Fisiopatologia da PAV

A PAV ocorre principalmente a partir da aspiragdo de patégenos que
colonizam o trato aerodigestivo, os quais alcangam as vias aéreas inferiores e
parénquima pulmonar em quantidade e/ou viruléncia que suplantam as defesas do
hospedeiro, ocasionando a infecgdo (SAFDAR et al., 2005; KLOMPAS, 2019).

Outras vias menos importantes de chegada dos patégenos aos pulmdes sao
descritas, como a disseminacdo hematogénica (ALCON et al., 1999), a inalagdo de
aerossois contaminados (SAFDAR et al., 2005; SCHELD; MANDELL, 1991) ou por
contiguidade a partir do empiema pleural (ESTES; MEDURI, 1995).

Dentro da via mais importante de desenvolvimento da PAV, a colonizagao da
orofaringe é evento primordial. A flora da orofaringe, originalmente composta por
bactérias Gram-positivas e pouco patogénicas, modifica-se em poucos dias para
uma flora com predominio de bactérias Gram-negativas e Staphylococcus aureus,
em pacientes criticamente enfermos (GARROUSTE-ORGEAS et al., 1997). Entre os
fatores que contribuem para essas mudancas estdo a reducdo dos niveis de

imunoglobulina A e fibronectina na mucosa, aumento da secregao de proteases,
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aumento dos receptores para bactérias, aumento do pH local e desnudamento da
mucosa (SAFDAR et al., 2005).

Uma das vias de chegada de patdgenos para a colonizagédo da orofaringe € a
partir das maos dos profissionais de saude. Ja foram detectados surtos de infec¢ao
associados a colonizacdo das maos, mais frequentemente por bactérias Gram-
positivas, sobretudo por espécies de Staphylococcus (BOYCE; PITTET, 2002;
STRICH; PALMORE, 2017). Apesar do reconhecimento das maos como via de
transmissdo de bactérias entre pacientes e profissionais de saude, as taxas de
adesdo as medidas de higienizagdo das méaos ainda sdo baixas. Sendo assim,
estudos avaliaram o impacto de estratégias educativas sobre as taxas de adeséo a
higienizagdo das maos e sobre a frequéncia de infec¢gdes nosocomiais, entre elas a
PAV (GOULD et al.,, 2017; LUANGASANATIP et al., 2015). Em um estudo
multicéntrico, conduzido em 150 unidades de 12 hospitais, um programa educativo,
ao longo de dois anos, aumentou a taxa de adeséo a higienizagao das maos de 58%
para 95% e associou-se a redug¢ao da ocorréncia de PAV (de 49% para 45%, p =
0,045) (SHABOT et al., 2016). Em outro estudo semelhante, porém conduzido em
apenas uma UTI, um programa educacional associou-se a um aumento de 75% na
taxa de higienizagdo das maos e a uma redugao na densidade de PAV de 6,9 para
3,7 episddios por 1000 dias de VM (p < 0,01) (KOFF et al., 2011).

Nosso grupo também avaliou os resultados de um programa de educagéo em
higienizacdo das méaos sobre a ocorréncia de PAV em uma UTI clinico-cirurgica.
Embora o programa tenha sido capaz de aumentar significativamente a adesao a
higienizacdo das maos, nao se observaram redugdes nas taxas de PAV (ROMERO
et al., 2019). Entre os fatores que podem ter contribuido para esse resultado
negativo pode estar a baixa incidéncia de PAV por Methicillin-resistant
Staphylococcus aureus (MRSA) em nossa unidade, na qual os patdégenos mais
prevalentes sdo Pseudomonas aeruginosa e Acinetobacter baumannii. Como o
MRSA ¢é o patégeno sobre o qual a higienizacdo das maos tem maior efeito em
reduzir infecgdes, o fato dele ser pouco frequente em nossa unidade pode explicar a
nao reducdo da PAV como consequéncia do aumento da higienizagdo das maos
(ROMERO et al., 2019).

Outra via de colonizacao da orofaringe por bacilos Gram-negativos € a partir
de bactérias entéricas, cuja chegada até a orofaringe ¢é facilitada pela posi¢gao supina
e pela presenca de sonda nasogastrica ou nasoenteral (TORRES et al.,1992). Por
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esta razdo, recomenda-se que se mantenha a cabeceira da cama elevada a 30° a
45°, em pacientes em VM, com estudos mostrando que esta simples medida se
associa a reducao da ocorréncia de PAV (DRAKULOVIC et al., 1999; WANG et al.,
2016).

Normalmente o pH acido do estémago constitui uma barreira a passagem de
bactérias do intestino a orofaringe. Entretanto, em pacientes em VM, esta condi¢ao
pode ser alterada em fung¢ao do uso rotineiro de medicagdes para profilaxia de lesao
aguda da mucosa gastroduodenal e pela infusdo continua de dieta, duas medidas
que elevam o pH gastrico (HUANG et al., 2010; KALLET; QUINN, 2005). Estudos
observacionais demonstraram que bloqueadores H2 e inibidores de bomba de
prétons podem aumentar o risco de PAV em fungao da alcalinizagdo do estdbmago,
sugerindo a importancia desta via de colonizagdo da orofaringe (KLOMPAS et al.,
2016; SASABUCHI et al., 2016). Na mesma linha, ensaios clinicos randomizados
mostraram que o0 uso de sucralfato, que previne lesdo aguda da mucosa
gastroduodenal sem elevagao do pH local, em comparagédo com bloqueadores H2 e
inibidores de bomba de prétons, reduz a ocorréncia de PAV (GRINDLINGER et al.,
2016; KHORVASH et al., 2014).

A colonizagao da orofaringe como um dos pontos importantes na patogénese
da PAV levantou hipoteses de emprego de antibidticos tdpicos ou substancias
antissépticas para redugao da PAV. Apesar de amplamente estudadas, ainda nao se
sabe o real impacto dessas medidas sobre a ocorréncia de PAV e, sobretudo, sobre
outros desfechos clinicos, como duracdo da internacdo na UTI e hospitalar e
mortalidade (OOSTDIJK et al., 2014; BASSI et al., 2017; OOSTDIJK et al., 2017;
GUILLAMET; KOLLEF, 2018; KLOMPAS, 2019).

A descontaminacdo oral seletiva e a descontaminagédo digestiva seletiva,
ambas com emprego de antibidticos topicos, acompanhados ou ndo de um curto
curso de antibidtico sistémico no inicio da VM, tém se mostrado efetivas em reduzir a
ocorréncia de PAV e, em alguns estudos, até mesmo a mortalidade (DANEMAN et
al., 2013; PRICE; MACLENNAN; GLEN, 2014; BOS et al., 2017). Seu emprego de
forma rotineira, entretanto, € questionado pelo risco de emergéncia de patégenos
resistentes as classes de antibidticos empregados na profilaxia. Nesse sentido,
parece que a descontaminagado oral seletiva tem menor risco de gerar resisténcia
antimicrobiana, mantendo resultados semelhantes em relagdo a redugcdo da PAV,
sendo, portanto, a opcao preferivel. (SANCHEZ-RAMIREZ et al., 2018; LLORENS-


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Vazquez+Guillamet+C&cauthor_id=30390751

20

VILLAR et al., 2019). Outro fator importante em relacdo as estratégias de
descontaminagéo seletiva € o perfil microbiolégico da unidade, sendo que elas sao
mais seguras nas unidades com baixa prevaléncia de patdogenos multirresistentes
(BUITINCK et al.,, 2019). Com todas essas consideragbes, as diretrizes para
tratamento da PAV das sociedades europeia e latino-americana recomendam a
descontaminagao oral seletiva como medida preventiva, mas apenas para unidades
com baixo consumo de antibidticos e baixas taxas de bactérias multirresistentes
(TORRES et al., 2017).

O emprego de antissépticos topicos para reduzir a colonizagao da orofaringe
tem a vantagem teodrica de ndo induzir a resisténcia bacteriana a antibioticos
empregados no tratamento de infec¢des. Entre todas as opgdes, a mais estudada é
a clorexidina, mas aqui também os resultados sédo divergentes (HUA et al., 2016;
JACKSON; OWENS, 2019). Estudos clinicos observacionais e randomizados iniciais
mostraram reducao da ocorréncia de PAV com a higienizagéo oral com clorexidina.
Por exemplo, Segers e De Mol (2009) observaram redugao da frequéncia de PAV
entre os pacientes submetidos a higiene oral e da nasofaringe com clorexidina
(19,8% versus 26,2% no grupo placebo, p = 0,002). Resultados semelhantes foram
descritos por Ozgaka et al. (2012) em pacientes em VM por mais de 48 horas, em
uma unidade com maior prevaléncia de PAV. Pacientes que receberam cuidados
orais com clorexidina, em comparacao com placebo, apresentaram PAV menos
frequentemente (41,4% versus 68,8%, p = 0,03) (OZCAKA et al., 2012). Revisdes
sistematicas e metanalises foram conduzidas a partir desses estudos observacionais
e ensaios clinicos randomizados e reforcaram os beneficios da clorexidina na
prevencao a PAV, recomendando-a como parte dos pacotes de cuidados a serem
implementados para reducao da PAV (CHAN et al., 2007; LABEAU et al., 2011).

Em 2016, uma metanalise foi publicada pela iniciativa Cochrane, a qual
avaliou 18 ensaios clinicos randomizados que compararam a higiene oral com
clorexidina versus cuidados usuais. Os resultados dessa metanalise mostraram
redugao no risco de ocorréncia de PAV de 24% para 18% (RR de 0,75, IC 95% de
0,62 a 0,91, com p =0,004), indicando que para cada 17 pacientes submetidos a
higienizagdo oral com clorexidina, um episodio de PAV é evitado. Apesar desse
beneficio, os autores da metanalise ndo encontraram redugcdo da mortalidade ou da
duracao da VM ou da internagdo na UTI com o emprego da clorexidina (HUA et al.,
2016).
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Uma critica ao emprego rotineiro da clorexidina na prevengédo da PAV é que
alguns dos principais estudos que construiram esta evidéncia foram publicados
exclusivamente com pacientes em pds-operatério de cirurgia cardiaca, populagéo
em que os beneficios dessa medida preventiva tém se mostrado maiores (DE RISO
et al., 1996; HOUSTON et al.,, 2002; SEGERS; DE MOL, 2009; RABELLO et al.,
2018). Nesse sentido, Klompas et al. (2014b) em uma revisdo sistematica e
metanalise e em uma revisao sistematica de Rabello et al (2018) sobre os cuidados
orais com clorexidina na prevengcao da PAV, realizaram uma analise de
sensibilidade, separando os efeitos dessa estratégia em pacientes no pos-operatério
de cirurgia cardiaca e nas demais situagdes em terapia intensiva. Os autores
confirmaram a eficacia da clorexidina em reduzir a ocorréncia de PAV no pés-
operatorio de cirurgia cardiaca, mas nao evidenciaram esse efeito nos demais
pacientes (KLOMPAS et al., 2014b; RABELLO et al., 2018). Em relagdo aos demais
desfechos, como mortalidade, duragdao da VM e da internacdo na UTI, ndo houve
diferengas estatisticamente significantes entre os cuidados orais com clorexidina e o
placebo. Na verdade, em relagdo a mortalidade, os resultados sugeriram até mesmo
uma tendéncia a maior mortalidade entre os pacientes do grupo clorexidina, embora
sem alcancar significancia estatistica (RR de 1,13, IC 95% de 0,99 a 1,29). Duas
hipéteses sao aventadas para justificar o eventual aumento da mortalidade entre os
pacientes submetidos a cuidados orais com clorexidina: 1. possibilidade de lesao
pulmonar por aspiragao de clorexidina; 2. comprometimento do diagndéstico de PAV
em fungdo da presenca de clorexidina nos espécimes respiratérios encaminhados
para cultura, a qual impediria o crescimento de bactérias nas culturas e retardaria o
inicio de antibiéticos (KLOMPAS et al., 2014b).

Outra possibilidade para justificar os resultados conflitantes sobre os efeitos
na clorexidina sobre a PAV é que talvez apenas sua aplicacdo nao seja suficiente
para a redugao da colonizagao bacteriana na orofaringe. Medidas mecanicas podem
ser necessarias para a remoc¢ao de placas dentais ou na lingua ou para controle de
outros reservatorios de bactérias na cavidade oral, como ocorre na doenga
periodontal (ZANATTA et al., 2011; VILELA et al., 2015).

2.3 Formacgao da placa dental e na lingua
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Todas as superficies de interface do corpo humano estdo expostas a
colonizagao por uma grande variedade de microrganismos, que vivem, em geral, em
harmonia com o hospedeiro (ROSAN; LAMONT, 2000). Um dos mecanismos de
prevencdo ao acumulo desses microrganismos € a descamagdo das camadas
superficiais. Os dentes, entretanto, apresentam uma superficie dura e nao
descamativa que favorece o desenvolvimento de grandes depdsitos bacterianos,
denominados placa dental (LINDHE, 2018).

Uma série de interacdes entre as superficies a serem colonizadas, a
microbiota e o meio ambiente fluido permitem a formacdo da placa dental
(MERGENHAGEN et al., 1987). Inicialmente, forma-se uma fina pelicula amorfa,
composta por uma variedade de glicoproteinas salivares (mucinas) e anticorpos,
denominada de pelicula adquirida ou biofilme, que altera a carga e a energia livre da
superficie e aumenta a eficiéncia da adesdo bacteriana (CARRANZA, 1983;
LINDHE, 2018; MARSH, 2004). Embora essa pelicula possa ser removida de forma
bastante facil pela limpeza mecanica, ela também se refaz rapidamente, minutos
apoés a exposicdo da superficie dentaria limpa a um novo filme de proteinas e
glicoproteinas da saliva. Por outro lado, algumas horas sem limpeza pode resultar na
formacgao de uma pelicula totalmente estabelecida, embora sem microrganismos em
sua constituicdo (CARRANZA, 1983; WOLF, 2008).

A esse biofilme formado sobre a superficie dental aderem-se bactérias da
cavidade bucal, sendo os Streptococcus as espécies pioneiras predominantes
(CARRANZA, 1983; SCHEIE; PETERSEN, 2004). Posteriormente, acumulam-se os
Actinomyces e, subsequentemente, outras bactérias anaerdbias e bacilos Gram-
negativos, formando uma placa dental heterogénea em relagdo a sua composicao
bacteriana (CARRANZA, 1983; LINDHE, 2018; ROSAN; LAMONT, 2000). A co
adesao de bactérias colonizadoras as previamente ligadas ao biofilme leva ao
aumento na sua biodiversidade (LINDHE, 2018; MARSH, 2004; KOLENBRANDER,
2000). Um estudo que avaliou o desenvolvimento de placa dental em bolsa
periodontal profunda mostrou que as zonas mais profundas foram colonizadas
principalmente por espiroquetas e bacilos Gram-negativos, enquanto as regides
mais superficiais foram colonizadas predominantemente por cocos Gram-positivos
(WECKE et al., 2000). Essas placas acumulam-se preferencialmente em locais mais

protegidos contra as vigorosas forcas de remocado que se aplicam na boca, com
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destaque para as regides interdentais, faces linguais e palatinas dos dentes molares
e bordas de restauragcdes mal adaptadas (MARSH, 2004).

Uma vez formada, a placa dental funciona como uma verdadeira comunidade
microbiana. Aderidas ao biofilme, as bactérias estdo protegidas de células
fagociticas e de agentes bactericidas exdgenos. Além disso, elas podem responder
a sinais ambientais, se desprenderem das superficies e colonizarem outros locais
(LINDHE, 2018; MARSH, 2004; Wolf, 2008).

O acumulo de bactérias em superficies sélidas ndo € um fenbmeno exclusivo
dos dentes. Biofiimes contendo bactérias sdo ubiquos, podendo se formar sobre
qualquer superficie imersa em meio aquoso natural (MARSH, 2004; ROSAN;
LAMONT, 2000). Este biofilme forma-se de maneira rapida em sistemas fluidos em
que uma fonte de nutrientes é fornecida as bactérias, fazendo com que ocorra um
amplo crescimento bacteriano protegido da agédo de antimicrobianos (LINDHE, 2018;
MARSH, 2004; ROSAN; LAMONT, 2000). Na cavidade bucal, a lingua é outro local
de acumulo frequente de placa bacteriana, aqui denominadas placas linguais
(MATSUI et al., 2014).

O dorso da lingua ocupa enorme area de mucosa oral e é capaz de abrigar
microrganismos, constituindo assim um grande reservatério de patégenos. A maioria
das bactérias salivares derivam-se do dorso da lingua, de onde sao destacadas pela
acao mecanica, enquanto quantidades menores provém dos remanescentes da
membrana da mucosa bucal (CARRANZA, 1983). Ha relatos de associacédo entre
essas bactérias da placa lingual e as presentes na placa dental (KISHI et al., 2013) e
na doencga periodontal (CORTELLI et al., 2008), sugerindo uma correlagéo direta
entre as trés condicbes (MATSUI et al., 2014). Sendo assim, a limpeza da lingua
para a remocao da placa lingual passa a ter efeito na redugao da placa dental e da
doenca periodontal (MATSUI et al., 2014).

O cuidado em se evitar a formacgao dessas placas se justifica ainda mais pelo
fato de que bactérias presentes em biofilmes sdo menos sensiveis a acao de
antibidticos, sendo necessarias concentragdes até 1000 vezes maior dos mesmos
para a erradicagao dessas bactérias (TEN CATE, 2006). Entre os fatores associados
a maior resisténcia das bactérias nos biofimes aos antibidticos estdo a menor
penetracao desses agentes, a selegao de bactérias mais resistentes pela exposi¢cao
a niveis locais mais baixos de antibidticos (pela menor penetracdo no biofilme),
ativacdo de respostas adaptativas das bactérias, como a redugdo do seu
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metabolismo diante de antibidticos que atuam sobre condicbes de maior
metabolismo (STEWART; COSTERTON, 2001).

2.4 Doenca periodontal

A doenca periodontal afeta comumente os tecidos que compéem a estrutura
de suporte dental: o osso alveolar, o cemento, o ligamento periodontal e a gengiva
(BENCOSME, 2018). A doenca periodontal compreende uma longa lista de
condigdes que envolvem as estruturas de suporte dos dentes, sendo a gengivite e a
periodontite as duas mais prevalentes (JERONIMO et al., 2020).

A gengivite € o processo inicial da doenga periodontal e se caracteriza por
uma reacgao inflamatdria reversivel da gengiva marginal ao acumulo de placa dental
(JERONIMO et al., 2020). J&4 a periodontite apresenta-se como uma condicdo
destrutiva e ndo reversivel, resultando na perda de fixagdo do tecido conjuntivo do
dente ao 0sso, 0 que acaba levando a perda dos dentes envolvidos (TATAKIS;
KUMAR, 2005). Ela se caracteriza por uma mudanc¢a de parametros clinicos, como a
profundidade de sondagem, perda do ligamento periodontal e sangramento a
sondagem (JERONIMO et al., 2020).

A gengiva é o local onde se inicia o processo inflamatério por meio de uma
resposta a uma agressao bacteriana. Ela é a parte da mucosa mastigatéria que
cobre o processo alveolar e circunda a porcao cervical dos dentes, sendo dividida
macroscopicamente em gengiva livre e gengiva inserida. Microscopicamente ela &
formada pelo epitélio oral, que fica voltado para a cavidade bucal, epitélio do sulco,
que fica voltado para o dente, sem estar aderido a sua superficie, e pelo epitélio
juncional, que promove a unido da gengiva com o dente (JERONIMO et al., 2020).

No estagio inicial da gengivite, estdo presentes caracteristicas classicas de
inflamacgao aguda no tecido conjuntivo abaixo do epitélio juncional, como o aumento
de pequenos vasos capilares e aderéncia predominantemente de neutréfilos nas
suas paredes, causando o aumento do fluxo do fluido gengival no sulco. Com a
progressado da gengivite, ha um aumento global de células, sobretudo de linfocitos
(75%), e destruicdo do colageno em volta do infiltrado celular (CARRANZA, 1983;
LINDHE, 2018).
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Apos essas fases, o tecido periodontal ja é descrito com um quadro de
inflamagdo moderada a grave, com um predominio numeérico de plasmdécitos, que
invadem e destroem o tecido conjuntivo do epitélio juncional e o tecido conjuntivo ao
redor dos vasos sanguineos e entre os feixes de fibras colagenas (CARRANZA,
1983; LINDHE, 2018). Evidéncias indicam que a gengivite precede o inicio da
periodontite, entretanto, nem todos os casos de gengivite evoluem para uma
periodontite. A razao para isso € que o acumulo de bactérias na placa é necessario,
mas por si sé nao é suficiente para o desenvolvimento da periodontite, € necessario
que haja também um hospedeiro suscetivel (TATAKIS; KUMAR, 2005; LINDHE,
2018).

2.5 Placa dental, placa na lingua e doenga periodontal e PAV

Estudos associam a presencga de placas dental e lingual com uma série de
doencas nos dentes e nos tecidos adjacentes, tais como carie e doenga periodontal,
sendo que o simples ato de remocao destes depdsitos bacterianos, que deve ser
realizada de forma mecanica, previne o aparecimento dessas doengas (GOMES;
SILVA, 2010; LINDHE, 2018). Além dessas repercussdes locais, a presenga de
placa dental, placa lingual e doenga periodontal também se associa com condi¢des
sistémicas, como diabetes, hipertensao arterial, doencgas cardiovasculares, infarto do
miocardio e acidente vascular cerebral (LICCARDO et al.,, 2019). Confirmando a
correlagao entre a presenca de placa dental, placa lingual e doenca periodontal e
essas condig¢des clinicas, estudos mostram melhor controle das diferentes doencas
com a melhora da saude bucal. Por exemplo, D’Aiuto et al. (2018), em um estudo
clinico randomizado, mostraram que uma terapia periodontal intensiva (n&o cirurgica
e cirurgica), em comparacado com cuidados normais (limpeza e polimento da parte
visivel do dente acima da gengiva), melhorou o cuidado metabdlico em pacientes
diabéticos tipo 2. Resultados semelhantes foram descritos em pacientes com
hipertensao arterial sistémica (CZESNIKIEWICZ-GUZIK et al., 2019), doenca renal
cronica em hemodialise (SANTOS-PAUL et al., 2019), doenga cardiovascular (LOBO
et al.,, 2020) e cerebrovascular (SODER; MEURMAN., 2015), todos identificando
melhor controle da doencga sistémica com tratamento intensivo da placa dental, placa
lingual e doenga periodontal. Além desses impactos sistémicos, a falha na
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manutencdo de uma boa higiene bucal, com o consequente acumulo de placas
dental e lingual e desenvolvimento de doenga periodontal, pode comprometer a
dignidade pessoal e piorar a qualidade de vida relacionada a saude (JONES;
MUNRO; GRAP, 2011; NEEDLEMAN, 2012).

Como as placas dental e lingual e a doencga periodontal sdo condigbes que
cursam com o aumento da populacdo bacteriana na cavidade bucal e como a
aspiracao dessas bactérias para o trato respiratorio inferior é fator preponderante na
patogénese das pneumonias, € de se esperar uma correlagdo entre ma saude bucal
e pneumonia. lwasaki et al. (2018), em uma coorte prospectiva de 221 pacientes de
um centro de hemodidlise, com tempo médio de seguimento de 84 meses,
demonstraram que a doenca periodontal é fator de risco independente para ébito por
pneumonia. Entre os pacientes com doenca periodontal, a taxa de mortalidade por
pneumonia foi de 3,03 6bitos por 1000 pacientes/ano, contra 0,53 ébitos por 1000
pacientes/ano entre os pacientes sem a doenga periodontal. Apds analise
multivariada, o risco de obito por pneumonia foi maior entre os pacientes com
doenca periodontal HR de 3,49 (IC 95% entre 1,14 e 10,64) (IWASAKI et al., 2018).
Ja um estudo caso-controle mostrou maior prevaléncia de doenca periodontal em
pacientes internados por pneumonia do que por outras condi¢des clinicas (61,4% vs.
41,4%, respectivamente). A presenca de doenga periodontal associou-se a maior
risco de pneumonia (OR de 4,4, com IC 95% entre 1,4 e 13,8), mesmo apos ajuste
para idade, sexo, raca e tabagismo (MELO NETO et al., 2013). Uma metanalise de
estudos observacionais mostrou associagao entre a presenga de doenga periodontal
e pneumonia, com odds ratio de 3,21 (IC 95% entre 1,99 e 5,17) (GOMES-FILHO et
al.,, 2020). Entre as limitagcbes dessa metanalise esta a heterogeneidade de
pacientes entre os estudos e as diferengcas de critérios para o diagndstico de
pneumonia.

Uma revisao sistematica conduzida por AZARPAZHOOH; LEAKE (2006)
demonstrou que os cuidados orais em pacientes internados em unidades de terapia
intensiva, obteve uma reducdo da ocorréncia de PAV de 83% para 34%
(AZARPAZHOOH; LEAKE, 2006). Corroborando os resultados desses estudos, que
apontam para a associagédo entre ma saude bucal e maior risco de pneumonia, van
der Maarel-Wierink et al. (2013), por meio de revisao sistematica, mostraram que a
instituicdo de cuidados orais em idosos institucionalizados reduziu a ocorréncia de

pneumonia aspirativa.
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Também ja estd demonstrada a associagao entre a presenga de placas dental
e lingual e doencga periodontal e PAV. Um estudo transversal conduzido em uma UTI
de um hospital universitario brasileiro, por exemplo, mostrou que a presenca de
placa lingual ou doenga periodontal no momento de admissédo na UTI associaram-se
a maior risco de PAV. Foram avaliados 663 pacientes em ventilagdo mecanica, dos
quais 64% apresentavam placa lingual e 29%, doencga periodontal. Pacientes com
placa lingual ou doenga periodontal desenvolveram PAV mais frequentemente do
que aqueles sem essas condigdes (20,1% vs. 13,7%, p = 0,02; 23,4% vs 15,5%, p =
0,01, respectivamente). Mesmo apos ajuste para possiveis confundidores (escore de
gravidade SAPS-3, sexo, idade e edentulismo), por analise multivariada, a placa
lingual e a doencga periodontal mantiveram-se como fatores de risco independente
para ocorréncia de PAV: OR de 1,61 (IC 95% de 1,03 a 2,51), para placa lingual e
de 1,69 (IC 95% de 1,08 a 2,66), para doencga periodontal. (TAKAHAMA et al.,
2021).

Em um estudo caso controle, Gomes-Filho et al. (2014) mostraram que
pacientes com doencga periodontal apresentavam maior risco de pneumonia
nosocomial, incluindo PAV, do que aqueles sem essa condigdo, mesmo apos ajustes
para idade, tabagismo, ocupacéo e ultima visita ao dentista (OR de 2,88 com IC 95%
entre 1,59 e 5,19). Uma metanalise de cinco estudos caso-controle que avaliaram a
associacdo entre doenga periodontal e pneumonia nosocomial, incluindo o de
Gomes-Filho et al. (2020), num total de 534 pacientes, mostrou que a presenga de
periodontite se associa a maior risco de ocorréncia de pneumonia nosocomial (OR
de 2,55, com IC 95% entre 1,68 e 3,86). A pneumonia ocorreu em 42% dos
pacientes com periodontite e em 21% naqueles sem essa condigao (GOMES-FILHO
et al., 2020).

Apesar de pacientes em VM receberem cuidados orais diariamente,
frequentemente eles incluem apenas a aplicacdo de antisséptico com swabs, como
por exemplo o clorexidina, e podem nao ser suficientes para a remocao das placas
dentais e linguais (PEARSON, 1996). Sendo assim, essas placas bacterianas podem
se acumular durante o periodo de VM e tornarem-se reservatérios de bactérias que,
se aspiradas, podem contribuir para a ocorréncia de PAV. Jones, Munro, Grap
(2011) mostraram que a presenga de placa dental é elevada entre pacientes
submetidos a VM ja quando chegam a UTI. Em um estudo observacional, eles
observaram que, em meédia, 73% das superficies dentais desses pacientes
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apresentam placa. Apos sete dias de internagdo, mesmo recebendo cuidados orais
rotineiros, os pacientes ainda apresentavam placas em 67% das superficies dentais
analisadas e em 68% da superficie lingual (JONES, MUNRO, GRAP., 2011).

A presenga das placas dentais, linguais e a doenga periodontal podem
explicar os resultados conflitantes sobre os efeitos da aplicagao oral da clorexidina
sobre a ocorréncia de PAV. E possivel que a simples aplicagdo com swab é n&o seja
suficiente para reduzir a colonizagdo bacteriana e que medidas mecénicas sejam
necessarias para a reducdo dos reservatérios de bactérias na cavidade oral
(ZANATTA et al., 2011). Nesse sentido, alguns estudos demonstraram reducéo da
PAV com a adigao da escovacéao a aplicagao da clorexidina. Por exemplo, Nicolosi et
al. (2014) avaliaram a ocorréncia de PAV apés a implementagdo de um protocolo de
higienizagéo oral sob a supervisdo de um dentista, que incluia escovagéao, uso de fio
dental e limpeza com clorexidina, comparando com as taxas de infeccdo antes da
implementagdo do programa. Eles observaram redugéo da ocorréncia de PAV de
8,7% para 2,7% (p = 0,04). Uma limitacdo desse estudo foi que ele incluiu apenas
pacientes em pos-operatorio de cirurgia cardiaca, populagdo que, como discutido
anteriormente, tende a se beneficiar mais dos cuidados orais (NICOLOSI et al.,
2014).

No Brasil, De Lacerda et al. (2017) conduziram um ensaio clinico
randomizado para comparar a higienizagao oral com aplicacdo de clorexidina mais
escovagao dos dentes (105 pacientes) versus apenas aplicagdo de clorexidina (108
pacientes) sobre a ocorréncia de PAV, em uma UTI clinico-cirurgica. Eles
observaram redugao da ocorréncia de PAV de 62% para 38% (p = 0,084), o que se
acompanhou de redugao da duracao da VM (8,7 + 5,0 no grupo com escovacgao de
dentes versus 11,1 + 7,6 no grupo controle, p = 0,018) e da internagao na UTI (11,9
+ 7,8 versus 13,9 + 8, respectivamente, p = 0,064). Entretanto, esses resultados nao
se acompanharam de reducao da mortalidade, a qual foi semelhante entre os grupos
(42,5% versus 57,5%, respectivamente, p=0,29) (DE LACERDA et al., 2017).

Por outro lado, outros estudos nao reproduziram esses resultados. Pobo et al.
(2009) nao demonstraram redugéo da ocorréncia PAV com a adigdo da escovagao
de dentes a aplicagdo de clorexidina (20,3% versus 24,7%, respectivamente, p =
0,55). Também nao houve diferenca entre os grupos em relacdo a mortalidade, dias
de VM, duragao da internagao na UTI e uso de antibiéticos (POBO et al., 2009). Da
mesma forma, Lorente et al. (2012) n&o encontraram redugédo da ocorréncia de PAV
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com a adicdo de escovacdo dos dentes, em relagdo a aplicacdo isolada de
clorexidina. A PAV ocorreu em 9,7% dos pacientes randomizados a receberem
clorexidina e escovacao, contra 11,0% naqueles que apenas receberam aplicacao
oral de clorexidina (odds ratio de 0,87, com 1C-9% entre 0,47 e 1,62, p = 0,75)
(LORENTE et al., 2012).

Uma metanadlise desses trés estudos randomizados mostrou reducdo da
frequéncia de PAV em 24% com adi¢cdo da escovagao dos dentes a higienizagcéo
oral com clorexidina, resultado que, entretanto, ndo alcangou significancia estatistica
(razéo de risco de 0,76, com IC 95% entre 0,55 e 1,05) (SILVA et al., 2021).

Ja uma outra metanalise, que avaliou seis estudos, entre ensaios clinicos
randomizados e estudos quase experimentais que compararam higienizagado com
clorexidina mais escovacao contra apenas limpeza com clorexidina, demonstrou que
a adicao da escovacgao reduz a ocorréncia de PAV (RR de 0,65, com IC 95% entre
0,49 e 0,87), resultando em menor mortalidade (RR de 0,78, com IC 95% entre 0,63
e 0,96) (ZHENG et al., 2020). Estes resultados, de certa forma, apontam para a
importancia das placas e biofilmes bacterianos presentes na cavidade oral na
fisiopatologia da PAV (SCHEIE; PETERSEN, 2004).
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3 JUSTIFICATIVA

As placas dental e na lingua e a doenga periodontal podem ser importantes
reservatorios de bactérias patogénicas em pacientes internados em UTls. Essas
bactérias, uma vez aspiradas para o trato respiratério inferior, podem causar
pneumonia, sendo essa, a principal via de ocorréncia de PAV. Sendo assim,
justifica-se o conhecimento da prevaléncia das placas dental e na lingua e da
doenca periodontal entre os pacientes internados na UTI e submetidos a VM, bem
como a evolugao das mesmas durante o periodo em VM e suas associagdes com a
ocorréncia de PAV. A escassez de artigos que abordam este tema aumenta a

relevancia desse estudo.
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4 HIPOTESES

As principais hipoteses deste estudo sao:

e As placas dental e na lingua e a doenga periodontal sdo prevalentes
em pacientes admitidos na UTl e permanecem presentes durante a

internacéo.

e Existe uma associag¢ao entre ma condigao de saude bucal e um maior
risco de PAV.
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5 OBJETIVOS

Os objetivos deste estudo foram:
e avaliar as prevaléncias de placas dental e na lingua e de doenca
periodontal em pacientes internados em UTI, no primeiro e no sétimo
dia de VM
e determinar se ha associacado entre a presenca de placas dental e na

lingua e de doenga periodontal e maior ocorréncia de PAV.
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6 METODOS

6.1 Caracteristicas e local do estudo

Este estudo de coorte prospectiva foi conduzido na Unidade de Cuidados
Intensivos (UCI) do Hospital Universitario da Universidade Federal de Juiz de Fora
(HU-UFJF), localizado na cidade de Juiz de Fora (Minas Gerais, Brasil), entre janeiro
de 2017 e dezembro de 2018. Trata-se de uma UCI de nove leitos para internagao
de pacientes clinicos e cirurgicos, pertencente a um hospital de ensino de 150 leitos.

Na UCI-HU-UFJF ja sdo padronizadas medidas de controle de infecgao
hospitalar, como o isolamento de contato (uso de mascara, gorro e capote para o
contato com pacientes em que foram isolados Staphylococcus aureus resistente a
meticilina, Enterococcus faecalis resistente a vancomicina e bacilos Gram-negativos
multirresistentes) e a implementagao de pacote de medidas preventivas contra PAV.
Esse pacote constitui-se da implementagdo de cinco medidas que, em conjunto, ja
se mostrou efetiva em reducédo da ocorréncia de PAV: 1. manutencao de cabeceira
elevada a pelo menos 45°; 2. avaliagao diaria sobre a possibilidade de suspensao da
sedacao e inicio desmame da ventilagdo mecanica; 3. limpeza da cavidade oral com
clorexidina 0,12% realizada duas vezes ao dia com a utilizacdo de uma gaze
embebida pela solucao; 4. profilaxia de lesdo aguda da mucosa gastroduodenal; 5.
profilaxia de trombose venosa profunda (KLOMPAS et al., 2016; PILEGGI et al.,
2018).

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres
Humanos do Hospital Universitario da Universidade Federal de Juiz de Fora, sob
numero de protocolo 2.742.848) (Anexo A). O consentimento livre e esclarecido foi

obtido junto ao familiar mais préximo do paciente (Anexo B).

6.2 Pacientes

Todos os pacientes internados consecutivamente na UTI-HU-UFJF no
periodo do estudo foram avaliados quanto a elegibilidade. Foram incluidos na coorte
os pacientes admitidos na UTI-HU-UFJF, com idade igual ou maior que 18 anos e
que receberam VM invasiva por meio de canula orotraqueal. Os critérios de exclusao

foram os seguintes: VM por menos de 48 horas, internagdo na UCI por menos de 5
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dias, inicio da VM ha mais de 24 horas antes da internagcdo na UCI, impossibilidade
de avaliagcdo odontoldgica (ex. trauma ou queimadura de face, sangramento oral),
decisao por cuidados paliativos dentro dos primeiros cinco dias apds a inclusao no

estudo, ndo consentimento para participacdo no estudo.

6.3 Variaveis

No dia de admissédo na UCI, eram obtidas as caracteristicas demograficas e
clinicas dos pacientes, o motivo da internacéo na unidade (condi¢do clinica, cirurgia
eletiva ou cirurgia de urgéncia) e a presenga ou nao de comorbidades (pulmonares,
cardiacas, renais, hepaticas, neurolégicas, imunossupressao, tabagismo e etilismo).
Eram também obtidas as varidveis necessarias para o calculo dos escores de
gravidade SAPS-3 (simplified acute physiology score 3) e SOFA (sequential organ
failure assessment).

Considerou-se como dia 0 (D0O) de VM o dia da intubagao, independente do
dia de admissao na UTI ou no hospital. A partir do dia seguinte ao DO, os pacientes
eram avaliados diariamente, as 10 horas da manha, em relagdo a estarem ou nao
em VM (por meio de canula orotraqueal ou de traqueostomia), até o dia 28, alta da
UTI ou 6bito.

Também diariamente, até o dia 28, alta da UCI ou o&bito, avaliaram-se as
seguintes variaveis: uso de antibidticos, uso de bloqueador H2 ou de inibidor de
bomba de prétons, uso de sedativos, de bloqueador neuromuscular, presenga de
sonda nasogastrica ou nasoentérica e recebimento de dieta enteral.

Como variaveis de exposicdo, foram avaliados o nimero de dentes, o indice
de Higiene Oral Simplificado (IHO-S) (GREENE; VERMILLION,1964; CHETRUS;
ION, 2013; SALDANHA et al., 2015), a presenca de placa na lingua (ADACHI et al.,
2007) e o indice Gengival de Lée (IG) (LOE, 1967; SALDANHA et al., 2015).

Esses indices odontolégicos eram obtidos por um cirurgido dentista
experiente e treinado para a realizacdo das analises no D1 e D7 do estudo. Todas
as avaliagdes odontologicas eram feitas as 8 horas, para que todos os individuos da
pesquisa tivessem, no momento da avaliacdo, a mesma condi¢ao de higiene bucal e
assim evitar a influéncia do horario em que os pacientes eram submetidos a

higienizacdo da cavidade bucal pela equipe de enfermagem. Estes profissionais
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eram cegados para o diagnostico de PAV, bem como o médico que dava o
diagnostico de PAV era cegado para todos os dados odontoldgicos.

O IHO-S era obtido pela avaliacdo das superficies de seis dentes, quatro
posteriores e dois anteriores. Para a identificacdo da placa dental, uma solucao
evidenciadora de placa (fucsina 0,7%, Eviplac®) (CHETRUS; ION, 2013) era
aplicada com uma espatula de madeira com algoddao na sua extremidade, na
superficie vestibular dos 1° molares superiores (dentes numeros 26 e 16), na
superficie lingual dos 1° molares inferiores (dentes numeros 36 e 46), na superficie
vestibular do incisivo central superior direito (dente numero 11) e na superficie
vestibular do incisivo central inferior esquerdo (dente numero 31). Na auséncia de
um dente inicialmente selecionado, examinava-se um outro remanescente, do
mesmo grupo e de localizagdo mais proxima. O indice era entdo obtido em uma
escala de 0 a 3: 0 — auséncia de placa; 1 — presenca de placa em até um tergo da
superficie do dente; 2 — presenca de placa em mais de 1/3 e até 2/3 da superficie do
dente; 3 — presenca de placa em mais de 2/3 da superficie do dente. Para cada
paciente, o escore total era obtido pela soma dos pontos dividida pelo numero de
dentes avaliados (GREENE; VERMILLION,1964; CHETRUS; ION, 2013;
SALDANHA et al., 2015) (Apéndice B).

A placa na lingua foi classificada como presente ou ausente, com base no
indice de placa na lingua: 1 na presenca de placa e 0 na sua auséncia (ADACHI et
al., 2007) (Apéndice B).

O Indice Gengival de Lée pontua valores de 0 a 3 conforme a avaliacéo
clinica da saude gengival: 0 — gengiva normal sadia; 1 — gengiva com inflamacéao
leve, caracterizada por leve alteragcdo de cor e leve edema; 2 — gengiva com
inflamacdo moderada, com hiperemia, edema e aspecto brilhoso; 3 — gengiva com
inflamacdo grave, com hiperemia e edema intensos, ulceracdo e tendéncia a
sangramento espontaneo (LOE, 1967; MARINO et al., 2016) (Apéndice B).

6.4 Desfechos

O desfecho primario foi a ocorréncia de PAV, definida pela presenga de novo
ou progressivo infiltrado na radiografia de térax, acompanhado de pelo menos dois
dos seguintes achados: febre ou hipotermia (temperatura >37,8°C ou <36°C),
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leucocitose ou leucopenia (leucocito >12.000/mm?3 ou <4.000/mm?3), presenca de
secrecao traqueal purulenta, confirmado pelo crescimento de bactéria
potencialmente patogénica em cultura semiquantitativa de aspirado traqueal, em
paciente ha pelo menos 48 horas em ventilagdo mecéanica (KALIL et al., 2016).

Os desfechos secundarios foram: mortalidade na UTI, mortalidade hospitalar,
numero de dias livre de VM dentro de 28 dias (numero de dias vivo e sem ventilagéo
mecanica por pelo menos 24 horas consecutivas, até o D28 do estudo), numero de
dias fora da UTI dentro de 28 dias (numero de dias vivo e fora da UTI, até o D28 do

estudo).

6.5 Analise estatistica

Os dados foram expressos como mediana e intervalo interquartil ou
frequéncia e porcentagem, conforme as variaveis fossem continuas ou categoricas,
respectivamente. Para as variaveis continuas, as diferengcas entre os grupos com
PAV e sem PAV foram avaliadas pelo teste de Wilcoxon. Para as variaveis
categodricas, foi utilizado o teste qui-quadrado.

Regressao logistica multivariada foi realizada para avaliar se as variaveis de
exposicao (numero de dentes, paciente ser edéntule ou ndo, IHOS, paciente
apresentar ou nao placa na lingua, apresentar ou nao doenga periodontal)
associavam-se com a ocorréncia de PAV. Foram incluidos idade e SAPS-3 no
modelo multivariado com base nas suas relevancias clinicas em relagéo a ocorréncia
de PAV.

Valores de p < 0,05 foram considerados estatisticamente significantes. Todas
as analises foram realizadas com o pacote estatistico Stata, versao 15.1 (StataCorp
LP, Texas, EUA).
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7 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os principais resultados e a discussao estdo apresentadas sob a forma do
artigo intitulado: “Association between oral health and ventilator-associated

pneumonia: Cohort study" (Apéndice A).
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8 CONSIDERAGOES FINAIS

A ventilagdo mecanica (VM), apesar de ser considerada um procedimento
invasivo, da condicbes para que o paciente se recupere dos problemas que o
levaram a ter uma insuficiéncia respiratéria, porém existem riscos quando o paciente
€ submetido a este procedimento, como a ocorréncia de pneumonia associada a
ventilagdo mecanica (PAV), que é uma grave infecgdo dos parénquimas pulmonares,
mais comum e prevalente em pacientes gravemente enfermos dentro das unidades
de terapia intensiva (UTI), que permanecem em VM por mais de 48hs. A PAV em
conjunto com a doenga de base do paciente, faz com que ele permaneg¢a um maior
periodo em VM, tenha um maior tempo de internacdo na UTI, maior custo de
internagao e altas taxas de mortalidade, podendo chegar a 70% dos pacientes.

A PAV, devido a sua etiologia multifatorial, tem sido objeto de preocupacao
dentro das UTI’s, por isso, no intuito de diminuir a0 maximo a sua ocorréncia e
entender como ela ocorre, tornou-se objeto de varios estudos no mundo todo. Nos
trabalhos cientificos publicados recentemente, ja estd estabelecida a correlagéao
entre pneumonia e saude bucal ruim, e é consenso que a aspiracdo de bactérias
patogénicas que colonizam a cavidade oral e a orofaringe dos pacientes em VM é a
principal causa para o desenvolvimento da PAV. Sabe-se que a flora bacteriana da
cavidade oral ¢é inicialmente composta por bactérias gram-positivas, mas sofre uma
transformacao, tornando-se predominantemente constituida por gram-negativas e
Staphylococcus aureus, por isso, a instituicdo de procedimentos que impegam,
diminuam ou atrasem o desenvolvimento desta flora patogénica através de cuidados
orais, possa ser o ponto de partida para a diminuigdo e a prevengao da ocorréncia
da PAV dentro das UTI’s.

Nas UTI’'s sdo realizadas uma série de manobras no intuito de prevenir a
PAV, como a elevagao da cabeceira 30°, aspiracdo de secrecao subgldticas,
descontaminagao gastrica seletiva e os cuidados orais, que, talvez hoje em dia, seja
a acao mais importante na prevencao da PAV. Mas ainda ha muitas divergéncias
sobre qual o melhor método de cuidados bucais que devem ser aplicados aos
pacientes internados em UTIl e em VM. Apesar de a maioria dos estabelecimentos
de saude instituirem a higiene bucal com clorexidina 0.12%, ainda ha discordancias
sobe qual a frequéncia ela deve ser utilizada ou se esta higienizacdo deve ou nao

estar associada com a escovagado mecanica dos dentes, lingua e mucosas.
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Avaliando os diversos estudos que sao publicados mundialmente sobre este
relevante assunto, acreditamos que do ponto de vista odontoldgico, a instituicdo de
medidas mecanicas, como a escovagado dos dentes e da lingua, para mobilizar a
placa bacteriana ali presente, associadas ao uso de clorexidina 0,12%, possam vir a
resultar em uma higiene bucal de pacientes em VM mais eficiente, podendo assim
levar a uma menor ocorréncia de PAV.

Apesar das limitacbes do nosso estudo, ele demonstrou que a presenca de
doenga periodontal e a presengca de placa na lingua estavam associadas a
ocorréncia de PAV, em consonancia com a literatura que mostra que a saude bucal
ruim aumenta o risco de PAV. Por isso, desenvolver protocolos de higiene oral de
pacientes em VM, seja a melhor forma de se prevenir a ocorréncia da PAV,
utilizando-se do uso de clorexidina 0,12% como enxaguante bucal, associada a
remog¢ao mecanica da placa bacteriana da cavidade bucal com a escovagao dos
dentes, lingua e mucosas, o que determinaria a redug¢ao da quantidade de bactérias
patogénicas na boca, prevenindo o aparecimento da doenga periodontal e

consequentemente diminuindo a ocorréncia de PAV.
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9 CONCLUSAO

Concluimos que pacientes admitidos na UTI-HU-UFJF e submetidos a VM
apresentam elevadas prevaléncias de placas dental e na lingua e de doenga
periodontal.

A presencga de placa na lingua no sétimo dia de VM e doenga periodontal no

primeiro e sétimo dia de VM associam-se a maior risco de PAV.
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APENDICE A - Association between oral health and ventilator-associated
pneumonia: cohort study

ABSTRACT

Objective: To describe the prevalence of dental and tongue plaque, and periodontal
diseases in Mechanically Ventilated Patients (MVP), and the correlation of these
conditions with the occurrence of Ventilator-Associated Pneumonia (VAP). Methods:
This prospective cohort study included patients who received Mechanical Ventilation
(MV) through an endotracheal tube. Patients were followed from day 0 (the first day
under MV) to day 28, ICU discharge or death, whichever happened first. The
following exposure variables were collected on day 1 and day 7 by trained dentists:
number of teeth, Simplified Oral Hygiene Index (OHI-S), the presence of tongue
plaque, and Loe Gingival Index (LGI). Results: The final cohort was composed of 55
patients, 11 who developed VAP and 44 who did not. On the first day of MV, 23.6%
of the patients presented periodontal disease and 34.6% presented tongue plaque.
On day 7, 77.8% of the patients in the VAP group had tongue plaque versus 36.7%
in the non-VAP group (p=0.06), and 44.4% in the VAP group had periodontal disease
versus 13.3% in the non-VAP group (p=0.07). The multivariable analysis showed that
the tongue plaque on day 7, periodontal disease on day 1 and day 7 were
independently associated with the occurrence of VAP, after adjustments for age and
SAPS-3. Conclusion: it was found that a high prevalence of poor oral health and the
presence of periodontal disease on the first and on the seventh day together with the
occurrence of tongue plaque on the seventh day of MV were associated with a higher

risk of VAP in critically ill patients.

INTRODUCTION

Ventilator-associated pneumonia (VAP) is among the most common hospital-
acquired infection, and it is the most prevalent in critically ill patients2. VAP
negatively impacts patient outcomes, increasing duration of mechanical ventilation
and increasing ICU stay®. Mortality rates among patients who develop VAP range
from 20% to 70%; however, the mortality directly attributed to this infection is still
debated® 4
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VAP develops mainly due to aspiration of pathogens that colonize the oral
cavity and oropharynx®. During the ICU stay, patients present lower levels of
immunoglobulin A, increased protease production, denuded mucous membranes,
and increased pH in the oral cavity and oropharynx®). These factors favor the
colonization by aerobic Gram-negative bacilli and Staphylococcus aureus, pathogens
that are highly prevalent in critically ill patients(). The frequent use of broad-spectrum
antibiotics, which disrupts the normal flora, increases the local colonization by these
multi-resistant pathogens®. On the other hand, reduction of bacterial colonization
with oral antiseptics, such as chlorhexidine and povidone-iodine, has been
recommended as a preventive strategy for VAP®: 10),

It is well established the correlation between pneumonia and poor oral health,
due to the increased number of pathogens present in the biofilm on dental and
tongue plaques('). During the Mechanical Ventilation (MV), the endotracheal tube
may hamper oral hygiene and limits its effects in reducing dental and tongue plaques
accumulation and, therefore, increasing bacterial colonization('?). This limitation can
explain, at least partially, conflicting results among studies that have used mouth
rinse, gel or swab with antiseptic to prevent VAP('% 13 Moreover, toothbrushing with
or without antiseptics, compared to oral care without toothbrushing may reduce the
incidence of VAP, as demonstrated by a meta-analysis of five randomized clinical
trials('). This finding enforces the importance of bacterial biofilms present in dental
and tongue plaques in the pathogenesis of VAP.

Therefore, the aim of this study is to describe the prevalence of dental and
tongue plaque, and periodontal diseases in Mechanically Ventilated Patients (MVP),

and the correlation of these conditions to VAP occurrence.

METHODS

This prospective cohort study was carried out in the Intensive Care Unit (ICU) of
the Teaching Hospital of the Federal University of Juiz de Fora (HU-UFJF), located in
the city of Juiz de Fora, Brazil, between January of 2018 and December of 2019. This
is a 9-bed medical-surgical ICU for adult patients, from a 150-bed teaching hospital.
In the HU-UFJF ICU, a VAP prevention bundle has been implemented. The bundle
includes: elevation of the head of the bed to 45°; daily interruption of sedation and
daily assessment of readiness to extubate, oral care with chlorhexidine; acute
gastroduodenal mucosal injury prophylaxis, and deep venous thrombosis
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prophylaxis. Moreover, people must wear masks, gowns, and caps, for contact with
patients from whom multidrug resistant pathogens were isolated.

The study was approved by the Human Research Ethics Committee of the HU-
UFJF (Ruling no. 2,742,848). Written informed consent was obtained from close

relatives of the patients.

Study cohort

All patients admitted to the ICU during the study period were assessed for
eligibility. We included patients aged 18 or older who received MV through an
endotracheal tube. We excluded patients ventilated for less than 48 hours, patients
who stayed for less than 5 days in the ICU, patients who had MV initiated before the
ICU admission, patients in whom dental evaluation was not possible (e.g.: facial
trauma or burns, oral bleeding), patients whose relatives denied informed consent,

and those for whom palliative care was started by decision of the treatment team.

Variables

On the day of admission to the ICU, clinical and demographic characteristics of
the patients were collected, as well as the variables necessary for calculation of the
severity scores Simplified Acute Physiology Score 3 (SAPS-3) and Sequential Organ
Failure Assessment (SOFA), the reason for ICU admission (medical or surgical
condition), and the occurrence of comorbidities.

Day 0 was the first day that a patient received MV, irrespective of the ICU
admission date. From day 1 to day 28, patients were evaluated daily at 10 a.m., to
verify if they were receiving antibiotics, vasopressors, sedatives, neuromuscular
blockers, corticosteroids, proton pump inhibitors or histamine-2 blockers, and enteral
feeding. It was assessed whether a patient was under MV or not daily, until day 28,
hospital discharge or death.

The following exposure variables were collected: number of teeth, Simplified
Oral Hygiene Index (OHI-S)('> 16) the presence of tongue plaque('”), and Loe
Gingival Index (LGI){"® 19 All these indexes were obtained on day1 and day 7 by
trained dentists. All patients were assessed at 8 a.m., before the oral care done by
the ICU nurses. The dentists who made the assessments were blinded for the
patient’s outcomes.

The oral hygiene status was measured using the OHI-S('®). The six surfaces



56

examined by the OHI-S were selected from four posterior and two anterior teeth. For
the identification of the plaque, a disclosing solution (fuchsin 0.7 %, Eviplac®)('") was
applied with cotton swabs on the buccal surface of the upper molars, lingual surface
of the lower molars, labial surfaces of the upper right and the lower left central
incisors. - This index was then measured on a scale of 0 to 3, as follows: 0 — absence
of plaque; 1 — presence of plaque on up to 1/3 of tooth surface, 2 — presence of
plaque on up to 2/3 of tooth surface; and 3 — presence of plaque on more than 2/3 of
tooth surface. In the absence of the selected teeth, the remaining teeth of the same
group in closest proximity were examined. For everyone, the scores were totaled and
divided by the number of teeth evaluated('é 18,

The presence of tongue plague was obtained using the Tongue Plaque Index
(TPI): TPI 0, tongue plaque (-) and TPI 1, tongue plaque (+)('®.

The gingival health of the patient was evaluated by the LGl which ranges from 0
to 3: 0 is given to normal gingiva, 1 is the score given when the gingiva is subject to
mild inflammation (slight change in color, slight edema), 2 is the score for a
moderately inflamed gingiva (redness, edema and glazing) and 3 is the score for
severe inflammation (marked redness and edema, ulceration and a tendency to
spontaneously bleed)!'® 20 The patients were classified as having periodontal
disease (LGI > 0) or not (LGI = 0).

Outcomes

The primary outcome was the occurrence of VAP, defined by a new or
progressive infiltrate in the chest X-ray, accompanied by at least two of the following
findings: fever (temperature > 37.8°C) or hypothermia (temperature < 36.0°C);
leukocytosis (> 12,000/mm3) or leukopenia (< 4,000/mm3); purulent tracheal
secretions with semiquantitative culture showing growth of potentially pathogenic
bacteria: 2. The secondary outcomes were in-hospital mortality, and ICU mortality,
ventilator-free days (number of days of unassisted breathing for at least 24
consecutive hours by day 28), ICU-free days (number of days alive and out of the
ICU by day 28).

Statistical analysis
The results were presented as median and Inter-Quartile Range (IQR), or
frequency and proportions, as appropriate. For continuous variables, the group of
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patients who developed VAP were compared with the group who did not develop
VAP by the Wilcoxon Test. For categorical variables, the groups were compared by
the chi-square test.

Multivariate logistic regression was performed to analyze if the exposure
variables (number of teeth, simplified oral hygiene index tongue plaque, and LGI)
were associated with the occurrence of VAP. We included age and SAPS-3 in the
multivariable model based on their clinical relevance in the occurrence of VAP.

Values of p < 0.05 were considered statistically significant. All analyses were
performed with the Stata statistical package, version 15.1 (StataCorp LP, College
Station, TX, USA).

RESULTS

During the study period, 282 patients were admitted to the HU-UFJF ICU, and
118 met the inclusion criteria. Sixty-three patients were excluded. The two most
frequent reasons for exclusion were ICU stay for less than five days (31 patients) and
decision for palliative care by the treatment team (25 patients). The final cohort was
composed of 55 patients, 11 who developed VAP and 44 who did not develop VAP.

The main features of the patients at baseline are shown in Table 1. The
median of age was 64 years (48 — 75), and 32 (58.2%) of the patients were males.
The median of SAPS-3 at admission was 53 (40 — 63), and the median of SOFA on
the day of intubation was 9 (6 — 11). There were no significant differences between
the two groups regarding the analyzed variables.

Table 2 shows the results of oral evaluation in patients who developed VAP
and in those who did not develop VAP. The number of teeth, number of edentulous
patients, and the OHI-S were similar between the two groups. On day 7, 77.8% of the
patients in the VAP group had tongue plaque versus 36.7% in the non-VAP group (p
= 0.06). The proportion of patients with periodontal disease was 44.4% in the VAP
group versus 13.3% in the non-VAP group, on day 7 (p = 0.06).

The multivariable analysis showed that tongue plaque on day 7, periodontal
disease on day 1 and day 7 were independently associated with the occurrence of
VAP, after adjustments for age and SAPS-3 (Table 3).

Table 4 shows the ventilator-free days, the ICU-free days, the in-hospital
mortality, and the ICU mortality, in the two groups.



Table 1. Baseline patient characteristics

Total sample VAP group Non-VAP group p
(N =55) (N=11) (N =44)

Age, years 64 (48 - 75) 68 (52 - 81) 62 (46 - 73) 0.17
Males 32 (58.2) 7 (63.6) 25 (56.8) 0.68
BMI, kg/m? 224 (18.7-26.4) 24.8(17.8-28.3) 22.3(18.8 - 24.3) 0.69
SAPS-3 at admission 53 (40 - 63) 47 (40 - 56) 54 (40 - 64) 0.39
SOFA at intubation 9(6-11) 10 (7 - 11) 9(6-11) 0.55
Reason for ICU 0.26
admission
Clinical 46 (83.6) 11 (100.0) 35 (79.6)
Surgery 9 (16.4) 0 (0) 9 (20.4)
Comorbidities
Hypertension 28 (50.9) 7 (63.4) 21 (47.7) 0.35
Diabetes 17 (30.9) 3(27.3) 14 (31.8) 0.77
Pulmonary disease 8 (14.6) 1(9.1) 7 (15.9) 0.57
Heart failure 8 (14.6) 2(18.2) 6 (13.6) 0.70
Chronic kidney disease 9 (16.4) 2 (18.2) 7 (15.9) 0.86
Solid neoplasia 11 (20.0) 2(18.2) 9 (20.5) 0.55
Immunosuppression 16 (29.2) 1(9.1) 15 (34.1) 0.10
Treatments during ICU
stay
Corticosteroids 44 (80.0) 9 (81.8) 35 (79.6) 0.87
Neuromuscular blockers 46 (83.6) 9 (81.8) 37 (84.1) 0.86
Vasopressors 36 (65.5) 7 (63.4) 29 (65.9) 0.89
Antibiotics 44 (80.0) 9 (81.8) 35 (79.6) 0.87
Proton pump inhibitors 55 (100.0) 11 (100) 44 (100) 1
Enteral feeding 55 (100.0) 11 (100) 44 (100) 1
Pa0,/FiO; 280 (186 - 355) 209 (170 - 348) 285 (218 - 358) 0.31
Crs 30 (24 - 40) 31(22-42) 29 (24 - 39) 0.76

58

BMI: body mass index; Crs: respiratory system compliance; PaO2/FiO2: ratio of partial pressure arterial
oxygen and fraction of inspired oxygen; SAPS-3: simplified acute physiology score 3; SOFA:
sequential organ failure assessment; VAP: ventilator-associated pneumonia.

Values expressed as n (%) or median (IQR).
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Table 2 - Number of teeth, number of edentulous patients, OHI-S, proportion of patients with tongue

plague, and LGl in patients who developed or not VAP

Total sample VAP group Non-VAP group p
(N =55) (N=11) (N =44)

Number of teeth 15.0 (0-23.0) 7.0 (0-22.0) 16.5 (0-23.5) 0.53
Number of 19 (34.6%) 3 (27.3%) 16 (36.4%) 0.57
edentulous patients
OHI-S on 0.67 (0-1.83) 0.67 (0-1.67) 0.75 (0-2.59) 0.75
day 1
OHI-S on 1(0-2.17) 1 (0-2.67) 1 (0-2.00) 0.55
day 7
Patients with tongue 19 (34.6%) 6 (54.6%) 13 (29.6%) 0.16
plaque on day 1
Patients with tongue 18 (46.2%) 7 (77.8%) 11 (36.7%) 0.06
plaque on day 7
Patients with 13 (23.6%) 5 (45.5%) 8 (18.2%) 0.11
periodontal disease
on day 1
Patients with 8 (20.5%) 4 (44.4%) 4 (13.3%) 0.07

periodontal disease
onday 7

OHI-S: simplified oral hygiene index; VAP: ventilator-associated pneumonia.
Values expressed as n (%) or median (IQR).
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Table 3 - Univariate and multivariate logistic regression for the association of VAP with the number of

teeth, number of edentulous patients, OHI-S, tongue plaque, and periodontal disease

Univariable analysis

Multivariable analysis

QOdds ratio p QOdds ratio p
(1C-95%) (1C-95%)
Number of teeth 0.97 (0.91 - 1.03) 0.34 1.01 (0.93 — 1.09) 0.89
Number of 1.52 (0.35-6.58) 0.57 3.71 (0.67 — 20.67) 0.13
edentulous patients
OHI-S on 0.77 (0.41 —1.44) 0.41 0.97 (0.46 — 2.04) 0.94
day 1
OHI-S on 1.16 (0.61-2.18) 0.65 1.70 (0.78 - 3.70) 0.18
day 7
Patients with tongue 2.86 (0.74 — 11.06) 0.13 3.88(0.88-17.15) 0.07
plaque on day 1
Patients with tongue 6.05. (4.06 — 34.38) 0.04 8.49 (1.08 — 66.76) 0.04
plaque on day 7
Patients with 3.75(0.91 — 15.40) 0.07 6.85 (1.25 — 37.66) 0.03
periodontal disease
on day 1
Patients with 5.2 (0.96 — 28.02) 0.06 8.57 (1.03-71.31) 0.047

periodontal disease
onday 7

OHI-S: simplified oral hygiene index
The multivariable analyses were adjusted for age and SAPS-3 (simplified acute physiology score 3)
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Table 4 - Ventilator-free days, ICU-free days, in-hospital mortality, and ICU mortality, in the two groups

Total sample VAP group Non-VAP group p
(N =55) (N=11) (N =44)
Ventilator-free days 0(0-14) 3(0-9) 0(0-15) 0.67
ICU-free days 0(0-4) 0(0-0) 0(0-95) 0.03
ICU mortality 23 (41.8%) 3 (27.3%) 20 (45.5%) 0.33
In hospital mortality 32 (58.2%) 8 (72.7%) 24 (54.6%) 0.33

VAP: ventilator-associated pneumonia
Values expressed as n (%) or median (IQR).

DISCUSSION

In this study, it was observed a high prevalence of poor oral health in patients
in the ICU under MV. On the first day of MV, 23.6% of the patients presented
periodontal disease, and 34.6% presented tongue plaque. After 7 days under MV,
the prevalence of periodontal disease was 20.5%, and of tongue plaque was 46.2%.
Moreover, it was also found that the presence of periodontal disease on the first and
on the seventh day of MV and the presence of tongue plaque on the seventh day of
MV were associated with a higher risk of VAP.

Other studies have demonstrated high prevalence of periodontal disease,
dental and tongue plaques in patients admitted to ICU (""-2Y)_ Furthermore, during the
MV, the orotracheal tube hampers the oral hygienization, which, in several times, is
restricted to rinsing the oral cavity with a spatula wrapped in dressing soaked with
antiseptic solution®?. This oral hygiene procedure may be not effective in removing
dental and tongue plaques®?. In our ICU, for instance, the bundle for VAP prevention
includes oral hygiene with chlorhexidine with a spatula done by the nurse twice a
day. In spite of this procedure, there was no significant reduction neither in the
tongue plaque prevalence nor in the OHI-S after seven days under MV.

Additional factors may contribute to maintain the plaques and the bacterial
biofiims within them, such as the impairment of salivary flow, lower levels of
immunoglobulin A, increased protease production, increased pH in the oral cavity
and oropharynx®). However, these factors are inherent to the critical conditions of
these patients and their therapeutic needs. Therefore, adding toothbrushing or other
procedure to remove the plaques mechanically might be feasible options to improve
the oral health and to prevent VAP@4),

In patients admitted to the ICU and under MV, the microbiota of the dental and

tongue plaques changes, shifting to a higher prevalence of Gram-negative bacilli and
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staphylococcus aureus, which are pathogens associated with VAP®®. |n a
prospective cohort study (N = 107), Sands et al.?® demonstrated that the number of
patients with plaques colonized with Pseudomonas aeruginosas and Staphylococcus
aureus increased during their stay in the ICU under MV. VAP occurred in 41 (38%)
patients, and among them, 24 had the same pathogen within the dental plaque and
the lower respiratory tract. In another prospective cohort study of patients
mechanically ventilated, Heo et al.?”) demonstrated that the pathogens isolated from
the bronchoalveolar lavage of patients who developed VAP were mostly genetically
indistinguishable from the pathogens isolated from dental plaques of the same
patients. These findings suggest that plaques in the oral cavity are an important
reservoir for pathogens that may cause VAP.

In our cohort, the presence of periodontal disease on day 1 and day 7 of MV
and presence of tongue plaque on day 7 were associated with VAP. These results
are in line with the literature which shows that poor oral health increases the risk of
VAP2830) For instance, among critically ill patients under MV, Takahama Jr et al.?®
demonstrated that patients with tongue plaque on the first day of ICU developed
more VAP than those without this condition (20.1% vs. 14.0%, p = 0.02), and that the
presence of tongue plaque was identified as an independent risk factor for VAP by
logistic regression (OR = 1.61, 95% confidence interval between 1.03 and 2.51). The
presence of oral bleeding, a clinical sign of periodontal disease, was also associated
with a higher risk for VAP (OR = 1.69, 95% confidence interval between 1.08 and
2.66)2®. In a case-control study, Gomes-Filho et al.?®® demonstrated that patients
with periodontal disease have a higher risk for nosocomial pneumonia, even after
adjusting for possible confounding variables (OR = 2.88, 95% confidence interval
between 1.59 and 5.19)%). This association between periodontal disease and higher
risk for VAP was confirmed in a meta-analysis of five observational studies (OR =
2.55, 95% confidence interval between 1.68 and 3.86)().

The main hypothesis to explain the association between oral plaques and
periodontal disease and higher risk for VAP is that these conditions constitute a
reservoir of pathogenic bacteria, which can be aspirated into the respiratory tract and
cause VAP®' 32) Bacteria within these plaques might be resistant to the action of the
antiseptic applied to the oral cavity, a fact that can explain negative results of studies
that evaluated the effects of oral hygiene with chlorhexidine to prevent VAP®3)
Conversely, adding toothbrushing to the oral hygienization might increase the
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efficacy in removing these biofilms and preventing VAP. A Cochrane meta-analysis
that evaluated five randomized clinical trials (910 patients) showed that adding
toothbrushing to the oral hygiene care reduced the incidence of VAP (RR = 0.61,
95% confidence interval between 0.41 and 0.91), compared to oral hygiene care
without toothbrushing. The meta-analysis also showed reduction in the ICU stay with
the addition of toothbrushing to the oral hygiene care, despite having no impact in the
mortality rate('®. However, some of the studies included in the meta-analysis
presented high risk of bias, as well as a substantial heterogeneity among them.
Therefore, the certainty of this evidence was considered low, suggesting that more
studies are necessary to determine the importance of mechanical removal of biofilms
in the oral cavity in the prevention of VAP.

This study has several limitations that must be considered. 1. The sample size
was small and may have been insufficient to detect associations between dental
plaque and VAP. Moreover, the small sample size limited the number of variables
that could be included in the multivariable analysis and may have prevented
identifying possible confounders associated both with poor oral health and VAP. 2.
Given the observational nature of the study, the correlations between tongue plaque
or periodontal disease and VAP do not indicate causality. Furthermore, it was not
identified the pathogens present within the plaques and periodontal disease as well
as the correlation of the pathogens present in the oral cavity with those that caused
VAP. 3. Since it was a single-center study, its results should be extrapolated with
caution.

In conclusion, it was found that a high prevalence of poor oral health and the
presence of periodontal disease on the first and on the seventh day together with the
occurrence of tongue plaque on the seventh day of MV were associated with a higher

risk of VAP in critically ill patients.
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APENDICE B - Ficha Clinica Odontolégica

Ficha Clinica Odontolégica

- Prontuario de correlacéo:

-Nome:

- Sexo: ( )Feminino () Masculino

- |dade:

- Motivo da internagao/diagndstico:

67

- Data da Internacéo: / / Hora: _ :

- Ventilagdo Mecanica (VM): ( )Sim ( )Nao Data de intubacgao:

Data de extubacao:

- Odontograma: (Ausente — X)

18 17 16 15 14 13 12 1 21 22 23 24 25

26

27

28

48 47 46 45 4 43 42 4 31 32 33 34 35

36

37

38

- Numero de dentes presentes:

- Produto utilizado para higiene bucal:




- indice de Higiene Oral Simplificado (IHOS)

IHOS

Dia em VM 1° 7°

Dente avaliado

1M1( )

31 (

16 (

36 (

)
)
26 ()
)
)

46 (

- indice Gengival de Lée (IG)

Dia 1° 7°

- indice de Placa na Lingua (IPL)

Dia 1° 7°

IPL
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ANEXO A - Aprovagdo do Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do
HU-UFJF

i"ll-nlu‘lll'Lllnw-r-cl.irmllII UNIVERS'TARIO DA olrl
UNIVERSIDADE FEDERAL DE

Hl,h UFJF - HOSPITAL € : -

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Avaliagdo da correlagdo da presenca de placa dental na cavidade oral de pacientes em
ventilacdo mecdnica e a ocorréncia de pneumonia

Pesquisador: Bruno do Valle Pinheiro

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 90753318.2.0000.5133

Instituigao Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DE JUIZ DE FORA UFJF
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.742.848

Apresentagao do Projeto:

Pneumonia associada a ventilagdo mecéanica (PAV) & uma das infecgfes mais comuns nas unidades de
terapia intensiva (UTI). Apesar da adogio de medidas preventivas, PAV continua a ocorrer em 9% a 27%
dos pacientes ventilados mecanicamente e constitui-se na principal indicagdo de antibioticos nos pacientes
criticos. A mortalidade atribuida a PAV varia entre 20% a 80% sendo maior do que as atribuidas as demais
infecgdes hospitalares, além disso a presenga de placa bacteriana tem sido correlacionada com a ocorréncia
de PAV. Estudo de coorte prospectiva, sera

conduzide na UTI do Hospital Universitario da Universidade Federal de Juiz de Fora, entre outubro de 2017
e agosto de 2018. Serdo incluidos os pacientes acima de 18 anos em ventilagdo mecanica e com
expectativa de permanecerem recebendo este suporte por pelo menos 48 horas. Os pacientes serdo
acompanhados em relagdo a ocorréncia de PAV. Serdo avaliados quanto: o numero de dentes, a
quantidade de placa dental pelo

indice de higiene bucal simplificado, a presenga de doenca periodontal e ¢ indice de placa na lingua. Estas
avaliacdes serdo realizadas sempre as 20 horas e repetidas a cada 7 dias, por 28 dias ou até a alta da UTI

ou 6ébito, o que ocorrer primeiro.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Enderego: Rua Catulo Breviglieri, s/n

Bairro: Santa Catarina CEP: 36.036-110
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA
Telefone: (32)4009-5217 E-mail: cep hu@ufif.edu br
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Continuagdo do Parecer: 2.742.845

Avaliar a correlacdo entre o indice de placa bacteriana na cavidade oral e a ocorréncia de pneumonia
associada a ventilacdo mecdanica, dentro dos primeiros 28 dias de ventilacdo mecéanica.

Objetivo Secundario:

Avaliar a correlacdo entre o indice de placa bacteriana na cavidade oral e:1. A ocorréncia de pneumonia
associada a ventilacdo mecéanica durante a internacdo na UTI,2. A duracdo da ventilagcdo mecanica,3. A
duracdo da internacdo na UTI 3. A mortalidade na UTI e hospitalar.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Os riscos sdo considerados minimos uma vez que ndo sera feito nenhum exame a mais em relagdo aos que
ja sdo feitos como parte dos cuidados na UTI e ndo havera nenhuma mudanca no tratamento e nos
cuidados que o paciente ja recebe na UTL

Beneficios:

O estudo trara melhoria do conhecimento sobre quais os melhores cuidados orais podem ser utilizados, para
prevenir a ocorréncia de pneumonia associada a ventilacdo mecéanica

Comentarios e Consideragtes sobre a Pesquisa:
O presente projeto visa evidenciar que a presenca de placa bacteriana € fator de risco para o

desenvolvimento de pneumonia associada a ventilacdo mecdanica.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatéria:
Informagdes Basicas do Projeto PB_INFORMAGOES_BASICAS DO_PROJETO_973831.pdf
TCLE pdf
TCLE.docx
declainfraestrutura.pdf
aproviabilidadefinanc. pdf
cronograma.pdf

Novadeclaracaoinfra.pdf
termoconfidencsigilo.pdf

arcamento_pdf

Cronograma.docx

projeto.pdf
cartacep.pdf
Cronograma.docx

Endereco: Rua Catulo Breviglier, s/n

Bairro: Santa Catarina CEP: 36.036-110
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA
Telefone:  (32)4009-5217 E-mail: cep.hu@ufjf.edu.br
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Continuagdo do Parecer: 2.742.848

projeto.docx
curriculo.pdf
termoconfidencsigilo.pdf
Lattes.docx
folharosto . pdf

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Diante do exposto, o projeto esta aprovado, pois esta de acordo com os principios eticos norteadores da
eética em pesquisa estabelecido na Res. 466/12 CNS e com a Norma Operacional N? 001/2013 CNS,

segundo este relator, aguardando a analise do Colegiado. Data prevista para o término da pesquisa: [/ /

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informagdes Basicas | PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P 01/06/2018 Aceito
do Projeto ROJETO 973831 pdf 22:16:34
Outros cartacep.pdf 01/06/2018 |Bruno do Valle Aceito

22:14:08 | Pinheiro
Outros curriculo_pdf 01/06/2018 |Bruno do Valle Aceito
22:13:14 Pinheiro
Declaracdo de Novadeclaracaoinfra.pdf 01/06/2018 |Bruno do Valle Aceito
Instituic@o e 22:12:48 |Pinheiro
Infraestrutura
TCLE / Termos de |TCLE. pdf 01/06/2018 |Bruno do Valle Aceito
Assentimento / 22:12:28 Pinheiro
Justificativa de
Auséncia
TCLE/ Termos de |TCLE.docx 01/06/2018 |Bruno do Valle Aceito
Assentimento / 22:12:14 | Pinheiro
Justificativa de
Auséncia
Projeto Detalhado / | projeto.pdf 01/06/2018 |Bruno do Valle Aceito
Brochura 22:11:56 |Pinheiro
Investigador
Projeto Detalhado / |projeto.docx 01/06/2018 |Bruno do Valle Aceito
Brochura 22:11:45 |Pinheiro
| Investigador

Endereco: Rua Catulo Breviglieri, sin

Bairro: Santa Catarina CEP: 36.036-110
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA
Telefone: (32)4009-5217 E-mail: cep.hu@ufif.edu.br
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Cronograma cronograma.pdf 01/06/2018 | Bruno do Valle Aceito
22:11:30 | Pinheiro

Cronograma Cronograma.docx 01/06/2018 | Bruno do Valle Aceito
22:10:49 | Pinheiro

Qutros aproviabilidadefinanc_pdf 27/02/2018 | Bruno do Valle Aceito
21:19:55 | Pinheiro

Orgcamento orcamento pdf 27/02/2018 |Bruno do Valle Aceito
21:18:31__ | Pinheiro

Declaracdo de termoconfidencsigilo.pdf 27/02/2018 | Bruno do Valle Aceito

Pesquisadores 21:18:15 | Pinheiro

Folha de Rosto folharosto.pdf 27/02/2018 | Bruno do Valle Aceito
21:06:21 | Pinheiro

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:

N&o

Endereco:

JUIZ DE FORA, 28 de Junho de 2018

Bairro: Santa Catarina

UF: MG
Telefone:

Municipio:

(32)4008-5217

Assinado por:

Leticia Coutinho Lopes Moura

Rua Catulo Breviglieri, s/n

JUIZ DE FORA

(Coordenador)

CEP: 36.036-110

E-mail:

cep.hu@ufif edu.br
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ANEXO B - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

HOSPITAL UNIVERSITARIO DA UNIVERSIDADE

Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos
do HU-UFIF

FEDERAL DE JUIZ DE FORA EBSER
QEPITAIR UNIYERRITARIO® FERERA

UNIDADE DE CUIDADOS INTENSIVOS — HU-CAS-UFIF
Pesquisador Responsavel: Bruno do Valle Pinheiro

Endereco: Rua Benjamin Constant, 1044/1001

CEP: 36015-400 Juiz de Fora— MG

Fone: (32) 99977-6584 E-mail: bvallepinheiro@gmail.com

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

O Sr. (a) (ou o seu parente de primeiro grau) estd sendo convidado (a) como
voluntério (a) a participar da pesquisa “AVALIACAO DA CORRELACAO DA PRESENCA
DE PLACA DENTAL NA CAVIDADE ORAL DE PACIENTES EM VENTILA(;ED MECANICA E
A OCORRENCIA DE PNEUMONIA”. Neste estudo pretendemos avaliar a relacdo entre a
placa bacteriana na cavidade oral e a ocorréncia de pneumonia associada a ventilagdo
mecanica (“respiracdo por aparelhos”). O motivo que nos leva a realizar este estudo é
investigar se a presenca de placa dental pode aumentar o risco de ocorrer pneumonia
em pacientes em ventilacdo mecanica (“respiracdo por aparelhos”) e também para que
possamos desenvolver melhores estratégias para prevenir esta pneumonia. Neste
estudo avaliaremos: o numero de dentes presente na boca, a quantidade de placa
dental nos dentes e na lingua e também se o paciente apresenta inflamacdo da
gengiva.

Neste estudo, os pacientes incluidos serdo acompanhados durante 28 dias ou
até a saida da UTI. Os seguintes dados serdo registrados: informacdes dos prontuarios,
niumeros de dentes presentes na boca, indice de higienizacdo oral que serve para
avaliar a quantidade de placa dental nos dentes, indice gengival para avaliar se tem
inflamacdo na gengiva, indice de placa da lingua para avaliar a quantidade de placa na
lingua, tempo de permanéncia de internacdo na UTI, tempo de permanéncia em
ventilacdo mecdnica e se ocorreu ou ndo pneumonia.

Os pacientes internados na UTlI do HU-UFJF que forem entubados serdo
avaliados inicialmente apds as primeiras 24 horas da entubacdo, guando serdo
coletados todos os dados citados acima da seguinte maneira: apds a correta
higienizacdo das mdos e colocacdo de luvas, o pesquisador realizard a contagem do
numero de dentes presentes na boca do paciente; depois, com o auxilio de um swab
{um tipo de cotonete), ele aplicard uma substancia (fucsina) que ndo oferece nenhum
risco e serve apenas para colorir a placa dental, permitindo a avaliacdo visual da
quantidade de placa presente; finalmente, o pesquisador verificara se ha placa
bacteriana na superficie da lingua e se ha inflamacdo gengival. Estes dados serdo
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coletados semanalmente por 28 dias ou enquanto o paciente estiver na UTI. Todos
estes procedimentos ndo sdo invasivos e podem causar apenas um leve desconforto.

Alguns dados do estudo serdo retirados dos prontuarios dos pacientes e, por
isso, solicitamos autorizacdo para olharmos seu prontuario (ou de seu parente de
primeiro grau). Os dados retirados do prontuario serdo: nome, idade, nimero do
prontuario, sexo, data de admissdo na UTI, diagndstico inicial, data da entubacao,
periodo de internacdo, periodo de ventilagdo mecéanica, resultado do lavado traqueal e
se ocorreu pneumonia ou nao. O manuseio dos prontuarios sera feito dentro da UTI,
para reduzir os riscos de extravio dos mesmos. Nenhum dado que permita a
identificacdo do paciente sera colhido, garantindo a sua privacidade.

MNdo sera feito nenhum exame a mais em relacdo aos que ja sdo feitos como
parte dos cuidados na UTIL Ndo havera nenhuma mudanca no tratamento e nos
cuidados que o paciente ja recebe na UTL. N3o ha previsdo de danos com a pesquisa,
mas se houver algum dano decorrente do estudo, ele sera ressarcido pelo pesquisador
principal.

Como beneficios, o estudo trara melhoria do conhecimento sobre quais os
melhores cuidados orais podem ser utilizados, para prevenir a ocorréncia de
pneumonia associada a ventilacdo mecanica.

Para participar deste estudo vocé (ou seu parente de primeiro grau) nao tera
nenhum custo, nem recebera qualquer vantagem financeira. O 5r. (a) sera esclarecido
(a) sobre o estudo em qualquer aspecto que desejar e estara livre para participar ou
recusar-se a participar (ou aceitar ou recusar a participacdo de seu parente de primeiro
grau). Podera retirar seu consentimento ou interromper a participacido (ou de seu
parente de primeiro grau) a qualguer momento. A sua participacdo (ou de seu parente
de primeiro grau) é voluntaria e a recusa em participar ndo acarretara qualquer
penalidade ou modificacdo na forma em que o Sr. (a) (ou seu parente de primeiro
grau) € atendido (a) pelo pesquisador, que tratara a identidade do participante com
padrées profissionais de sigilo, atendendo a legislacdo brasileira (Resolucio N2 466/12
do Conselho Nacional de Saude), utilizando as informactes somente para os fins
académicos e cientificos.

Os resultados da pesquisa estardo & sua disposicdo (ou a de seu parente de
primeiro grau) quando finalizada. Seu nome (ou de seu parente de primeiro grau) ou o
material que indique sua participacdo nao sera liberado sem a sua permissao (ou a de
seu parente de primeiro grau). O(A) Sr(a) (ou seu parente de primeiro grau) nao sera
identificado(a) em nenhuma publicacdo que possa resultar deste estudo. Os dados e
instrumentos utilizados na pesquisa ficardo arquivados com o pesquisador responsavel
por um periodo de 5 (cinco) anos, e apos esse tempo serdo destruidos. Este termo de
consentimento encontra-se impresso em duas vias originais, sendo que uma copia sera
arquivada pelo pesquisador responsavel, na Unidade de Cuidados Intensivos do HU-
CAS da UFJF e a outra sera fornecida ao Sr.(a).
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Eu, , portador do documento de

Identidade fui informado (a) dos objetivos do estudo
“AVALIAGAO DA CORRELAGCAO DA PRESENGCA DE PLACA DENTAL NA
CAVIDADE ORAL DE PACIENTES EM VENTILACAO MECANICA E A
OCORRENCIA DE PNEUMONIA”, de maneira clara e detalhada e esclareci minhas

dividas. Sei gue a qualguer momento poderei solicitar novas informacdes e modificar

minha decisdo de participar (ou de permitir a participacdo de meu parente de primeiro
grau), se assim o desejar,

Declaro que concordo em participar desse estudo (ou que meu parente de
primeiro grau participe). Recebi uma cdpia deste termo de consentimento livre e

esclarecido e me foi dada a oportunidade de ler e esclarecer as minhas duvidas.

Juiz de Fora, de de 2016.
Nome e assinatura do responsavel /Representante Data
Nome e assinatura do pesquisador Data
Nome e assinatura da testemunha Data

Em caso de duvidas com respeito aos aspectos éticos deste estudo, vocé podera
consultar o:

CEP HU-UFJF — Comité de Etica em Pesquisa HU/UFJF

Hospital Universitario Unidade Dom Bosco, 2o. Andar

Fone 4099-5336

E-mail: cep.hu@ufjf.edu.br
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