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RESUMO

Avaliacao da conformidade de prescrigao de antibidticos em doentes com pneumonia

adquirida na comunidade face as directrizes da Sociedade Portuguesa de Pneumologia

Miguel Filipe Machado de Mendonga

A pneumonia continua a ser umas das patologias respiratorias mais relevantes com uma taxa
crescente de internamento desde 2002 e representa a primeira causa de morte em Portugal.
Foram elaboradas orientagoes clinicas para o tratamento de pneumonia pelas sociedades
cientificas internacionais e em Portugal pela Sociedade Portuguesa de Pneumologia, tendo
em conta a prevaléncia dos agentes patogénicos. Com este estudo pretendeu-se avaliar a
conformidade de prescrigoes a doentes internados com diagndstico de pneumonia de
acordo com as orientagoes clinicas nacionais bem como o custo da antibioterapia. Foram
estudados 50 doentes internados no servigo de Medicina do Hospital da Horta entre Janeiro
2012 e Dezembro de 2012. Consoante o tipo de pneumonia diagnosticado foi adoptado
tratamento em monoterapia ou antibioterapia combinada. O maior nUmero de
internamentos situou-se na faixa etaria de mais de 80 anos e o tempo minimo de
internamento foi de 3 dias e o maximo de 58 dias. A amoxicilinatacido clavulanico foi o
antibidtico mais prescrito tanto em monoterapia como em terapia combinada. O tempo
minimo de tratamento, com evolugao clinica favoravel, em monoterapia foi de 3 dias e o
maximo de |4 dias, e em terapia combinada, o tempo minimo de tratamento foi de 5 dias e
a maximo de 26 dias. Em monoterapia, apenas 4 doentes efectuaram a mudanga da via de
administragao endovenosa para a via oral, enquanto em terapia combinada foram 9 doentes.
Nao houve conformidade nas prescrigoes, sobretudo em monoterapia, e na escolha da via
de administragao para inicio de antibioterapia. Todavia, verificou-se que a duragao média do
tratamento esta em conformidade com as linhas orientadoras da SPP. Apds andlise dos
dados relativos a este estudo retrospectivo, propoem-se medidas que visam racionalizar a
antibioterapia no doente diagnosticado com PAC. Os resultados identificaram a necessidade
de elaborar linhas orientadoras de tratamento adoptadas a realidade local, de modo a
melhorar os resultados clinicos, a evitar o aumento de tempo de internamento e também
com a perspectiva da minimizagao de custos com antibioticos.

Palavras-chave: Pneumonia adquirida na comunidade, pneumonia de aspiragao,

pneumonia nosocomial, , orientagdes clinicas, antibioterapia, custos.



ABSTRACT

Evaluation of the compliance of the antibiotic therapy prescribed to patients with
community-acquired pneumonia according to the Portuguese Society of Pulmonology clinical

guidelines

Miguel Filipe Machado de Mendonga

Pneumonia continues to be one of the most relevants respiratory infection with an
increasing rate of hospitalization since 2002 and represents the first cause of death in
Portugal. Clinical practice guidelines (CPG) have been published by scientific societies such
as the American Thoracic Society, British Thoracic Society and in Portugal by the
Portuguese Society of Pulmology (SPP) considering the etiologic agents. This study was
conducted to evaluate the compliance of the antibiotic therapy in hospitalized patients with
community-acquired pneumonia (CAP) with the CPG issued by the SPP and to evaluate the
costs of the antibiotic therapy. A retrospective study was conducted in 50 patients with CAP
admitted in the Internal Medicina Department of Hospital da Horta between January 2012
and December 2012. Monotherapy or combination therapy was assigned according to the
diagnosis of pneumonia. Higher rate of hospitalization was among patients over 80 years old.
The minimium lenght of stay was 3 days with a maximum of 58 days. Amoxicillin-clavulanate
was the antibiotic most prescribed in both combination and monotherapy. The minimum
duration of treatment was 3 days and a maximum of |4 days among patients assigned to
monotherapy and a minimum of 5 days to a maximum of 26 days in combination therapy
with good clinical outcomes. In the monotherapy group only 4 patients switched from
intravenous to oral antibiotics and only 9 patients in the combination therapy group. Overall
the antibiotic therapy prescribed wasn’t compliant with the CPG, although the average
duration of the therapy met the CPG. After the analysis of the related data from this study,
recommendations were made in order to minimize the costs of antibiotic therapy in patients
with CAP. This retrospective study endorses the need to elaborate clinical guidelines based
on local reality in order to achieve better outcomes avoiding long term hospitalization, as
well as, on the perspective of costs minimization.

Keywords: Community-Acquired Pneumonia, Aspiration Pneumonia, Nosocomial

Pneumonia, clinical guidelines, antibiotic therapy, cost minimization.
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I. INTRODUCAO

Pneumonia é uma infecgao do parénquima pulmonar causada por bactérias ou virus e
€ caracterizada por consolidagao das zonas afectadas na qual os alvéolos sao ocupados por
exsudato, células inflamatorias ou glébulos brancos, revelados no raio-X como zonas opacas
do pulmio que normalmente sio claras (translicidas) 2.

Esta patologia pode manifestar-se por diversas formas e por isso nao pode ser
tratada como uma doenga isolada mas um como um grupo de infecgoes especificas, cada
uma delas com epidemiologia, patogenia, apresentagao clinica e evolugao clinica distintas.
Pode caracterizar-se por uma patologia pouco grave com evolugao favoravel ou pode evoluir
para uma forma grave e potencialmente fatal**?.

A identificagao do microorganismo causador da patologia € essencial para a decisao
da terapéutica antimicrobiana que, numa primeira abordagem, é de uma forma empirica. Esta
abordagem tem em consideragao alguns aspectos, tais como: a apresentagao clinica, o
quadro em que a infecgio foi adquirida ou a coloragio da expectoragio®®. A adopgio de
uma terapéutica mais direccionada apenas acontece apos a identificagado do microorganismo

causador da patologia.

A pneumonia pode ser classificada consoante o local ou forma como foi adquirida:

a) Pneumonia adquirida na comunidade - PAC

Causada sobretudo por microorganismos mais frequentemente encontrados fora do
meio hospitalar, tais como: Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, Mycoplasma
pneumoniae, Klebsiella pneumoniae, Legionella pneumophila, Moraxella catarrahalis ou
Staphylococcus aureus. De salientar que os microorganismos Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydia pneumoniae, Chlamydia psittaci, Coxiella burnetti e bactérias do género Legionella sao
considerados microorganismos do tipo atipico (inserido no conceito de pneumonia atipica
nao consensual pelas diferentes sociedades cientificas) pois apresentam crescimento
intracelular, dificuldade de diagnostico pelos meios complementares mais habituais e

auséncia de sensibilidade aos antibidticos beta-lactamicos®®”.



A radiografia € um meio util de diagnostico pois permite confirmar a presenga de
infiltrados caracteristicos da pneumonia, através da opacidade. Permite ainda diferenciar uma
pneumonia viral de uma pneumonia bacteriana®*®.

A colheita da expectoragao com a respectiva cultura para a identificagao do
microorganismo é o método utilizado mais comum mas nio consensual®®, no entanto é
pouco fiavel pela elevada probabilidade de contaminagao da flora habitualmente residente na
zona orofaringea ou pela pouca quantidade de expectoragao produzida sobretudo pelos mais
idosos. As hemoculturas sao Uteis na medida em que para algumas bactérias tipicas se
associam a hemoculturas positivas®”. Em casos mais graves, como a falta de melhoria clinica
apds a instituicao de antibioterapia adequada, recorre-se a uma técnica de colheita, a
broncofibroscopia, no qual se colhe o lavado broncoalveolar que, sendo livre de
contaminagao pela flora orofaringea, torna-se adequada para a identificagao da bactéria por
microscopia ou por meio de cultura, tendo a desvantagem de ser considerado um método
invasivo®”,

Os sintomas mais comuns que podem ajudar a caracterizar a PAC incluem: infecgao
aguda do tracto respiratorio inferior (tosse com ou sem expectoragao, dor toracica, falta de
ar), hipertermia, calafrios, tremores, sudorese, mialgias e auscultagao atipica (sibilos, roncos,
crepitagdes, fervores) &),

A decisaio de internamento é baseada em factores clinicos, nao clinicos e
observacionais aquando da entrada do doente suspeito de PAC nas Urgéncias podendo
ainda utilizar-se modelos preditivos de mortalidade propostos pelas sociedades cientificas,
tais como, Pneumonia Severity Index (PSI) '®'" no qual os doentes sio estratificados em cinco
niveis de risco apds pontuagao com base em factores demograficos, presenca de co-
morbilidades e achado de exame objectivo (Anexo |, Figura A) ou o CURB-65%'" (Anexo |,
Figura B e Figura C) que avalia a confusao mental, o valor da ureia (BUN), a frequéncia
respiratoria (FR), a pressao arterial (PA) e a idade >65 anos. Cada item equivale a um ponto

e consoante o total obtido prevé-se a mortalidade bem como a orientagao da antibioterapia.

A antibioterapia deve ser instituida o mais precocemente possivel®**>'? tendo em
conta a gravidade da pneumonia e a presencga de factores modificadores® apresentados no

Quadro |.



Quadro |I.

Factores modificadores que aumentam o risco de infecao por

microorganismos especificos. (Adaptado de “Recomendagoes da Abordagem Diagnostica e

Terapéutica da Pneumonia da Comunidade em Adultos Imunocompetentes — Sociedade

Portuguesa de Pneumologia)

Pneumococcus Bacilos entéricos Gram | Pseudomonas

resistente a antibidticos | negativos aeruginosa

Idade >65 anos residéncia em lar/casa de doenga estrutural pulmonar
repouso (bronquiectasias)

terapéutica com beta-
lactamicos nos trés meses
anteriores

doenga cardiaca ou pulmonar
associada

corticoterapia (> 10mg
prednisolona/dia)

alcoolismo

co-morbilidades médicas
multiplas

antibioterapia de largo
espectro > 7dias no més
anterior

doenga imunossupressora

antibioterapia recente < 3
meses

malnutricaco

co-morbilidades médicas
multiplas

DPOC grave

contacto com criangas em
centro de dia

A escolha do regime terapéutico que mais se adapte a

ter em consideracgao varios factores tais como:

6o o p

o

prevaléncia do microorganismo;
padroes de resisténcia antibidtica;

comodidade posologica;

custo da medicagao;

f. habitos e experiéncia de prescrigao.

cada doente internado deve

frequéncia e gravidade dos efeitos adversos;

A via parentérica é a via de eleicao para o inicio da antibioterapia para os doentes

internados, no entanto, podera ser valida a via oral para o inicio da antibioterapia sempre

que seja possivel, e desde que cada doente seja correctamente avaliado cada doente

internado obedecendo a determinados critérios®® constantes no Quadro 2.




Quadro 2. Factores a considerar na escolha da via de administragao mais adequada

para o doente internado.

Via parentérica Via oral

Elevada gravidade da pneumonia Pneumonia nao severa
Alteragao do estado de consciéncia Doente colaborante
Compromisso do reflexo de degluticao Sem disfungao na degluticao
Alteragoes anatomicas e/ou funcionais de

malabsorc¢ao

Actualmente existem um conjunto de orientagoes terapéuticas elaborados pelas
varias sociedades cientificas sendo as mais conhecidas as orientagdes da American Thoracic

Society (ATS), British Thoracic Society (BTS) e da European Respiratory Society (ERS) que se

resumem de seguida:

» American Thoracic Society (ATYS)
* Em internamento:
o Fluoroquinolona respiratéria
ou
o Beta-lactamico + macrdlido
* Para infecgoes por Pseudomonas aeruginosa
o Beta-lactamico antipseudomonas
ou
o Beta-lactamico + aminoglicosideo e azitromicina ou fluoroquinolona
* Em presenga de CA-MRSA

o Vancomicina ou linezolide

» British Thoracic Society (BTS), consoante pontuagao CURB65 em internamento
* Gravidade reduzida
o Amoxicilina 500mg 3id
ou (tratamento alternativo)
o doxicilina 200mg , dose de carga passando a |00mg
ou
o claritromicina 500mg 2id. Caso a via oral nao esteja disponivel opta-se

pela mesma escolha terapéutica por via endovenosa



* Gravidade moderada
o Amoxicilina 500mg a lg bid + claritromicina 500mg oral. Para a via
endovenosa, 0 mesmo esquema terapéutico.
ou (tratamento alternativo)
o doxiciclina 200mg dose de carga passando a 100mg
ou

o levofloxacina 500mg id ou moxifloxacina 400mg id

* Gravidade severa

o AmoxicilinatAcido Clavulanico |.2g IV, tid + claritromicina 500mg IV,
bid. Em casos de suspeita de infeccao por Legionella associa-se a
levofloxacina.
ou (tratamento alternativo)

o benzilpenicilina + levofloxacina 500mg ou ciprofloxacina 400mg IV
ou

o cefuroxima 1,5 tid IV ou cefotaxima l|g tid ou ceftriaxona 2g id +
claritromicina 500mg bid IV. Em casos de suspeita de infeccao por

Legionella associa-se a levofloxacina.

» European Respiratory Society (ERS)

* Em internamento:
o Aminopenicilina + macrolido ou
o aminopenicilina/beta-lactamase + macrolido ou
o cefalosporina sem actividade anti-pseudomonas ou
o cefotaxima ou ceftriaxona + macrélido ou
o levofloxacina ou moxifloxacina ou
o penicilina G + macrolido

* Gravidade severa (com ou sem necessidade de internamento em UCI)
o sem infeccao por Pseudomonas aeruginosa

= cefalosporina 3* geragao sem actividade anti-pseudomonas +
macrélido

o suspeita de infecgao por Pseudomonas aeruginosa



= cefalosporina com actividade anti-pseudomonas ou beta-
lactamico anti-pseudomonas ou carbapenem + ciprofloxacina

ou + macrolido + aminoglicosideo.

Em Portugal a Sociedade Portuguesa de Pneumonologia também elaborou a sua

propria orientagao que consiste no seguinte:

* Para internamento:
o Beta-lactamico + macrdlido ou fluoroquinolona
ou (tratamento alternativo)
o beta-lactamico + doxiciclina
* Parainternamento com PAC severa sem infecgao por Pseudomonas aeruginosa:
o beta-lactamico/inibidor beta-lactamase ou cefalosporina 3* geragao +
macrolido ou fluoroquinolona
* Para internamento com PAC severas com risco de infecgao por Pseudomonas
aeruginosa:
o beta-lactamico/inibidor beta-lactamase ou cefalosporina 3°/4* geragao
ou carbapenem + fluoroquinolona
ou
o beta-lactamico/inibidor beta-lactamase ou cefalosporina 3°/4* geragao

ou carbapenem + aminoglicosideo + fluoroquinolona ou macrélido

Apesar de nao haver consenso absoluto no que toca a uma unica linha orientadora
de terapéutica empirica aceita-se a adaptagao de uma linha orientadora consoante os
microorganismos mais comummente encontrados na PAC tal como acontece com a
orientagao da SPP. Toda a estratégia terapéutica empirica devera ser reformulada logo apos
a identificagao do microorganismo causador da PAC de modo a direccionar a antibioterapia
ao agente identificado minimizando as resisténcias bacterianas®*?, co-infecgdes que levario
ao aumento do tempo de internamento e em Uultimo caso ao aumento dos custos de
internamento.

No Quadro 3 especificam-se algumas das estratégias terapéuticas direccionadas a

agentes especificos.



Quadro 3. Regime terapéutico especifico direccionado ao agente bacteriano
identificado. (Adaptado de Thorax — Guidelines for the management of community acquired

pneumonia in adults: update 2009)

Microorganismo Regime terapéutico Alternativa
S. pneumoniae Amoxicilina 500mg a |g tid Claritromicina 500mg bid
oral oral ou cefuroxima 500mg
bid IV
M. pneumoniae Claritromicina 500mg bid Doxiciclina 200mg dose de
oral ou IV carga seguido de 100mg id
ou fluoroquinolona oral ou
v
P. aeruginosa Ceftazidima 2g tid + Ciprofloxacina 400mg bid ou
gentamicina ou tobramicina | piperacilina tid IV

Em todas as linhas orientadoras € comum a utilizagao de uma aminopenicilina como a
amoxicilina, com ou sem inibidor de beta-lactamase como o acido clavulanico, consoante a
presen¢a ou nao de beta-lactamases bem como a associagao de um macrdlido. O regime
posoldgico tanto para a via endovenosa ou via oral passa pela administragao trés vezes dia
(1,2g IV ou 2,2g IV ou 625mg per os) com excepgao da amoxicilina 825mg + acido clavulanico
I25mg per os que apenas se administra duas vezes por dia.

De entre os macrolidos encontram-se a eritromicina, claritromicina ou azitromicina.
Actualmente opta-se preferencialmente pela claritromicina ou azitromicina uma vez que a
eritromicina apresenta um numero superior de efeitos adversos sobretudo

(3 Tanto a claritromicina como a azitromicina exibem ainda uma

gastrointestinais
actividade superior contra bactérias Gram negativas bem como exibem propriedades
farmacocinéticas superiores, nomeadamente uma maior estabilidade em meio acido,
permitindo uma redugao no numero de administragoes didrias comparativamente a
eritromicina. No entanto, é de salientar a crescente resisténcia, sobretudo pelas estirpes de
S. pneumoniae, a este grupo antibiotico pelo que se aconselha prudéncia na sua utilizagao. A
claritromicina oral ou intravenosa, regra geral, administra-se 500mg duas vezes por dia
enquanto a azitromicina 500mg se administra uma vez por dia‘"?.

No entanto ha que salientar o crescente numero de casos de resisténcia sobretudo
das estirpes S. pneumoniae, S. pyogenes e H. influenzae'?.

As fluoroquinolonas, como a levofloxacina e a moxifloxacina consideradas quinolonas

de 3% geracao apresentam boa actividade contra bactérias Gram negativas e exibem também



boa actividade contra bactérias gram positivas, sobretudo S. pneumoniae, ao contrario da
ciprofloxacina que exibe pouca ou nenhuma actividade contra bactérias gram positivas. Pela
possibilidade de interferirem no prolongamento do intervalo QT recomenda-se precaugao
na utilizagao das fluoroquinolonas, sobretudo a moxifloxacina, em doentes que apresentem
hipocaliémia e bradicardia ou em doentes sob terapéutica com antiarritmicos ou outra
terapéutica que interferia com o intervalo QT. O regime posolégico para a levofloxacina é
de 500mg duas vezes por dia tanto pela via oral ou via endovenosa com biodisponibilidade
semelhante!'>">'%,

No caso de doentes intolerantes ou alérgicos a qualquer uma das classes anteriores,
pode substituir-se por uma outra classe terapéutica, as tetraciclinas, representada pela
doxiciclina, que apresenta boa actividade contra bactérias gram positivas (S. pneumoniae),
anaerobios restritos e bactérias gram negativas e também porque apresenta natureza
lipofilica permitindo uma melhor penetragao nos tecidos e secregoes bronquicas. Pelas suas
propriedades farmacocinéticas, a doxiciclina € administrada com uma dose de carga de
200mg seguido de uma dose de manutengio de 100mg duas vezes por dia('*'>'*"),

Para formas mais graves de PAC opta-se por associar a um macrolido uma
cefalosporina de 3* geragao pois este grupo possui uma boa actividade contra as bactérias
gram negativas incluindo a Pseudomonas aeruginosa. A opgao recai sobre a ceftriaxona por
apresentar uma semi-vida mais elevada o que permite, a administragao de uma Unica dose
diaria"*',

Abordando a politica de minimizagao de custos, a via oral devera ser a via de
administragao preferencial sempre que a condicao do doente o permita sobretudo nas
formas menos graves de PAC. A opcao pela via endovenosa, para além de aumentar os
custos do tratamento, acarreta igualmente mais riscos, nomeadamente, aumento do risco de
infeccoes. Os factores preponderantes pela opg¢ao da via de administragao foram
mencionados anteriormente no Quadro 2.

A passagem da via endovenosa para a via oral®®® deve ser efectuada logo que
possivel, no contexto do conceito de minimizagdo de custos, mas devera obedecer a
determinados critérios clinicos, tais como:

= doente apirético > 24h
* frequéncia cardiaca <100/minuto
= sem hipotensao

= frequéncia respiratoria normal



= sem hipoxia

= doente bem hidratado

= hemodinamicamente estavel

= valores leucocitarios a baixar

= auséncia de malabsorgao gastrointestinal

= auséncia de qualquer contraindicagao para a via oral

De salienta que o farmacéutico hospitalar® poderéa desempenhar um papel
importante nesta tomada de decisao no acto da validagao da prescricao médica alertando
para a duragao do tratamento endovenoso ou na elucidagio da farmacocinética do

antibiotico a administrar aquando do “switch” da via endovenosa para a via oral.

Nao existe actualmente nenhum dado de evidéncia clinica robusta e inequivoca que
. . ~ . ®) L. . ey .

nos permita definir a duragao ideal®™ para a antibioterapia instituida, no entanto, aceita-se
que o tempo total de tratamento devera ser o mais curto possivel até a cura da PAC. A
definicao do tempo total dependera de muitos factores, tais como: gravidade inicial,
evolugao da doenga, co-morbilidades ou agente microbiano em causa.

Assim, regra geral, aceita-se a duragao total de 7 dias de tratamento para PAC pouco
severas, até |4 dias de tratamento para PAC severas e até 2| dias em casos severos com

envolvimento de bacilos gram negativos®'®.

b) Pneumonia de aspiracao - Pasp

A Pasp é causada por aspiragao para os pulmoes do conteudo gastrico contaminado
por microorganismos colonizadores da orofaringe®”"”,
Esta variante de pneumonia pode ser subdividida em dois tipos:

- quimica, quando ocorre aspiragao de uma grande quantidade de conteudo gastrico
provocando necrose dos tecido com formagao de abcessos. Os factores de risco
incluem: alteragoes do estado de consciéncia, AVC ou estados convulsivos entre
outros.

- bacteriana, quando ocorre aspiragao de vomito ou alimentos contaminados por

microorganismos presentes na orofaringe. Os factores de risco sao principalmente:
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compromisso no reflexo de degluticao, tosse cronica, disfagia ou alteragoes
anatomicas do tracto respiratorio superior. As bactérias mais frequentemente
encontradas foram S. pneumoniae, S. aureus, H. influenzae e Enterobacteriaceae, no
entanto, quando adquirida em meio hospitalar o agente mais frequentemente
encontrado foi a P. aeruginosa, sobretudo em doentes entubados.
O regime terapéutico para a pneumonia de aspira¢io adquirida na comunidade®®*'”)
e, uma vez, que a flora microbiana orofaringea é constituida sobretudo por anaerébios, é o
recurso a antibioterapia orientada contra os anaerébios:
* Amoxicilina + A.Clavulanico 1,2g IV tid
ou
= Clindamicina 600mg IV tid, pertencente ao grupo das lincosaminas
activa contra cocos gram positivo anaerobios e anaerdbios
restritos. Nao apresenta actividade contra bacilos anaerdbios gram
negativos facultativos,

Para a pneumonia de aspiragao adquirida em meio hospitalar aconselha-se a utilizagao
de antibioterapia com cobertura para os agentes bacterianos mais comuns encontrados
neste meio como a P. aeruginosa, Enterobacter, Klebsiella ou mesmo E. Coli, assim sugere-se:

= Piperacilina + Tazobactam
ou

= Carbapenemes

c¢) Pneumonia Nosocomial - PN

A PN é definida como pneumonia adquirida em meio hospitalar apds 48 horas de
internamento e que nao estava em incubagao na altura do internamento. Ocorre com maior
prevaléncia nos doentes internados na UCI e ventilados, sendo também designada por
pneumonia associada a ventilador''®'?.

A PN é causada sobretudo por bactérias gram negativas multirresistentes como P.
aeruginosa, E. coli, Acinetobacter, MRSA, S. pneumoniae.

Tratando-se de uma forma severa e critica de pneumonia, a antibioterapia empirica,

em monoterapia ou em terapia combinada, deve ser inicialmente de largo espectro, com
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doses maximas e ajustadas segundo parametros farmacocinéticos. Deve ter-se em
contaigualmente a prevaléncia de microorganismos multirresistentes.
Assim, os regimes terapéuticos mais usuais incluem:
* Carbapenem + fluoroquinolona (em casos de suspeita de infecgao por
Legionella)
ou
* PiperacilinatTazobactam ou carbapenem ou cefalosporina de 4* geragao +
Quinolona ou Tobramicina
*  Vancomicina, apenas em casos de suspeita de S. pneumoniae multirresistente

ou em presen¢a de MRSA

Aceita-se como intervalo de 7 a 2| dias a duragao do tratamento consoante a

gravidade e microorganismos presentes na infecgao!'*'”

. No entanto, de ressalvar que o
prolongamento desnecessario da antibioterapia pode trazer importantes desvantagens tais
como a crescente resisténcia bacteriana, toxicidade cumulativa dos farmacos e aumento dos
custos de internamento.

E igualmente importante avaliar com alguma frequéncia o estado clinico do doente
pois uma resposta desfavoravel pode significar ineficacia da antibioterapia instituida por falta
de cobertura, o que implica o reajuste imediato de toda a antibioterapia‘"®.

A Figura | resume a terapéutica antibidtica para o tratamento da pneumonia

adquirida intra-hospitalar.

12



Suspeita de PN

ATB inicial empirica e IV

Factores de Risco:

ATB prévia recente
Pneumonia tardia ou hospitalizagao
>2 dias nos 3 meses anteriores
Doenca estrutural pulmonar

Imunossupressao
Sem factores de risco Um factor de risco Com >2 factores de risco e

prevaléncia de MRSA

Monoterapia Cobertura P. ATB combinada com

AM-CL. aeruginosa cobertura P.aeruginosa e
Ceftriaxona ou cefotaxima Beta-lactamico + MRSA
ou Aminoglicosideo
Levofloxacina ou quinolona

Factores modificadores
vancomicina recente

vancomicina +

disfuncao renal
.cobertura Nenhum factor impossibilidade de
antipseudomonas modificador monitorizacao sérica de

vancomicina

linezolide +
cobertura | Um factor
antipseudomonas | modificador

Figura |. Abordagem terapéutica ao doente com suspeita de PN (Adaptado de
“Documento de consenso sobre pneumonia nosocomial” — Revista Portuguesa de
Pneumologia)



» ATC - Anatomical Therapeutical Chemical Classification

ATC é um sistema de classificagao em que os principios activos estao divididos em
diferentes grupos de acordo com o 6rgao ou sistema em que actuam e com as suas
. A L. o . (20)
propriedades terapéuticas, farmacologicas e quimicas'™.
Os farmacos sao classificados em grupos até 5 niveis: no primeiro nivel é classificado
segundo o grupo anatomico principal; o segundo nivel corresponde ao sub-grupo
terapéutico/farmacologico; os terceiro e quarto niveis correspondem ao sub-grupo

quimico/farmacolégico e o quinto nivel correponde a substancia quimica.

O Quadro 4 exemplifica a classificagao ATC.

Quadro 4. Exemplo de classificaggo ATC da metformina (retirado de

http://www.whocc.no/atc/structure and principles/)

A Alimentary tract and metabolism
(Ist level, anatomical main group)
AlO Drugs used in diabetes
(2nd level, therapeutic subgroup)
Al10B Blood glucose lowering drugs, excl. insulins
(3rd level, pharmacological subgroup)
AI10BA Biguanides

(4th level, chemical subgroup)
A10BAO2 metformin
(5th level, chemical substance)
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Il. MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo de todos os doentes internados no servico de
Medicina do Hospital da Horta e que apresentaram como diagnodstico de entrada pneumonia
adquirida na comunidade no periodo entre Janeiro de 2012 e Dezembro de 2012.

Todos os dados do internamento individualizado por doente foram obtidos através
do programa informatico SAM (Sistema de Apoio ao Médico), programa informatico DUH
(Dose Unitaria Hospitalar) bem como foi solicitado apoio ao Departamento de Estatistica
para se obter a estatistica dos doentes internados através da codificagao do IGIF, onde cada
codigo corresponde a um diagnostico.

* 48] — pneumonia pneumococcica (por S. pneumoniae)

* 482 — pneumonias bacterianas NCOP

* 483 — pneumonia devida a microorganismos especificados NCOP

* 485 — broncopneumonia devida a microorganismo nao especificado
* 486 — pneumonia devida a microorganismo nao especificado

* 4828 — pneumonia devida a bactérias especificadas NCOP

* 4829 — pneumonia bacteriana nao especifica

Fez-se uma caracterizagao epidemioldgica, clinica e microbiolégica dos doentes
internados durante o periodo proposto.
Para a caracterizagao epidemioldgica utilizaram-se os seguintes factores:
- Idade;
- Sexo;
- Mortalidade;
- Sazonalidade;
Para a caracterizagao clinica utilizaram-se os seguintes factores:
- factores de risco e co-morbilidades;
- tipo de pneumonia;
- culturas realizadas para pesquisa de microorganismos;
- tempo de internamento;
- antibioterapia preconizada;
- tempo de tratamento;

- evolugao clinica;
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Para a caracterizagao microbioldgica utilizaram-se os seguintes factores;
- agentes patogénicos com etiologia mais comum;

- estudo de TSA

Avaliou-se a concordancia de prescricao de antibioterapia direccionada ao
diagnostico proposto de acordo com as principais linhas orientadoras de terapéutica. Para
isso, reuniram-se todas as linhas orientadoras terapéuticas das principais sociedades
cientificas, ATS, BTS, ERS e SPP. O comparador escolhido foi a orientagao clinica da

Sociedade Portuguesa de Pneumologia.

Os critérios de pesquisa de estudos publicados para o apoio a elaboragao desta tese
incluiram palavras-chave tais como: “community acquired pneumonia”, “antimicrobial
therapy”, “guidelines”, “adults”, “causative organisms”, “pneumologia”, “consenso”, entre
outros. Utilizaram-se igualmente ferramentas de pesquisa tais como operadores booleanos e
truncatura de modo a limitar os resultados de pesquisa. Efectuou-se pesquisa no MeSH da
Medline (Medical Subject Headings) sobretudo para a procura de definigoes e conceitos.

Os motores de pesquisa mais utilizados foram a Medline através do operador
Pubmed, Medscape, Scirus, Google Academic.

Consultaram-se igualmente livros de texto.

Avaliaram-se e quantificaram-se os custos da antibioterapia prescrita a cada doente
utilizando o custo médio unitario de aquisi¢ao o ano de 2012 que se encontra detalhado na
Quadro 5.

O custo de cada tratamento foi calculado apenas com base no custo de aquisicao

médio unitario de cada um dos antibidticos.
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Quadro 5. Preco médio unitario de antibidticos

Custo médio Unitario

ATC Principio activo
Oral v
Amoxicilina+Acido Clavulanico 1,2g 1,03€
JOICRO2 ,
AmoxicilinatAcido Clavulanico 2,2g [,65€
Amoxicilina+Acido Clavulinico 625mg 0,13€
Claritromicina 500mg 6,51€
JOIFAO9 Claritromicina 250mg 0,16€
Claritromicina 500mg 0,31€
Ciprofloxacina 200mg 1,03€
JOIMAO2
Ciprofloxacina 500mg 0,09€
Levofloxacina 500mg 4,06€
JOIMAI2
Levofloxacina 500mg 0,77€
Cefuroxima 750mg 1,09€
JOIDCO02
Cefuroxima 500mg 0,34€
JOIDDO04 Ceftriaxona Ig 0,71€
JOIDDOl Cefotaxima Ig 1,44€
Ceftazidima Ig 1,92€
JOIDDO02
Ceftazidima 2g 8,00€
JOIDHSI Imipenem+Cilastatina 50mmg+500mg 5,38€
Meropenem 500mg 5,62€
JO1DHO2
Meropenem Ig 3,31
JOICRO5 Piperacilina+Tazobactam 4,5g 2,53€
JOIXAOI Vancomicina 500mg 2,24€
JOIXAOI Vancomicina |g 3,89€
JOIGBO6 Amicacina 500mg 1,17€
JOIFFOI Clindamicina 600mg 1,33€
Sulfametoxazol + Trimetoprim 800mg +
JOIEEOI 0,14€
| 60mg
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lll. RESULTADOS

Parte | — Estudo retrospectivo dos doentes com diagndstico de pneumonia
internados no servico de Medicina

Foram estudados 50 doentes internados no Servico de Medicina Interna no periodo
compreendido entre Janeiro de 2012 a Dezembro de 2012 dos quais 28 foram doentes do

sexo feminino.

Para todos os doentes estudados, a idade maxima foi de 94 anos e a idade minima de
32 anos.
Os meses de Setembro e Outubro foram os meses com maior numero de

internamento por pneumonia como se pode verificar no Grafico |.
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Grifico |. Distribuicao dos doentes por cada més do ano 2012

O nuimero minimo de dias de internamento foram 2 dias e o maximo de 58 dias.

A distribuicao dos doentes estudados por faixa etaria esta ilustrado no Grafico 2.
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AVALIACAO DA CONFORMIDADE DE PRESCRICAO DE ANTIBIOTICOS EM
DOENTES cOM PAC FACE AS DIRECTRIZES DA SPP
MIGUEL FILIPE MACHADO DE MENDONCA
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Grifico 2. Distribuicao dos internamentos por faixa etaria

Quanto ao motivo que levou ao internamento dos 50 doentes estudados, podemos

subdividi-los em trés tipos de pneumonia como representado no Grifico 3.

B PAC
B Pasp

E PN

Grafico 3 Distribuigao por motivo de internamento

Um dos doentes com diagnodstico de entrada de PAC teve também uma suspeita de
tuberculose.
Do total dos doentes estudados 40 tiveram evolucao clinica favoravel com alta

médica enquanto |10 dos doentes faleceram em internamento.
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A co-morbilidade mais frequente encontrada nos doentes internados foi a
hipertensao arterial (29 doentes), seguido da Diabetes Mellitus tipo 2 (16 doentes), a
dislipidémia (9 doentes) e a insuficiéncia cardiaca congestiva (9 doentes) como se pode
verificar no Grafico 4.

As patologias/co-morbilidades relacionadas com as vias respiratorias foram
encontradas num numero minimo dos doentes, tais como, DPOC (doenga pulmonar
obstrutiva crénica) em 2 doentes, tuberculose pulmonar em | doente e 4 dos doentes sao

ex-fumadores.
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10 - 8 8 7 H N2 de doentes
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Grifico 4. Comorbilidades mais frequentes dos doentes estudados. (HTA,
hipertensao arterial; DMt2, diabetes mellitus tipo 2; ICC, insuficiéncia cardiaca congestiva;

FA, fibrilhagao auricular; AVC, acidente vascular cerebral.)

O inicio da terapéutica empirica, tal como ja mencionado anteriormente, esta
condicionado pela avaliagdo dos factores de risco existentes. Assim, para este grupo de
doentes estudados, a prevaléncia dos factores de risco mais frequente esta ilustrado no
Grafico 5. De salientar que a antibioterapia prévia esta correlacionada tanto com o
internamento anterior, como com a visita ao servigo de urgéncia. A idade, tal como seria de

esperar, €& o factor de risco mais prevalente nos doentes internados.
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Griafico 5. Prevaléncia dos factores de risco nos doentes estudados

A colheita de amostras, hemocultura, urocultura ou expectoragao foi realizada em 32
doentes nao tendo sido efectuado qualquer tipo de colheita para analise microbiologica

durante o tempo total de internamento nos restantes doentes.

Apenas dois dos 32 doentes nao realizaram qualquer colheita no primeiro dia de
internamento.
Obtiveram-se 16 culturas positivas com identificagdo do microorganismo

apresentando-se no Grafico 6 a sua tipologia.
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Grafico 6. Microorganismos identificados em culturas positivas (MR, multirresistente)
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AVALIACAO DA CONFORMIDADE DE PRESCRICAO DE ANTIBIOTICOS EM
DOENTES cOM PAC FACE AS DIRECTRIZES DA SPP
MIGUEL FiLIPE MACHADO DE MENDONCA

De todos os doentes que realizaram hemoculturas e/ou uroculturas apenas 10
doentes realizaram colheitas da expectoragao e em 7 das pesquisas obtiveram-se resultados

positivos tendo sido isoladas as seguintes bactérias como ilustrado no Grafico 7.

& Negativas

& Positivas

Grafico 7. Microorganismos identificados nas colheitas de expectoragao positivas

Aos 43 doentes com diagndstico de PAC a entrada para o internamento foram
instituidas antibioterapias empiricas tanto em monoterapia como em terapia combinada

distribuido como mostra o grafico Grafico 8.

20 /
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Monoterapia Terapia combinada

Grifico 8. Distribuicao da antibioterapia por doente
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A. Caracterizacao por classe antibiotica dos doentes tratados em
monoterapia

Os 2| doentes tratados em monoterapia foram distribuidos consoante a classe

antibidtica preconizada na antibioterapia como mostra o Grafico 9:

7 7 & Amox+Ac.Clav.

’ i Ceftriaxona
2

Levofloxacina/Ciprofloxacina

\ K Piperacilinat+Tazobactam
Grifico 9. Distribuicao dos doentes por classe antibiotica

> Beta-lactamico+inibidor beta-lactamase

Para os 7 doentes distribuidos para o tratamento com beta-lactamico+inibidor beta-
lactamase, o antibiotico prescrito foi a amoxicilinatacido clavulanico. Este antibidtico esta
disponivel sob a forma injectavel com doses de |,2g e 2,2g e sob a forma oral doseado a
625mg.

Apenas a um doente foi administrado a amoxicilina+ac.clavulanico 2,2g de 8 em 8
horas por via endovenosa. Cumpriu apenas 2 dias de tratamento e faleceu ao 3° dia de
internamento. O custo total do tratamento foi de 6,17€.

Para os restantes 6 doentes, a distribuicio e o esquema terapéutico encontra-se
detalhado na Figura 2.

Apenas os doentes A e B cumpriram todo o tratamento em monoterapia com o
antibiotico inicialmente prescrito.

A mudancga da via de administragao endovenosa para a via oral ocorreu ao 7° dia no
doente B.

O doente D iniciou o tratamento em monoterapia mas houve necessidade de alterar

a monoterapia para a politerapia (associagao de um macrolido) por falta de melhoria clinica
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no final do 3° dia. Este doente completou |4 dias de tratamento e apresentou evolugao
clinica favoravel a data de alta.

Para os doentes C e E houve necessidade de alterar a antibioterapia apds resultado
de TSA que mostrou resisténcia ao antibiotico inicialmente proposto. O doente C
completou 9 dias de tratamento com um custo global de 68,01€ e o doente E completou 8
dias de tratamento com um custo global de tratamento de 15,98€. Ambos os doentes
tiveram evolugao clinica favoravel a data da alta.

Para o doente F houve também necessidade de alterar a antibioterapia apos
resultado de TSA que mostrou resisténcia ao antibiotico inicialmente proposto. Faleceu apos
trinta dias de internamento. Este doente completou 21 dias de tratamento e o custo global

do tratamento foi de 98,50€.
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6 doentes
Amoxicilina+Ac.Clavulanico por via endovenosa

l

Monoterapia

l

Doente A:
|3 dias de AM+CL [,2g de 8/8h
Custo total = 40,09€

(

J

Doente B:
6 dias de AM-CL 1,2g, IV de 8/8h
+
6 dias de AM-CL 625mg, Oral de 8/8h
Custo total = 20,30€

v

Politerapia

fDoente D:

[°-10° dia: AM-CL 1,2g, IV 8/8h

[ 1°-12° dia: AM-CL 625mg, Oral 8/8h

a partir do 3° dia até 14° dia: CLARITRO
500mg, IV 12/12h

Custo total = 187,83€

\_

\_

~

J

Goente C

CIP 200mg, IV 12/12h

Doente C:
3 dias de AM-CL 1,2g, IV 8/8h
Custo Total = 9,25€

Doente E:
5 dias de AM-CL 1,2g, IV 8/8h
Custo Total = 15,42€

Doente F:
4 dias de AM-CL 1,2g, IV 8/8h

Custo Total = 12,34€

a partir do 4° dia ao 6° dia
CIP 400mg, Oral 12/12H
a partir do 7° ao 9° dia

+
CLARITRO 500mg, IV 12/12H
a partir do 4° dia ao 7° dia
Eusto Total = 58.76€

|

-)fDoente E: A
CIP 500mg Oral 12/12h
a partir do 6° dia ao 8° dia

Custo Total = 0,564€
\_

Suspendeu por TSA (R)

Doente F:
PIP-TZB 2,25g, IV 8/8h
a partir do 5° dia ao 21° dia

i R S S

Custo Total = 86,16€
\_

~

J

Figura 2. Esquema terapéutico adoptado a cada doente em monoterapia com
amoxicilina+acido clavulanico. (TSA, teste sensibilidade antibiotica; R, resistente)
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» Cefalosporinas de 2* e 3° geragao

A ceftriaxona foi o antibiotico desta classe terapéutica prescrito a 5 doentes. Uma
vez que este antibidtico s6 existe na forma injectavel, foi utilizado a cefuroxima e a
amoxicilinatacido clavulanico, na conversao da via de administracao endovenosa para a via
de administragao oral.

O esquema terapéutico adoptado para cada um dos doentes esta ilustrado na Figura

Os doentes A e B faleceram durante o internamento cumprindo 2 e 7 dias de
tratamento endovenoso, respectivamente.

Foi utilizada a cefuroxima, uma cefalosporina de 2° geragao, nos doentes C e D para
se proceder a conversao da via de administracao endovenosa para a via de administragao
oral. No doente C a mudanga da via de administragao endovenosa para oral ocorreu ao 5°
dia e para o doente D a mudanga ocorreu ao 10° dia.

Para o doente E nao foi efectuada nenhuma mudanga da via de administragao. No
entanto procedeu-se a alteragao da antibioterapia endovenosa, para uma classe antibiotica
diferente, apos resultado de TSA que apresentou sensibilidade a amoxicilinat+acido
clavulanico.

A evolugao clinica dos doentes C, D e E foi favoravel com resolugao do quadro

clinico infeccioso a data de alta.
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5 doentes

Ceftriaxona por via endovenosa

Monoterapia g Politerapia
Doente A: ( \
3 dias: Ceftriaxona lg, IV 24/24h Doente E:
Custo total = 2,12€ 7 dias: Ceftriaxona lg, IV 24/24h
+

Doente B:
7 dias: Ceftriaxona lg, IV 24/24h
Custo total = 4,95€

~

Doente C:

|4 dias: Ceftriaxona lg, IV 24/24h
+

10 dias: Cefuroxima 500mg, Oral 12/12h

\

-

Custo total = 9,67€
Y,

Doente D:
10 dias: Ceftriaxona lg, IV 24/24h
+
3 dias: Cefuroxima 500mg, Oral 12/12h
Custo total = 8,44€

. _J

6 dias: AM-CL 1,2g, IV 8/8h
Custo total = 23,45€

_/

Figura 3. Esquema terapéutico dos doentes tratados em monoterapia com

cefalosporina
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> Quinolonas

Apenas 2 doentes (doente A e B) iniciaram a monoterapia recorrendo tanto a
levofloxacina como a ciprofloxacina.

O doente “A” iniciou e completou o tratamento em monoterapia com levofloxacina
500mg de 12 em |2 horas por via endovenosa durante 3 dias, que coincidiu com o tempo
total de internamento, com um custo total de 12,17€. Segundo o registo clinico, iria
continuar o tratamento por mais 4 dias em ambulatério com levofloxacina 500mg por via
oral.

Para o doente B, o esquema terapéutico esta ilustrado na Figura 4 e é de salientar
que a ciprofloxacina foi prescrita aquando da visita ao Servico de Urgéncia no dia anterior ao
internamento.

Faleceu ao 24° dia de internamento, segundo o registo clinico, com diagnostico de

pneumonia nosocomial. O custo total foi de 233,81€.

Doente B:
5 dias de CIP 500mg, Oral de 12/12h
Custo = 0,94€

agravamento clinico

Alteragao Antibioterapia
6° - 15°: AM-CL 2,2g, IV de 8/8h
-+
CLARITRO 500mg, IV de 12/12h
Custo = 179,66€

novo agravamento clinico

Alteragao Antibioterapia
16° - 22°: PIP-TZB 4,5g, IV de8/8h
Custo = 53,21€

Figura 4. Evolugao da antibioterapia do doente B tratado com
quinolona
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» Beta-lactamico anti-pseudomonas

O antibiodtico prescrito pertencente a classe dos beta-lactamicos anti-pseudomonas
foi a piperacilinat+tazobactam.

Este tratamento foi preconizado para 7 doentes cujo esquema terapéutico esta
detalhado na Figura 5.

O doente A faleceu no final do 3° dia de internamento por agravamento clinico
subito.

O doente B com doenga oncologica cumpriu 10 dias de tratamento com boa
evolucao clinica.

Os doentes C e D foram sujeitos a antibioterapia prévia a este internamento com
amoxicilinatacido clavulanico cumpriram, respectivamente, 9 e 13 dias de tratamento com
evolucao clinica favoravel.

O doentes E apresentou factores de risco, como a toxicodependéncia e infecgao
por virus da hepatite C, cumpriu | | dias de tratamento com evolugao clinica favoravel.

Para o doente F houve necessidade de ajuste de dose do antibidtico por se tratar de
um doente insuficiente renal. Alterou-se a antibioterapia porque o TSA mostrou resisténcia
ao antibiotico inicialmente prescrito e tendo mostrado sensibilidade a ciprofloxacina. Faleceu
ao 20° dia de internamento. O custo global deste tratamento foi de 66,01€.

O doente G apresentou-se com varias co-morbilidades e varias patologias,
nomeadamente, insuficiéncia renal cronica o que obrigou a um ajuste de dose da
antibioterapia. Foi isolado neste doente o MRSA apenas sensivel a vancomicina pelo que se

suspendeu a piperacilinat+tazobactam. Concomitantemente associou-se o cotrimoxazol.
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7 doentes

Piperacilina+Tazobactam

!

Monoterapia Doente A:
2 dias de PIP-TZB 4,5g, IV de 8/8h
Custo total = 15,20€
( )
Doente C: Doente B:
9 dias de PIP-TZB 4,5g, IV de 8/8h 10 dias de PIP-TZB 4,5g, IV de 8/8h
L Custo total = 68,42€ ) Custo total = 76,20€
( )
Doente D:
I3 dias de PIP-TZB 4,5g, IV de 8/8h
L Custo total = 98,83€ )
( )
Doente E:
I'l dias de PIP-TZB 4,5g, IV de 8/8h
L Custo total = €83,62 )

Doente F:
I'l dias de PIP-TZB 2,25g, IV 8/8h
Custo Total = 55,75€

Doente G:
5 dias de PIP-TZB 2,25g, IV 8/8h
Custo Total = 25,34€

Suspendeu por TSA (R)

Doente F:

CIP 200mg, IV 12/12h

a partir do 12° dia ao 16° dia
Custo Total = 10,26€

(Doente G: \

VANCO 500mg, IV 12/12h
a partir do 6° dia ao 16° dia
+
TMP-SMX 480mg, Oral 12/12h
a partir do 8° dia ao 16° dia

\Custo Total = 50,43€ J

Figura 5. Esquema terapéutico dos doentes tratados com piperacilina+tazobactam
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Como demonstrado no Grafico 10, dos 21 doentes que iniciaram o tratamento em
monoterapia apenas 9 cumpriram integralmente o tratamento proposto, segundo
orientagdes clinicas, sem necessidade de alteragio do regime terapéutico com evolugao
clinica favoravel.

Apenas 3 doentes mudaram de via de administragao endovenosa para a via oral.

Para 8 doentes houve necessidade de alteragao do regime terapéutico, associagao de
mais um antibidtico ou substituicao, por agravamento clinico ou resisténcia ao antibiotico
proposto inicialmente apos resultado de TSA.

Sete dos 21 doentes faleceram durante o internamento e durante a antibioterapia
proposta sobretudo por mau prognostico de entrada e por evolugao clinica desfavoravel
pela presenca de varias patologias e co-morbilidades de dificil controlo.

O custo total minimo de tratamento, com evolugao clinica favoravel, foi de 8,44€ e o
maximo foi de 187,83€.

O tempo minimo de antibioterapia com evolugao clinica favoravel a alta do doente
foi de 3 dias, com continuagao da terapéutica em ambulatorio, enquanto que o tempo

maximo de antibioterapia foi de |4 dias.

30 1

5+

20 A

15 -

%
" Il

5 -

0 . . . . . .

. \ S (O 1as)
-de\\f\eS . Ord! 20 N et o &
. %\)\ e e‘.a@ ?a\ec &
ceraP® SWY I\ 185
‘l\oﬂo -q N

Grafico 10. Distribuicao dos doentes com PAC tratados em regime de monoterapia
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B. Caracterizacao por classe antibiotica dos doentes tratados com
antibioterapia combinada

Para os 22 doentes tratados em regime de antibioterapia combinada podemos

subdividi-los consoante o protolocolo de antibioterapia instituida conforme ilustrado no

Grafico 1.

K B-lactamico+inibidor p-lactamase
+ macrolido

i cefalosporina 3® geragao +
macrélido
aminoglicosideo + B-lactimico
anti-pseudomonas.

Grafico |1. Distribuicao dos doentes com terapia combinada pelos protocolos

propostos para o tratamento da PAC

> Beta-lactimico+inibidor beta-lactamase + Macrolido

Este protocolo de antibioterapia foi instituido a 19 doentes com a particularidade de
se verificar heterogeneidade na opgao inicial pela via de administragao dos antibioticos.
Assim, distribuem-se os doentes consoante a antibioterapia proposta e a via de

administragao inicialmente escolhida conforme ilustrado na Figura 6.

+* Via endovenosa + Via oral

Para os doentes que iniciaram a antibioterapia por esta combinagao de vias de
administragao, um faleceu ao segundo dia de internamento.

Os doentes A, B, E e F mantiveram durante todo o tratamento a via de administragao
endovenosa para a amoxicilinatacido clavulanico. Cumpriram todo o tratamento
preconizado com boa evolugao clinica a data da alta.

Apenas no doente G se procedeu a mudanga da via de administragao endovenosa

para a a via oral ao 5° dia de tratamento com evolugao clinica favoravel.
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7 doentes
Amoxicilina+Ac.Clavulanico 1,2g ou 2,2g, IV

+ CLARITROMICINA 250mg,
Oral

v

Doente A:
6 dias de AM-CL 1,2g, 8/8h
6 dias de CLARITRO 250mg, 12/12h
Custo total = 20,41€

( )

\_
-

~N

Doente B:
8 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h
8 dias de CLARITRO 250mg, 12/12h
Custo total = 41,56€

\ J

l

+ CLARITROMICINA 500mg,
Oral

v

(

\_

\

Doente E:
9 dias de AM-CL 1,2g, 8/8h
9 dias de CLARITRO 500mg,12/12h

Custo total = 33,35€
J

-

\_

~N

Doente F:
5 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h
5 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h
Custo total = 27,89€

J

-

-

~N

Doente G:
4 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h
+
3 dias de AM-CL 625mg, Oral 8/8h
7 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h
Custo total = 25,26€

Doente C:
8 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h

Doente C

8 dias de CLARITRO 250mg, 12/12h
Custo total = 42,19€ J

4 )

Doente D:
7 dias de AM-CL 1,2g, 8/8h
+

Asravamento clinico

Alteragao Terapéutica++

{ ]

Doente D

6 dias de AM-CL 625mg, Oral 8/8h
I3 dias de CLARITRO 250mg, 12/12h

\ Custo total = 27,88€

Alteracao Terapéutica+++

{ ]

Figura 6. Esquema terapéutico para doentes em terapia combinada
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O doente C cumpriu 8 dias de antibioterapia, no entanto, ao 9° dia por agravamento
clinico pela presenga de alteragoes radiologicas, houve necessidade de modificagao da
antibioterapia conforme ilustrado na Figura 6éa. Boa evolugao clinica a data da alta com

continuagao da terapéutica em ambulatério. O custo global do tratamento foi 172,22€.

Doente C
Alteragao Terapéuticat++

9° dia de internamento

\/
Y
Ceftazidima 2g/dia, IV Clindamicina 600mg, IV 6/6h
4 dias de tratamento |7 dias de tratamento
A

| 3° dia de internamento

v

Ceftriaxona 2g/dia, IV
| 3 dias de tratamento

Figura 6a. Alteragoes terapéuticas introduzidas no doente

O doente D cumpriu |3 dias de antibioterapia proposta, no entanto, por suspeita de
pneumonia nosocomial, houve necessidade de se efectuar alteragoes sucessivas a

antibioterapia como ilustrado na Figura 6b. Faleceu ao 39° dia de internamento.

Doente D
Alteracao Terapéuticat++

14° dia de internamento

Y
[ PIP-TZB 4,5g, IV 8/8h ]

I3 dias de tratamento

28° dia de internamento

Y
[ Ceftriaxona lg, IV 24/24h ]

8 dias de tratamento

Figura 6b. Alteragoes terapéuticas introduzidas no doente D
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+* Via endovenosa + Via endovenosa

Os doentes em que nao se procedeu a mudanga da via de administragao para oral

estao ilustrados na Figura 7.

4 doentes
AmoxicilinatAc.Clavulanico, IV + Claritromicina IV

(
Doente A:

7 dias de AM-CL 1,2g, 8/8h

7 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h
Custo Total = | 12.66€

g

Doente B:

I'l dias de AM-CL 2,2g, 8/8h

Il dias de CLARITRO 500mg, 12/12h
Custo Total = 196,74€

\_

~

Doente C: Doente C:
3 dias de AM-CL 1,2g, 8/8h

=z Alteragao terapéutica
3 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h =< =2 7 dias de
Custo Total = 48,28€ v Imipenem+Cilastatina
§- 500mg+500mg, IV 8/8h
=}
(]
E )
Doente D: o Doente D:
3 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h a Alteragao terapéutica
3 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h 3 dias de Ceftriaxona
Custo Total = 53,66€ lg, IV 24/24h

J

Figura 7. Esquema terapéutico dos doentes apenas com via de administragao
endovenosa
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Para o doente C o custo global do tratamento foi de 161,18€ e para o doente D foi

de 55,78€.

Estao ilustrados na Figura 8 os 7 doentes que iniciaram a antibioterapia por via
endovenosa e nos quais foi efectuada a mudanga para a via de administragao oral variando
apenas no dia de internamento que ocorreu essa mudanga.

O doente | iniciou e completou 5 dias de antibioterapia proposta. Ao 6° dia, pela
presenca de alteragoes radiologicas sugestivas e compativeis com tuberculose, procedeu-se a
alteragao terapéutica, para associagao de antituberculosos (de acordo com o Despacho n°
21 844/2004): pirazinamida, rifampicina, isoniazida e etambutol.

Todos estes sete doentes tiveram evolugao clinica favoravel a data da alta.
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7 doentes

[ AmoxicilinatAc.Clavulanico, IV + Claritromicina IV ]

Doente E:
7 dias de AM-CL 1,2g, 8/8h
7 dias de CLARITRO 500mg,

12/12h

Doente F:
3 dias de AM-CL 1,2g, 8/8h
3 dias de CLARITRO 500mg,

12/12h

Doente G:
4 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h
4 dias de CLARITRO 500mg,

12/12h

N . N N ()

Doente H:
4 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h
| dias de CLARITRO 500mg,

-

12/12h

Doente I
3 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h
3 dias de CLARITRO 500mg,

G

12/12h

SWITCH - ORAL

Doente E:

5 dias de AM-CL 625mg, 8/8h

5 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h
Custo total (IV+Oral) = 117,57€

Doente F:

2 dias de AM-CL 625mg, 8/8h

2 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h
Custo total (IV+Oral) = 50,25€

Doente G:
3 dias de AM-CL 625mg, 8/8h
3 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h

kCusto total (IV+Oral) = 74,49€

Doente H:
6 dias de AM-CL 625mg, 8/8h
9 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h

kCusto total (IV+Oral) = 33,76€

Doente J:
6 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h
6 dias de CLARITRO 500mg,

G

12/12h

Doente K:
9 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h
4 dias de CLARITRO 500mg,

G

12/12h

SWITCH - ORAL

Doente I
2 dias de AM-CL 625mg, 8/8h
2 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h

kCusto total (IV+Oral) = 55,62€

Doente J:
2 dias de AM-CL 625mg, 8/8h
2 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h

kCusto total (IV+Oral) = 109,27€

J

Doente K:
4 dias de AM-CL 625mg, 8/8h
9 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h

kCusto total (IV+Oral) = 102,95€

Figura 8. Doentes que efectuaram a mudanga da via de administragao para oral
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» Cefalosporina 3% geragao + Macrélido

Este protocolo de antibioterapia foi aplicado a 2 doentes conforme ilustrado na

Figura 9.
2 doentes
Ceftriaxona, IV + Macrélido, IV

Doente A: Doente B:
5 dias de CEFTRIAXONA 2g, 24/24h 6 dias de CEFTRIAXONA Ig, 24/24h
5 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h 2 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h

| |
SWITCH - ORAL SWITCH - ORAL
Doente A: Doente B:
2 dias de CEFUROXIMA 500mg, 12/12h 5 dias de CEFUROXIMA 500mg, 12/12h
2 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h 4 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h
Custo Total (IV+Oral) = 74,73€ Custo Total (IV+Oral) = 36,85€

i
TSA — R - Macrdlido

|

+
5 dias de TMP-SMX 480mg, Oral 12/12h

Figura 9. Esquema terapéutico dos doentes em antibioterapia combinada

Em ambos os doentes foi efectuada a mudancga da via de administracao endovenosa
para a via oral.

De salientar que para o doente B houve necessidade de substituir a claritromicina
oral por cotrimoxazol apos resultado de TSA que apresentou resisténcia ao |° antibidtico.
O custo global deste tratamento foi de 37,54€.

Ambos os doentes tiveram evolugao clinica favoravel a data de alta.
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» Aminoglicosideo + Beta-lactimico anti-pseudomonas

Este protocolo de antibioterapia foi aplicado apenas a um doente que apresentou
doenga oncoldgica como co-morbilidade.

A antibioterapia consistiu na associagao de amicacina 500mg de 12 em 12 horas com
piperacilina+tazobactam 4,5g de 8 em 8 horas. Completou 10 dias de antibioterapia com um

custo total de 99,46€ com boa evolucgao clinica a data de alta do doente.

Como se pode verificar no Grafico 12, dos 22 doentes que se submeteram a
antibioterapia combinada, dois doentes faleceram durante o internamento por mau
prognostico de entrada ou por agravamento progressivo durante o internamento.

Para 5 doentes houve a necessidade de alteragao da antibioterapia inicial proposta
apos resultado de TSA que mostrou resisténcia aos antibioticos inicialmente prescritos e
ainda por agravamento clinico progressivo com suspeita de envolvimento de outros
microorganismos.

Na antibioterapia combinada, 7 doentes iniciaram a antibioterapia com macroélido por
via oral.

Para 9 doentes foi preconizada a mudanga da via de administragao endovenosa para a
via oral.

A duragao minima de tratamento, com evolugao clinica favoravel foi de 5 dias e a
maxima foi de 26 dias.

O custo minimo de tratamento, para doentes com evolugao clinica favoravel, foi de

20,41€ e o maximo de 196,74€.
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AVALIACAO DA CONFORMIDADE DE PRESCRICAO DE ANTIBIOTICOS EM
DOENTES cOM PAC FACE AS DIRECTRIZES DA SPP
MIGUEL FiLIPE MACHADO DE MENDONCA

25

20 A
15 '/

0 T T T T f
Alteragao Switch IV-Oral  Falecimento Duragao ATB
antibioterapia (min/max dias)

Grafico |12. Estatistica dos doentes com PAC em terapia combinada

Dos 50 doentes estudados, 6 doentes foram admitidos com diagnostico de entrada
de pneumonia de aspiragao.
Para o tratamento deste tipo de pneumonia houve quatro abordagens distintas de

antibioterapia, distribuidos consoante a classe terapéutica utilizada, tal como ilustrado no
Grafico 3.

K B-lactimico+inibidor p-lactamase
i Cefalosporina 3°geragao

B-lactamico anti-pseudomonas

“ Fluoroquinolona

Grifico |13. Distribuicao dos doentes com Pasp por protocolos terapéuticos
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> Beta-lactamico+inibidor beta-lactamase

Este protocolo terapéutico foi o preconizado para 3 doentes como mostra a Figura

10.

3 doentes
Amoxicilina+Ac.Clavulanico por via endovenosa

Doente A:
8 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h
Custo Total = 39€

)

Doente B:
9 dias de AM-CL 1,2g, 8/8h
Custo Total = 27,76€

)

Custo Total = 41,16€

- J

Figura 10. Esquema terapéuticos de doentes com antibioterapia com
amoxicilina+ac.clavulanico

4 N |2
Doente C: é
8 dias de AM-CL 2,2g, 8/8h 5 Doente C:
+ g— Il dias de TMP-SMX
6 dias AM-CL 625mg, Oral 8/8h 9 960mg, 12/12h
o
o
5
wm

Foi isolado no doente A o microorganismo, Acinetobacter baumannii, numa
urocultura. Faleceu ao 9° dia de internamento.

Ao doente B foi diagnosticado ao 10° dia de internamento, oclusao intestinal
pelo que se procedeu a sua transferéncia para o servigo de Cirurgia .

Para o doente C, apds completar 14 dias de tratamento, houve necessidade

de se proceder a substituicao do antibidtico inicial pelo cotrimoxazol, apos resultado de TSA
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com resisténcia a todos os beta-lactdimicos com beta-lactamases de largo espectro. Este

doente teve evolugao clinica favoravel a data de alta.

» Cefalosporina de 3* geragao

Este protocolo de antibioterapia foi preconizado para um doente. O antibitotico
utilizado foi a ceftriaxona |g, administrado por via endovenosa de 24 em 24 horas.
O doente completou || dias de tratamento com um custo total de 7,77€ e com

evolucao clinica favoravel a data de alta do doente.

» Beta-lactamico anti-pseudomonas

Para este protocolo de antibioterapia optou-se pela utilizagdgo da
piperacilina+tazobactam 4,5g.

Este protocolo foi o preconizado para um doente que completou 9 dias de
tratamento por via endovenosa de 8 em 8 horas. O custo total do tratamento foi de 68,42€

Ao 6° dia de internamento o resultado de TSA mostrou resisténcia a todos os beta-
lactamicos com beta-lactamases de largo espectro positivo, no entanto, decidiu-se nao
alterar a antibioterapia inicial tendo em conta a melhoria clinica verificada. Optou-se por
introduzir posteriormente, em ambulatério, a nitrofurantoina (antibidtico que mostrou
sensibilidade no TSA).

Este doente apresentou boa evolugao clinica a data de alta.

» Fluoroquinolona

A fluroquinolona escolhida para o inicio da antibioterapia foi a levofloxacina.

Este protocolo de antibioterapia foi o preconizado para um doente porque
apresentou alergia as penicilinas.

Iniciou o tratamento com levofloxacina 500mg de 24 em 24h por via endovenosa
durante 3 dias passando a via oral ao 4° dia de internamento para mais 2 dias de tratamento,

com um custo total de 13,70€.

44



Este doente apresentou boa evolugao clinica a data da alta e com orientagao para

completar o tratamento oral por mais 3 dias em regime de ambulatorio.

Para os 6 doentes com diagnostico de pneumonia de aspiragao, foram preconizados
4 protocolos de antibioterapia cuja distribuicao pelos doentes ja foi referenciado
anteriormente.

Um dos doentes em tratamento faleceu apdés 9 dias de internamento por
agravamento clinico.

Para os restantes 5 doentes houve evolucao clinica favoravel com resolugcao do
quadro patoldgico a data de alta dos doentes.

A duragao minima de tratamento foram de 4 dias com continuagao de tratamento
oral em ambulatorio e a duragao maxima foram de || dias.

As co-morbilidades e antecedentes pessoais encontradas nos 6 doentes encontram-

se ilustrados o Grafico 14.
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Grafico 14. Distribuicao dos antecedente pessoais e co-morbilidades encontrados
nos doentes com diagnostico de Pasp
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De entre os 50 doentes da amostra estudada, houve um caso de suspeita de
pneumonia nosocomial com internamento no servico de Medicina como ilustrado na Figura
I1.

Tratou-se de um doente de 86 anos com internamento prévio, cerca de 6 dias antes,
por quadro de hematulria no servigo de Cirurgia na especialidade de Urologia e sem
antibioterapia instituida neste mesmo internamento.

Deu entrada no internamento de Medicina por quadro de dificuldade respiratoria e
febre de inicio subito com alteragoes radiologicas evidentes.

Tem como antecedentes pessoais hipertensao arterial, diabete mellitus tipo 2, anemia
microcitica, doenga vascular periférica e angiolipoma do rim.

Efectuou colheitas para urocultura e hemocultura.

Iniciou tratamento empirico com terapia combinada com beta-lactamico anti-
pseudomonas e a vancomicina, por via endovenosa.

Cumpriu 12 dias de tratamento com piperacilina+tazobactam 4,5¢ de 8 em 8h e 4
dias de tratamento com vancomicina |lg de 12 em I|2h. Foi efectuado doseamento da
vancomicina valorizando o valor obtido no pico.

As hemoculturas foram negativas, todavia, foi isolado na urocultura Enterococcus
faecalis multissensivel apenas resistente a cefuroxima.

Com evolugao favoravel a data de alta do doente.

O custo total da terapia combinada foi de 122,34€.
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AVALIACAO DA CONFORMIDADE DE PRESCRICAO DE ANTIBIOTICOS EM
DOENTES cOM PAC FACE AS DIRECTRIZES DA SPP
MIGUEL FiLIPE MACHADO DE MENDONCA

Y

Antibioterapia
Piperacilina+tazobactam 4,5g IV 8/8h + Vancomicina |g 12/12h
(12 dias) (5 dias)

Boa evolucio clinica.
Resolugao favoravel do quadro
infeccioso a data de alta do

doente
Figura Il. Evolugao do doente internado com diagnéstico de PN (HTA,
hipertensao arterial, DMt2, Diabetes Mellitus tipo 2, D¢VP, Doenga vascular

periférica,
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Parte 1l - Medidas para melhoria de resultados clinicos e elaborag¢ao de
protocolos

Apos anidlise dos dados relativos a este estudo retrospectivo, propoem-se algumas

medidas que visam melhorar a abordagem ao doente diagnosticado com PAC:

I.  Incentivar o registo de informagao clinica, o mais detalhado possivel
Permitira ao farmacéutico auxiliar o médico prescritor, sempre que for solicitado, a

adaptar a melhor solugao terapéutica para cada caso.

2. Uniformizagao da antibioterapia
Consiste na elaboragao de protocolos de antibioterapia para os diferentes tipos de
PAC. Nestes protocolos constarao as classes de antibioticos e respectivos farmacos tendo
em conta varios factores, tais como:
* maior espectro de ac¢ao sobretudo para estirpes mais comuns;
* gravidade da PAC;
* menor resisténcia cruzada com outros antibioticos;
* existéncia de formas injectaveis e orais do mesmo farmaco;
* com biodisponibilidades semelhantes;
* menor interacao medicamentos-alimentos;
* menor n° de administragoes diarias;
* menor n° de efeitos adversos;

® menor custo,
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Quadro 6. Protocolo terapéutico para PAC pouco ou moderadamente severa

PROTOCOLO TERAPEUTICO PARA PAC POUCO OU
MODERADAMENTE SEVERA

B A Duragao
Opgao Terapéutica, Oral Alternativa, Oral
tratamento
B-lactamico + macrélido fluoroquinolona 8 dias
B . Duragao
Opgao terapéutica, IV Alternativa, IV
tratamento
(B-lactamico+inibidor B-lactamase + macrolido) | cefalosporina 2° ou 3* geragao
ou + 8 dias
fluoroquinolona macrolido

o P-lactamico, amoxicilina Ig de 8 em 8 horas;

o macrolido, claritromicina 500mg de 12 em 12 horas (via endovenosa e oral)

o fluoroquinolona, levofloxacina 500mg de 12 em 12 horas (via endovenosa e
oral)

o P-lactamico+inibidor P-lactamase, amoxicilina+acido clavulanico 1,2g ou 2,2g
de 8 em 8 horas para via endovenosa e 625mg de 8 em 8 horas para via oral;

o cefalosporina 2* geragao, cefuroxima 750mg de 12 em |2 horas para via
endovenosa e 500mg de 12 em 12 horas para via oral;

o cefalosporina 3* geragao, ceftriaxona Ig a 2g de 24 em 24 horas ou

cefotaxima lg a 2g de 12 em |2 horas ou 8 em 8 horas
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Quadro 7. Protocolo terapéutico para PAC grave

PROTOCOLO TERAPEUTICO PARA PAC GRAVE

Sem suspeita de P. aeruginosas

. . Duragao
Opgao Terapéutica, IV Alternativa, IV
tratamento
pB-lactdmico+inibidor B-lactamase cefalosporina 3° geragao
+ + 10 dias
(macrélido ou fluoroquinolona) (macrolido ou fluoroquinolona)
Com suspeita de P. aeruginosas
B . Duragao
Opgao terapéutica, IV Alternativa, IV
tratamento
[-lactamico ou carbapenem
-lactamico anti-pseudomonas +
+ aminoglicosideo 10 -14 dias
fluoroquinolona +
fluroquinolona ou macrolido
Perante suspeita de MRSA + Vancomicina ou linezolide

B-lactimico+inibidor (-lactamase, amoxicilina+acido clavulanico 1,2g a 2,2g de 8 em 8
horas 625mg de 8 em 8 horas para via oral;

macrolido, claritromicina 500mg de 12 em |2 horas (via endovenosa e oral);
fluoroquinolona, levofloxacina 500mg de 12 em 12 horas (via endovenosa e oral) ou
ciprofloxacina 400mg de 8 em 8 horas via endovenosa;

[-lactdmico anti-pseudomonas, piperacilina+tazobactam 4,5g de 8 em 8 horas ou
ceftazidima 2g de 8 em 8 horas;

carbapenem, meropenem 500mg ou lg de 8 em 8 horas ou imipenem+cilastatina
500mg+500mg de 8 em 8 horas;

cefalosporina 3% geracao, ceftriaxona |lg a 2g de 24 em 24 horas ou cefotaxima Ig a
2g de 12 em 12 horas ou 8 em 8 horas;

aminoglicosideo, amicacina |15mg/kg/dia de 8 em 8 horas ou 12 em 12 horas
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3. Incentivar o cumprimento da duragao de tratamento e da mudanga da via
endovenosa-oral

O farmacéutico hospitalar tera um papel fundamental nesta medida, tendo o dever de

alertar o médico prescritor para a duragao do tratamento com determinado antibiotico, e

ainda, na possibilidade de conversao da via de administragao endovenosa para via oral. Este

medida podera ser implementada com recurso ao sistema informatico, por exemplo, com a

criagao de alertas sobre a linha de prescricao do antibiotico. Esta duragao do tratamento

estara de acordo com os protocolos terapéuticos estabelecidos.

4. Propor a introdugao na adenda ao FHNM da levofloxacina
A levofloxacina, uma fluoroquinolona, integra os protocolos de antibioterapia da
maioria das orientagoes clinicas elaboradas pelas sociedades cientificas internacionais,
incluindo a Sociedade Portuguesa de Pneumologia. Logo, torna-se necessario incluir este
farmaco na adenda do FHNM, para que seja disponibilizado para utilizagao sempre que se
justifique, ao abrigo dos protocolos terapéuticos propostos.
Esta proposta sera enviada para a Comissao de Farmacia e Terapéutica do Hospital

da Horta para apreciagao.

Propoem-se igualmente algumas recomendagoes:

¢ Reavaliagao clinica no final das 48 a 72 horas de inicio de tratamento;

* Ajustar protocolos terapéuticos apos reavaliagao perante melhoria ou
agravamento clinico;

* Avaliar a possibilidade de se efectuar a mudanga da via de administragao
endovenosa para via de administragao oral apds reavaliagdo clinica com
estabilizagao hemodinamica e disponibilidade para a via oral do doente;

* preferencialmente esta mudanga devera ser efectuada optando por
antibioticos da mesma classe terapéutica.

* Ajuste de doses perante doentes com insuficiéncia renal;

* Alertar para a ocorréncia de efeitos adversos decorrentes da administragao

de antibidticos;
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Proceder ao doseamento da vancomicina e proceder ao ajuste de dose

sempre que necessario;

Vigiar e alertar para um possivel aumento de estirpes resistentes aos

macrolidos e fluoroquinolonas.
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DISCUSSAO.



IV. DISCUSSAO

Tratou-se de um estudo retrospectivo no qual se pretendeu avaliar a conformidade
da prescricao no servico de Medicina face a utilizagao preconizada nos protocolos
terapéuticos elaborados pelas sociedades cientificas, nomeadamente pela Sociedade
Portuguesa de Pneumologia, para o tratamento dos doentes com diagnostico de pneumonia
adquirida na comunidade, pneumonia de aspiragao e pneumonia hosocomial.

Com este estudo pretendeu-se igualmente avaliar os custos directos com a
antibioterapia, prescrita em internamento aos doentes segundo a gravidade da patologia,

antecedentes pessoais, co-morbilidades e ainda prevaléncia de resisténcias.

A pneumonia continua a ser uma das patologias respiratorias mais relevantes em
Portugal tem vindo a aumentar progressivamente desde 2002 a taxa de internamento por
essa patologia, com um aumento global de cerca de 27,7%%"*2.

E nos doentes situados na faixa etaria superior a 80 anos que se verifica uma maior
taxa de internamento e com maior prevaléncia nos doentes do sexo masculino. Esse facto
explica-se pela avangada idade que normalmente se faz acompanhar pela presenca de co-
morbilidades diversas, como as doengas croénicas. Outros dos factores que podem
influenciar a prevaléncia de pneumonias nesta faixa etdria poderao ser o estatuto socio-
economico, a falta de acesso aos cuidados de saude primarios ou falta de cuidados de
higiene, entre outros.

Representa a primeira causa de morte por patologias respiratorias em Portugal, com
uma taxa de mortalidade de cerca de 20%*"*. E como seria de esperar, as mortes ocorrem
mais frequentemente em internamento, representando cerca de |8%. Normalmente o
internamento € proposto para o tratamento de formas mais graves de pneumonias ou para

doentes em que nao se assegura um tratamento correcto em ambulatorio.

De facto, neste estudo retrospectivo de 50 doentes internados no servico de
Medicina, o niumero de internamento foi bastante superior na faixa etaria de mais de 80
anos. Esse facto nao é alheio a uma maior prevaléncia de co-morbilidadades, como as
doengas cronicas, para os doentes mais idosos normalmente associados a um estado de

salde mais debilitado. As co-morbilidades mais frequentemente encontradas neste grupo de
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doentes foram a hipertensao arterial, insuficiéncia cardiaca congestiva, fibrilhacao auricular,
entre outros, todos eles classificados como factores de risco ou factores modificadores que
condiciona, de certa forma, a escolha do protocolo de antibioterapia para inicio de

tratamento da pneumonia.

Apesar do estudo ser relativo a pneumonia adquirida da comunidade, aquando da
pesquisa pelos registos clinicos verificou-se que existia uma codificagao, demasiado extensa,
para classificar todo e qualquer pneumonia. Essa extensa codificagdo tornou mais moroso e
dificil reunir os doentes que satisfizeram os requisitos para a amostra global.

Outras das dificuldades encontradas foi a falta ou escassa informagao clinica
informatizada descrita nos processos clinicos dos doentes o que dificultou, por exemplo,
saber-se o momento em que algum doente voltou a ter a disponibilidade para a via oral. Os
registos clinicos, quando bem detalhados, sao Uteis nao sé para a classe médica mas também
para outros profissionais de saide, nomeadamente farmacéuticos, pois permite uma melhor
gestao do medicamento com impacto positivo sobretudo na redugao dos custos com
medicamentos para além de se poder adequar a forma farmacéutica e via de administragao

evitando desperdicio de recursos de saude e melhorando o bem estar do doente.

Olhando para o nimero de doentes falecidos, neste estudo foram 10, o que podera
ir ao encontro ao valor da média global nacional exposto no relatério do Observatério

Nacional das doengas respiratorias.

Pela falta de registos clinicos nao foi possivel avaliar o cumprimento dos critérios
para internamento/tratamento propostos sobretudo pelas duas metodologias internacionais
mais conhecidas actualmente, CURB-65 e PSI. Estas metodologias sao uteis porque
permitem orientar o clinico na decisao de internar ou nao o doente perante um diagnostico
de PAC, na necessidade de efectuar-se exames complementares de diagndstico, como
sejam as culturas e ainda permitem direccionar a antiobioterapia perante a gravidade da
doenga, evitando o uso indevido de antibioticos de largo espectro, que podera conduzir ao
aparecimento de casos de resisténcia antibiética ou mesmo infecgdes intra-hospitalares®®.

Estima-se que, ainda, existe uma taxa elevada de internamento mesmo para doentes

com baixo grau de severidade e com baixo risco de mortalidade®.

55



Existe ainda alguma resisténcia a adesao dos clinicos as metodologias para a decisao
de internamento/tratamento pois, de alguma forma, verificam-se algumas limitagoes como
sejam, o peso excessivo da idade ou a nio valorizagdo dos factores sociais do doente®.

No entanto, estas metodologias aliadas a uma criteriosa avaliagao clinica, incluindo os
factores sociais, provaram ser uma mais valia tanto na decisao de internamento como nha
decisao pelo protocolo de antibioterapia consoante a gravidade da doenga, limitando muito
significativamente a utilizagdo, muitas vezes indevida, de antibidticos de largo espectro
perante qualquer grau de severidade da doenga, comprovando-se igualmente o nao aumento
da mortalidade a 30 dias®.

Outra das implicagoes de um internamento excessivo em doentes com baixo risco
de mortalidade é o risco aumentado de ocorréncia de infeccao nosocomial com
consequente aumento dos dias de internamento o que provocard, invariavelmente, um

aumento nos custos tanto em medicamentos como nos outros recursos de saude.

A etiologia da PAC esta estudada e documentada sendo os microorganismos mais
prevalentes os indicados no Quadro 6. Segundo um painel de peritos®” apenas em 20% de
todos os casos de PAC se consegue isolar o agente microbiano tal como nos doentes
internados e a identificagdo consegue-se em 20% dos casos através do exame directo da
expectoragao e 7% através de hemoculturas.

No entanto a realizagao de um exame bacteriologico através da expectoragao nao €

consensual®®®

uma vez que poderao ocorrer contaminagoes resultando em falsos positivos,
tanto pela dificuldade da recolha “pura” como pela proépria dificuldade do doente em
expulsar correctamente a quantidade necessaria de muco para permitir a validagao da
colheita.

Normalmente este tipo de colheita esta recomendado apenas em casos mais graves
de PAC, em doentes com agravamento clinico apesar de antibioterapia empirica, para
doentes suspeitos de contaminagao por Mycobacterium tuberculosis ou ainda perante um
resultado positivo na detecgio de antigénios na urina para a Legionella pneumophila®®.

Neste estudo retrospectivo, 39 doentes realizaram algum tipo de estudo

bacterioldgico quer por hemocultura, urocultura ou colheita de expectoragao.
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Quadro 8. Prevaléncia dos microorganismos segundo o local de tratamento
(Adaptado de Recomendagoes de Abordagem Diagnodstica e Terapéutica da Pneumonia da

Comunidade em Adultos Competentes — SPP 2003)

Microorganismo Ambulatorio (%) Meio hospitalar(%)
Streptococcus pneumoniae 1-36 7-76
Haemophillus influenzae 0-14 [-11
Mycoplasma pneumoniae 1-26 0-29
Staphylococcus aureus 0-1 0-4
Legionella spp. 0-3 0-16

Bacilos entérico gram
' 0-1 0-7
negativos

chlamydia pneumoniae 0-16 0-18
chlamydia psittacci 0-3 0-3
coxiella burnelli 0-3 0-3
virus Influenza 0-19 0-16
outros virus 0-14 0-10

O exame bacteriologico da expectoragao foi efectuado em 7 doentes sendo isolado
em cada um dos doentes um tipo de microorganismo: K.pneumoniae, S.marcescens, S.aureus,
E.cloacae, E.coli sendo que a P.aeruginosa foi isolada em dois doentes.

Aparentemente e apos andlise exclusivamente dos registos clinicos apenas em 4
doentes se justificou o exame bacterioldgico da expectoragao por apresentarem critérios
para tal, tais como: suspeita de Mycobacterium tuberculosis (tosse produtiva com pelo menos
I5 dias de duragao), antecedente pessoal de tuberculose e agravamento clinico apesar de
antibioterapia de largo espectro e pelo menos durante 6 dias. Em um doente foi efectuada
pesquisa de antigénio para Legionella pneumophila na urina com resultado negativo.

Quanto as restantes culturas, os microorganismos que foram identificados com
maior prevaléncia foram a E.coli Candida albicans, K. pneumoniae multirresistente, P.
aeruginosa sobretudo na expectoragao. Foram ainda identificados S. epidermidis e S. capitis,
microorganismos naturalmente presente no organismo humano®”, nomeadamente na pele e
nas glandulas sebaceas. Sao considerados patogénicos oportunistas e muito provavelmente

foram identificados como sendo flora de contaminagao.
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Tendo em conta os microorganismos mais prevalentes descritos no Quadro 5.
verificamos que, nesta amostra de 50 doentes, nao encontramos equivaléncia pois todos os
agentes patogénicos isolados nao sao caracteristicos da PAC.

Apenas em um doente foi isolado Streptococcus pneumoniae, microorganismo
caracteristico da PAC, estimado em 20% dos casos de PAC.*4%

Relativamente a antibioterapia, como ja foi referido, foram elaboradas orientagoes
terapéuticas pelas sociedades cientificas, de entre as mais importantes e que geram maior
consenso entre a comunidade médica, as orientagoes da ISDA/ATS e a BTS e em Portugal a

da Sociedade Portuguesa de Pneumologia.

A SPP sugere como protocolo para a PAC a associagao um beta-lactimico+inibidor
beta-lactamase com um macrdlido ou o tratamento em monoterapia com uma
fluoroquinolona. Como tratamento alternativo, sugere a substituicdio do macrolido por
doxiciclina.

Essa substituicao provavelmente dependera da taxa de resisténcia local aos

macrolidos.

Para os 2| doentes tratados inicialmente em monoterapia, tendo em conta a
evolugao clinica da maioria dos doentes e mesmo o numero de falecimentos, nao pareceu a
estratégia mais adequada para o tratamento da PAC nestes doentes.

Em nenhuma orientagao clinica das referidas anteriormente, recomenda o protocolo
de monoterapia em internamento, apenas em casos muito excepcionais, tais como a via oral
nao disponivel, factores sociais associados ou a certeza do nao cumprimento da
antibioterapia em ambulatério, pneumonia precoce sem factores de risco associado. De
facto, para a monoterapia em internamento apenas estaria indicada uma fluoroquinolona
com boa actividade contra pneumococcos, como a levofloxacina®?2®.

Para a andlise dos resultados procedeu-se a distribuicado dos 2| doentes em
subgrupos consoante a opgao por um antibidtico para o inicio de tratamento: grupo que

iniciou com amoxicilinat+ac.clavulanico, grupo que iniciou com ceftriaxona, o grupo que

iniciou com piperacilinat+tazobactam, o grupo que iniciou com levofloxacina.
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Para o grupo de doentes que iniciaram o tratamento com amoxicilina+ac.clavulanico
verificamos que para 3 doentes houve necessidade de associar mais um antibidtico, a
claritromicina, o que indica a alteragao para a terapia combinada segundo as recomendagoes
da SPP.

Comparando os Unicos dois doentes que completaram verdadeiramente a
monoterapia instituida com a diferenga de que um completou o tratamento exclusivamente
por via endovenosa enquanto o outro doente iniciou a terapéutica por via endovenosa com
uma duragao total de 6 dias passando a via oral e completando o tratamento por mais 6 dias,
concluimos que, em termos de custos, para este ultimo doente conseguiu-se uma redugao
de quase 50% relativamente ao primeiro doentes (40,09€ Vs 20,30€).

Quanto aos outros doentes, analisando a evolugao em internamento, chega-se a
conclusao que a adopgao da antibioterapia como monoterapia nao tera sido a mais adequada
(tanto pelos antecedentes pessoais que apresentavam como pelas co-morbilidades
associadas) o que levou ao aumento do custo do internamento (107,91€ e 98,50€) com

antibioterapia.

Para o grupo de 5 doentes tratados com ceftriaxona em monoterapia, apenas a ERS
recomenda esta opgao terapéutica para doentes em internamento. Os resultados clinicos, de
um modo geral, foram positivos.

Poder-se-ia, contudo, para dois doentes que faleceram poucos dias apods
internamento, ter optado por uma estratégia mais agressiva de antibioterapia de acordo com
os registos clinicos.

Pelo menos para um doente (doente E) e apos andlise dos registos clinicos,
possivelmente, poder-se-ia ter alterado a terapéutica endovenosa para a via oral mais
precocemente o que levaria a uma redugao de sensivelmente |6,69€ tal como demonstrado

no Quadro 7.
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Quadro 9. Comparagao de custos de diferentes protocolos terapéutico para o

mesmo doente

Inicio Duracao Duracao
Terapéutica IV Custo Total
tratamento, IV | tratamento tratamento
S
Ceftriaxona Ig Amox+Ac.Clav
7 dias w 6 dias 23,45€
24/24h : l,2g, 8/8h
Protocolo alternativo -
Inicio Duracao Duracao
C | Terapéutica oral Custo Total
tratamento, IV | tratamento . tratamento
Ceftriaxona Ig Amox+Ac.Clav
5 dias 9 dias 6,76€
24/24h 625mg, 8/8h

Neste grupo de doentes, existiu um dado relevante em que o prolongamento da
terapéutica por via endovenosa foi menos dispendioso do que a alteragao natural da

terapéutica endovenosa para a via oral como demonstrado na Figura 12..

Ceftriaxona Ig IV Cefuroxima 500mg :> Custo Total

Ceftriaxona Ig IV Cefuroxima 500mg :> Custo Total

Figura 12. Comparagao de custos associados ao tratamento com cefalosporinas

A razao pela qual esta situagao ocorreu foi porque a Unica variavel tida em conta foi
o prego unitario do antibiotico. Apesar de, nesta situagao, o custo total ser inferior na
terapéutica prolongada por via endovenosa nao se contabilizaram, os restantes recursos
(humanos, tempo de enfermagem) e materiais, com sejam as seringas, agulhas, luvas, entre

outros, que previsivelmente aumentaria o custo global do tratamento.

De entre os 2| doentes, apenas em um doente iniciou a terapéutica com

levofloxacina®), uma fluoroquinolona de 3* geragio com boa cobertura pneumococcica.
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Esta quinolona apresenta semelhante biodisponibilidade tanto para a via endovenosa como

1319 a alteracio da via de

para a oral, o que permite, sem perda de efectividade'
administragao endovenosa para oral para além de permitir uma redugao do tempo de
internamento com claras vantagens tanto para o doente reduzindo o tempo de exposigao a
possiveis novas infecgoes como reduzindo os gastos nos recursos de saude.

Esta opgao terapéutica vem ao encontro das recomendagoes clinicas ja referidas
anteriormente.

O custo total de internamento com uma duragao de trés dias foi de 12,17€ com

indicagao de completar a terapéutica em ambulatorio por via oral.

Para o grupo de 7 doentes que iniciaram terapéutica com piperacilina+tazobactam
apenas um cumpriu com os requisitos para tratamento em monoterapia por se tratar de um
doente oncolégico, no qual se recomenda o inicio do tratamento com um antibiotico de

largo espectro com cobertura para Pseudomonas aeruginosa®®*

completando 10 dias de
tratamento com um custo total de 76,02€.

Dois doentes (doentes F e G) sao portadores de varias patologia agravadas pela
presenca de varias co-morbilidades e tendo em conta o prognostico de entrada talvez fosse
mais recomendado iniciar-se com terapia combinada para cobrir tanto os agentes
patogénicos mais comuns como os atipicos.

Analisando mais detalhadamente os restantes doentes, excluindo o doente (doente
A) que faleceu ao 3° dia de internamento, verifica-se que os custos foram, respectivamente
para os doentes C, D e E de 68,42€ (9 dias de tratamento), 98,83€ (13 dias de tratamento)
e 83,62€ (11 dias de tratamento).

No contexto da redugao de custo e apos analise dos registo clinicos, poder-se-ia ter
optado pela mudancga de via de administragao para a via oral apds 5 dias de tratamento pelo
menos para os doentes D e E obedecendo a politica de descalonamento da terapéutica®”
apos evolugao clinica favoravel durante o internamento e inicio da terapéutica empirica, o
que permitira uma redugao de custos e possivelmente redugao do tempo de internamento.

Recomenda-se que sejam administrados antibidticos com o mesmo principio activo

ou, em alternativa, um antibidtico pertencente a mesma classe mas disponivel em via oral.
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O tempo de tratamento para os doentes diagnosticados com PAC, dependendo da
gravidade e da evolugao clinica do doente, pode variar entre um minimo de 7 dias e um
maximo de 21 dias para infecgoes por bacilos gram negativos.

Avaliando o total dos 2| doentes tratados em monoterapia e excluindo os doentes
que faleceram, pode-se concluir que o tempo de tratamento esta de acordo com o
estipulado pelas orientagoes clinicas sendo o minimo obtido de 3 dias e um maximo de 23

dias.

Para os restantes 22 doentes foi-lhes instituida que foram distribuidos em trés
subgrupos para melhor andlise dos resultados.

A opgao pela antibioterapia combinada traz vantagens no sentido de se conseguir
obter um maior espectro de acgao e mesmo produzir um efeito sinergistico entre os
antibidticos e demonstrou-se conseguir um numero inferior de mortalidade®*'**", No
entanto podera trazer inconvenientes tais como a exacerbagao do efeitos secundarios bem

como, provavelmente, o aumento dos custos por tratamento.

Dezanove  dos  doentes iniciaram a  terapéutica  combinada  com
amoxicilinatac.clavulanico associado a claritromicina o que vem ao encontro da

recomendagao da SPP como primeira linha escolha terapéutica.

Um dado relevante, foi a opgao de inicio de tratamento de 7 doentes com
amoxicilina+ac.clavulanico por via endovenosa mas com claritromicina imediatamente por via
oral apesar da biodisponibilidade ser reduzida em cerca de 50% pelo efeito de primeira
passagem.

Em 4 doentes (doentes A, B, C e D) a dose administrada de claritromicina foi de
250mg de 12 em |2h e pressupoe-se a baixa gravidade da PAC. Deste modo, talvez se
justificaria outra opgao terapéutica, em monoterapia, com levofloxacina (7 dias de
tratamento, inicialmente, 3 dias por via endovenosa completando com mais 4 dias por via
oral, dependendo da disponibilidade da via oral do doente)

Apesar de cumprir as recomendagoes da SPP no que toca a opgao terapéutica, existe

algum contra senso no que toca a via de administragao, pois o que esta preconizado ¢€ iniciar
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preferencialmente todos os doentes por via endovenosa, reavaliar 48 a 72h apds o inicio de
tratamento e alterar para a via oral cumprindo os requisitos ja descritos anteriormente.

Para um dos doentes (doente D), ilustrado na Figura |3, que iniciou a antibioterapia
com a combinagao IV+ORAL, durante o internamento houve suspeita de pneumonia
nosocomial e a estratégia adoptada foi a prescricio em monoterapia de piperacilina-

tazobactam que cumpriu |3 dias de tratamento e mais 8 dias de tratamento com ceftriaxona.

Doente D
Alteragao Terapéuticat++

14° dia de internamento

v

PIP-TZB 4,5g, IV 8/8h
I3 dias de tratamento

28° dia de internamento

Y

Ceftriaxona lg, IV 24/24h
8 dias de tratamento

Figura 13. Alteragoes de antibioterapia do doente durante o internamento

As orientagoes clinicas recomendam, em casos de suspeita de pneumonia
nosocomial, e, tendo em conta os factores de risco presentes, a associagao de um beta-
lactamico com cobertura para Pseudomonas aeruginosa mais aminoglicosideo ou quinolona.

Em casos mais graves (com mais de 2 factores de risco) associa-se um antibiotico

com cobertura para MRSA.

Para os || doentes que iniciaram a antibioterapia combinada exclusivamente por via
endovenosa, verifica-se que os doentes A e B nao cumpriram com a recomendagao da
mudanca da via de administragao para a via oral o que representou um custo total de,

respectivamente | 12,66€ e 196,74€, como demonstrado na Figura 14.
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Doente A: Doente B:

7 dias de AM-CL 1|,2g, 8/8h I'l dias de AM-CL 2,2g, 8/8h
7 dias de CLARITRO 500mg, 12/12h I'l dias de CLARITRO 500mg, 12/12h
Custo Total = 112.66€ Custo Total = 196,74€

Figura 14. Custo total de dois doentes que cumpriram a antibioterapia exclusivamente
pela via de administragao endovenosa.

Esta mudanga de via de administracao poderia ter sido efectuada, nao existindo
nenhuma contra-indicagao nos registos clinicos, o que levaria a uma redugao dos custos na
ordem dos 60-70%.

Para os restantes doentes (E, F, G, H, |, ] e K) cumpriu-se a recomendagao da
mudanca da via de administragao para oral, no entanto, para alguns doentes nao se sabe se

essa mudanga poderia ter ocorrido mais precocemente.

De todos os doentes que cumpriram o protocolo de tratamento com
amoxicilina+ac.clavulanico associado a claritromicina, verifica-se que:

a) apenas |l doentes cumpriram com as recomendagdoes de inicio de
tratamento por via endovenosa;

b) 7 doentes iniciaram com o macrolido por via oral;

c) apenas 8 doentes cumpriram com a recomendagao de passagem de via
endovenosa para a via oral mas nem sempre na altura mais adequada,
normalmente com um prolongamento excessivo de terapia endovenosa,
tendo em conta o estado clinico do doente.

d) existe uma certa heterogeneidade nas prescricoes de antibioterapia

sobretudo nas opgoes pelas vias de administragao.

A opgao pela antibioterapia mais agressiva adequa-se a doentes sobretudo com
patologia oncoldgica com risco aumentado de neutropenia e a doentes com risco elevado de
desenvolvimento de co-infecgoes.

A opgao antibidtica por uma cefalosporina de 3* geragao em detrimento da
amoxicilinatac.clavulanico justifica-se apenas para os doentes que manifestam alergia as
penicilinas, porque nao existe evidéncia clinica sobre a superior sensibilidade da

5,6)

cefalosporina em relagio a amoxicilina+ac.clavulanico, alias, alguns estudos®® referem que a

64



incidéncia de infecgoes hospitalares por C. difficile advém da utilizagdo excessiva de
cefalosporina. De recordar que a amoxicilinat+ac.clavulanico apresenta melhor cobertura aos
agentes anaerobios do que as cefalosporinas.

A vantagem da opgao por uma cefalosporina de 3* geragao, sobretudo a ceftriaxona,
podera ser pela frequéncia diaria de administragao, uma vez por dia enquanto que para a
amoxicilinat+ac.clavulanico requer trés administragoes diarias.

No entanto, salienta-se que a mudanga da via de administragao endovenosa para a via
oral é mais facilitada para a amoxicilina+ac.clavulanico sem haver necessidade de mudanga de
classe terapéutica.

Outra opgao terapéutica, sobretudo para doentes oncoldgicos, consiste na
associagao de um aminoglicosideo e beta-lactimico com actividade anti-pseudomonas, para
se conseguir uma boa cobertura aos agentes gram negativos e as pseudomonas, um dos
agentes responsaveis por infecgoes intra-hospitalares. Este protocolo foi preconizado para

um doente com boa evolugao clinica.

Existe consenso entre as diferentes orientagoes clinicas das sociedades cientificas no
que toca ao tratamento perante uma suspeita de pneumonia de aspiragao. Neste tipo de
pneumonia a prevaléncia de infeccao por agentes patogénicos anaerdbios é elevada, logo a
escolha da antibioterapia tera que ser adequada de modo a cobrir também os agentes
anaerobios.

Assim a escolha devera recair sobre a utilizacgao da amoxicilinatac.clavulanico,

piperacilina+tazobactam ou ainda a clindamicina.

Nesta amostra (6 doentes), houve concordancia com as orientagoes clinicas tanto
nacionais como internacionais com a utilizagao dos antibiéticos recomendados para o efeito.

A excepcio de duas situagdes em que a escolha da antibioterapia recaiu sobre a
ceftriaxona e levofloxacina, esta Ultima pela doente apresentar alergia as penicilinas. No
entanto nao foi encontrada na literatura evidéncia clinica que suporte a utilizagao destes dois
antibioticos na pneumonia de aspiragao. Apesar da aparente nao concordancia com as
recomendagoes, a evolugao clinica destes dois doentes foi favoravel com resolucao do

quadro clinico a altura da alta.
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Nesta populagao de 50 doentes estudados, houve um caso de suspeita de pneumonia
nosocomial. Com internamento prévio (ha menos de 6 dias) num outro servico de
internamento por hematuria mas sem antibioterapia prévia.

As orientagoes clinicas para o inicio de tratamento para a pneumonia nosocomial
incluem a avaliagao de factores de risco associado ao doente internado, a prevaléncia dos
microorganismos mais frequentes causadores de PN e as opgoes terapéuticas de modo a
cobrir estes mesmo agentes patogénicos'?.

Assim, regra geral, a cobertura antibiotica devera incidir sobre as Pseudomonas
aeruginosa, MRSA ou mesmo Acinetobacter baumannii.

O algoritmo para a escolha mais adequada de antibioterapia ja foi descrito
anteriormente.

Para este doente especifico a opgao terapéutica recaiu sobre a associagao
piperacilinat+tazobactam e vancomicina, porque analisando os antecedentes deste doente
conclui-se que existem factores de risco (idade superior a 85 anos, internamento prévio e
aparecimento de pneumonia tardia confirmadas por imagens radiologicas) que justificam a
possibilidade de infecgao por MRSA.

No entanto a vancomicina foi suspensa apdés hemocultura negativa apenas sendo
isolada na urocultura Enterococcus faecalis.

Cumpriu 12 dias de piperacilina+tazobactam com evolugao clinica favoravel.
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CONCLUSAO



V. CONCLUSAO

Para esta amostra, verificou-se que o grande nimero de doentes hospitalizados vem
ao encontro da média nacional situando-se na faixa etaria dos mais de 80 anos.

A recolha de amostras para culturas microbianas nao é uma obrigatoriedade,
recomenda-se apenas nos casos mais graves de PAC, quando se verifica um agravamento
clinico apesar da antibioterapia empirica ja preconizada ao doente ou nas suspeitas de
infeccao por agentes patogénicos atipicos como o Mycobacterium tuberculosis ou Legionella
pneumophila. No entanto para a grande maioria dos doentes realizou-se esse procedimento
e os resultados obtidos nao foram concordantes com a prevaléncia dos microorganismos
presentes na PAC.

Verificou-se ainda que, analisando apenas os registos clinicos, em nenhum momento
se aplicou nenhuma das metodologias propostas, CURB-65 e PSl, para se avaliar a
necessidade de internamento para tratamento da PAC.

Constatou-se alguma heterogeneidade na escolha da antibioterapia preconizada para
os doentes com PAC, sobretudo quando adoptado o esquema em monoterapia.

Utilizaram-se quatro classes diferentes de antibidticos: amoxicilina+acido clavulanico,
ceftriaxona, levofloxacina e piperacilinat+tazobactam.

Para os doentes sujeitos a terapia combinada verificou-se uniformidade na escolha da
antibioterapia: amoxicilinatacido clavulanico + claritromicina, ceftriaxona + claritromicina e
amicacina + piperacilina+tazobactam.

De notar que foram muitos poucos os casos em que se oOptou por uma
fluoroquinolona, a levofloxacina, talvez por este antibidtico ainda ser considerado no
Hospital da Horta um medicamento extra formulario.

Verificou-se falta de rigor na adopgao da recomendagao da mudanga da via de
administragao endovenosa para a via oral logo que possivel respeitando os requisitos ja
descritos anteriormente.

Excepto, em alguns poucos casos, saliente-se que a duragao da terapéutica antibiotica

foi ao encontro das recomendagoes internacionais.
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Desenvolveram-se medidas que visam melhorar a abordagem terapéutica ao doente
diagnosticado com PAC:

1) Incentivar o registo de informagao clinica, o mais detalhado possivel

2) Uniformizagao da antibioterapia através da elaboragcio de protocolos para os
diferentes tipos de PAC

3) Incentivar o cumprimento da duragio de tratamento e da mudanga da via
endovenosa-oral

4) Propor a introdugao na adenda ao FHNM da levofloxacina
Esta proposta tem como designio ser enviada para a Comissao de Farmacia e

Terapéutica do Hospital da Horta para apreciagao.

A andlise dos resultados identificou a existéncia da necessidade de elaborar linhas
orientadoras de tratamento adoptadas a realidade local, de modo a melhorar os resultados
clinicos, a evitar o aumento de tempo de internamento e também com a perspectiva da

minimizagao de custos com antibioticos.
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ANEXO 1.

Table 11. Calculation Of The Pneumonia Severity Index.

STEP1
Presence of >1 of the following NO »  Assign to Risk Class|
Age >50 years Mortality 0.1%

Neoplastic disease

CHF

Cerebrovascular disease
Renal disease

Altered mental status

Pulse >125/min

Respiratory rate >30/min
Systolic BP <90 mm Hg
Temperature <35°C or >40°C

STEP 2
Characteristic Points Assigned
Age Men Age (yr)
Women Age (yr) - 10
Nursing home resident +10
Coexisting illness
Neoplastic disease +30
Liver disease +20
Congestive heart failure +10
Cerebrovascular disease +10
Renal disease +10

Physical exam finding

Altered mental status +20
Respiratory rate >30/min +20
Systolic BP <90 mm Hg +20
Temperature <35°C or >40°C +15
Pulse >125/min +10
Laboratory and radiographic findings
Arterial pH <7.35 +30
BUN >30 mg/dL +20
Sodium <130 mmol/L +20
Glucose >250 +10
Hematocrit <30% +10
Pa02 <60 mm Hg or 02 saturation <90% +10
Pleural effusion +10

Add Total Points

Total Class Mortality
<70 points Classll  0.6%
71-90 points Class Il 0.9%
91-130 points ClassIV 9.5%
>130 points ClassV 26.7%

*Adapted with permission from Fine et al. A prediction rule to identify low-risk patients with community-acquired pneumonia. N Engl J Med 1997;336:246-
247. See Reference 97.

Figura A. Algoritmo e sistema de pontuagao de PSI do estudo PORT (Adaptado de Fine M),
et al. A Prediction Rule to Identify Low-Risk Patients with Communnity-Acquired
Pneumonia. N Engl | Med 1997:336:243-250)
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CRB65 severity score: \
1 point for each feature present:

« Confusion
* Respiratory rate = 30/min
* Blood pressure (SBP < 90 or

DBP < 60mmHg)
\- Age 2 65 years

Treat accordingto clinical judgement

and CRB65 severity score
0 1-2 34
Low severity Moderate severity High severity
@ ! } i
Likely suitable Consider Urgent hospital
for home hospital referral admission

treatment
Empirical
antibioticsiif life-
threatening (see
section 8.8)

Antibiotics as per
table 5

Considersocial circumstances and home support
when deciding on whether to refer to hospital or
manage in the community

Figura B. Esquema de pontuagao segundo escala CRB-65 para doentes provenientes de

ambulatério (BP, diastolic blood pressure; SBP, systolic blood pressure.) (Adaptado de: BTS

guidelines for the management of community acquired pneumonia in adults: update 2009.



[ Triage / Initial Assessment suggestive of CAP ]

!

Result of CXR reviewed by clinician

~

—
-

No consolidation Consolidation
Reastess Does the patient meet
criteria for CAP?
CURBSG65 severity score: / \
1 point for each feature present:
Yes No
« Confusion
* Urea > 7 mmol/l l
* Respiratory rate 2 30/min [ Treat according to clinical judgement ] Consider other
« Blood pressure (SBP < 90 or and CURBG5 severity score diagnoses
DBP < 60mmHg)

« Age = 65 years / ‘ \

0-1 2 3-5

Low severity Moderate severity High severity

(risk of death <3%) ( risk of death 9%) (risk of death 15-40%)

v v v
/ Other reasons for Hospital Hospital
admission (unstable

co-morbidity, social) Supportive care Supportive care
Microbiological Microbiological

No Yes investigations investigations as
as per table 4 per table 4

Antibiotics given

as per table 5 Antibiotics given

as per table 5

Urgent senior

review
Decision re
Home Hospital transfer to critical
- S care unit
Antibiotics Antibiotics (especially if

as per table as per table

5 5 CURBG65 = 4 or 5) /

Aim by 4 hours: diagnosis made and management including antibiotics started

Figura C. Abordagem ao doente com suspeita de PAC nas primeiras 4 horas.
(BP, diastolic blood pressure; SBP, systolic blood pressure.) (Adaptado de: BTS guidelines for

the management of community acquired pneumonia in adults: update 2009.
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