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Carlos Eduardo Batista de Lima

EDITORIAL

Qualidade cientifica com o QUALIS da CAPES:
rumo aos novos desafios e metas

Prezados professores e membros da comunidade
académica do Hospital
Universidade Federal do Piaui,

Universitario da

Nestes cinco anos, a Revista JCS-HU/UFPI n3o se
afastou de suas diretrizes que é a de contribuir
para a divulgacdo e o desenvolvimento da
pesquisa cientifica da drea da saude e ciéncias
afins. Durante todos estes anos, muitas
dificuldades foram superadas. A Revista cresceu,
se aprimorou e se modernizou, reafirmando seu
compromisso com a promog¢ao da comunicagao
cientifica em saude e difusdao do desenvolvimento

académico.

Consoante com a perspectiva de crescimento, a

Revista ganhou mais reconhecimento pelo

Editor-chefe da revista JCS-HU/UFPI
Gerente de Ensino e Pesquisa — HU/UFPI
Professor Associado de Cardiologia da UFPI

trabalho e entrou para o roll das revistas que

possuem Qualis, que é uma indexacdo em que
periddico classificacdo
permitindo maior equivaléncia de indicadores

cada recebe uma
bibliométricos de referéncia internacional, dando

maior credibilidade e visibilidade.

Neste sentido, dando continuidade ao trabalho
arduo de publicagbes, temos nesse terceiro e
Ultimo nimero do ano de 2022, onde a nossa
revista recebeu varios manuscritos com temas
interessantes, e dentre eles foram escolhidos
para esta publicacdo estudos epidemioldgico,
documental e quantitativo que abordam a saude
regional tanto a nivel de Brasil como também do
estado do Piaui.

Iniciamos com um artigo de revisao liderada pelo
Bidlogo Dilbert Silva Veloso e as autoras Laynne
Hellen de Carvalho e Liline Maria Soares Martins
a respeito da Infeccdo por Kodamaea Ohmeri no
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Brasil, onde os autores trazem uma revisdo de
literatura sistemdtica dos casos de infec¢dao por
Kodamaea ohmeri relatados no Brasil de 1984
(ano do primeiro isolamento clinico de K. ohmeri)
até 20109.

Posteriormente temos a realizacdo por parte da
Profa. Dra. Hilris Rocha e Silva e demais autores
que traz um Estudo Epidemioldgico sobre a
Dengue nas macrorregioes do Piaui, de 2011 a
2021, onde foram selecionados dados através do
Sistema Unico de Satde (DataSUS) decorrente
dos dados extraidos do Sistema de Informacdo e
de Agravos de Notificagao (SINAN).

Outro estudo interessante que nossa revista
publica nesse niumero dos autores Arquimedes
Arquimedes Cavalcante Cardoso, Carla Maria de
Carvalho Leite e sua equipe, é uma Analise
comparativa entre taxa de mortalidade,
internacdes e gastos hospitalares referentes ao
AVC nos anos de 2011 e 2021 no Piaui e no Brasil,

onde analisar a mortalidade, os numeros de

Correspondéncia: Carlos Eduardo Batista de Lima
Rua General Lages, 1555, Apto. 402; Edificio La
Concorde. CEP 64048-350, Fatima, Teresina, PI -
Brasil. E-mail: carlos.lima@ufpi.edu.br
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internagbes e gastos hospitalares totais por
estado. Através de informagdes coletadas do
Sistema de Informacdes Hospitalares (SIH) e do
Departamento de Informatica do Sistema Unico
de Saude (DATASUS).

Para concluir, gostariamos de registrar nosso
agradecimento especial a todas as pessoas que
fazem a histdria da Revista, seus leitores, autores,
revisores, editores, bibliotecario e pessoal de
apoio todos,

gerencial. Representando a

rendemos nossa homenagem aos editores
cientificos anteriores, que conduziram o trabalho

editorial de forma profissional e ética.

O nosso foco na Geréncia de Ensino e Pesquisa do
Hospital Universitario da Universidade Federal do
Piaui é estimular ao maximo a participacao de
todos na nossa revista que é a nossa ferramenta
institucional oficial de informacdes cientificas.

Desejo a todos uma boa leitura.
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ANALISE COMPARATIVA ENTRE TAXA DE MORTALIDADE, INTERNACOES E GASTOS
HOSPITALARES REFERENTES AO ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL NOS ANOS DE 2011 A
2021 NO PIAUI E NO BRASIL

COMPARATIVE ANALYSIS BETWEEN MORTALITY RATE, HOSPITALIZATIONS AND HOSPITAL EXPENSES
RELATED TO STROKE IN THE YEARS 2011 AND 2021 IN PIAUI AND BRAZIL

lara Sabrina Parede Costa?, Francisco Emanuel Andrade Peres®, Lucas Sabino Oliveira®, Francisco Vinicius Teles
Rochal, Arquimedes Arquimedes Cavalcante Cardoso?, Carla Maria de Carvalho Leite.

!Académico de Medicina da Universidade Federal do Piaui. Teresina, Piaui, Brasil.

2Docente do Magistério superior no curso de Medicina da Universidade Federal do Piaui. Teresina, Piaui, Brasil.

RESUMO

INTRODUCAO: O acidente vascular cerebral (AVC) liderou o nimero de mortes em 2022 no Brasil, registrando
mais de 56 mil mortes. O AVC impacta na autonomia dos acometidos gerando limitagdes em suas atividades
cotidianas e, além disso, acarreta gastos para o sistema de saude. OBJETIVOS: Verificar dados intra-hospitalares
relacionados ao AVC na salde puUblica.METODOS: Trata-se de um estudo epidemioldgico, descritivo e
retrospectivo, sobre dados intra-hospitalares relacionados a Acidente Vascular Cerebral (AVC), em pacientes a
partir dos 40 anos de idade que tiveram AVC no Piaui (Pl) e no Brasil (BR) nos anos de 2011 e 2021. As
informagdes foram coletadas do Sistema de InformacgGes Hospitalares (SIH) e do Departamento de Informatica
do Sistema Unico de Salude (DATASUS). RESULTADOS: De 2011 para 2021 os resultados foram: Nimero de
pacientes internados por AVC-1.751 para 2.148 (Pl) e 118.334 para 154.867 (BR); Taxa de mortalidade hospitalar
por AVC - 15,82% para 13,92% (Pl) e 17,09% para 16,54% (BR); Gasto hospitalar total em reais no SUS por AVC -
RS 994.570,80 para RS 1.619.294,87 (Pl) e RS 106.276.888,95 para RS 206.089.093,30 (BR). CONCLUSAO: O
numero de internagdes por AVC no Pl e no BR vem aumentando, bem como os custos hospitalares no SUS e
paralelamente ha a diminui¢cdo da mortalidade nesse nivel de cuidado. Essas varidveis podem ser minimizadas
ao se conhecer o perfil epidemiolégico dos pacientes acometidos e se investir na prevengdo de fatores de risco
para evitar o AVC e suas repercussoes.

DESCRITORES: Acidente vascular cerebral; Taxa de mortalidade; Hospitalizagao; Custos hospitalares.
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INTRODUCTION: Cerebrovascular accident (CVA) was the leading cause of deaths in the year 2022 in Brazil,
accounting for more than 56 thousand deaths. The CVA impacts the autonomy of the afflicted causing limitations
in their daily activities, furthermore, it results in great expenses for the health system. OBJECTIVES: Verify
intrahospital data related to CVA in public health. METHODS: Perform epidemiology, descriptive and
retrospective study about the intrahospital data related to Cerebrovascular accident (CVA), in patients from 40
years old afflicted by CVA at Piaui (Pl) and Brazil (BR) in the years 2011 to 2021. The information was collected
from the Hospital Information System (HIS) and from the Department of Informatic of the Sistema Unico de
Saude (DISUS). RESULTS: From 2011 to 2021 the results were: Number of patients hospitalized for CVA - 1.751
to0 2.148 (P1) and 118.334 to 154.867 (BR); Hospital Mortality Rate of CVA - 15,82% to 13,92% (PI) and 17,09% to
16,54% (BR); Total hospital expended in Brazilian reais by SUS due to CVA - R$ 994.570,80 to RS 1.619.294,87
(PI1) and RS 106.276.888,95 to RS 206.089.093,30 (BR). CONCLUSION: The number of hospitalization due to CVA
at Pl and BR have been increasing, as well as the hospital expenses by SUS and, at the same time, there has been
a decrease of mortality at this level of healthcare. Those variables can be minimized by identifying the
epidemiologic profile of affected patients and investing in prevention of risk factors to avoid CVA and its effects.

KEYWORDS: Stroke; Mortality; Hospitalization; Hospital Costs.
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O Acidente Vascular Cerebral (AVC) é um problema
global de saude que é comum, grave e incapacitante. Na
maioria dos paises, o AVC é a segunda ou terceira causa
mais comum de morte e uma das principais causas de
incapacidade adquirida em adultos'. J4 no Brasil (BR),
liderou o numero de mortes em 2022, registrando mais
de 56 mil.

O AVC é causado por uma interrupgao do fluxo de
sangue para o cérebro devido a obstrucdo de uma
artéria (origem isquémica) ou ruptura de vasos
sanguineos cerebrais (origem hemorragica), sendo
considerada a doenca vascular que mais acomete o
sistema nervoso central (SNC). E uma condi¢do que
possui diversos fatores de risco modificaveis (por
exemplo, dieta e comorbidades como hipertensao,
diabetes melito e obesidade)® nos quais a prevengdo
priméria pode atuar'®.

A maioria dos pacientes com AVC sobrevivem a
doenga inicial e cerca de 40% ficam com algum grau de
comprometimento funcional®”, sequelas como a
hemiplegia (perda dos movimentos voluntarios em um
hemicorpo, com alteragdes musculares, sensitivas e
cognitivas) trazem impacto para a autonomia dos
acometidos, gerando consequéncias de longo prazo
para eles e suas familias, bem como redugdo de
capacidade produtiva'®.

Embora muitos avangos tenham sido feitos no
tratamento médico do AVC, sem um tratamento
amplamente aplicadvel ou eficaz, a maioria dos cuidados
pds-AVC continuara a depender de intervengbes de
reabilitacdo acarretando, juntamente com os custos
hospitalares, gastos de grande monta para o Sistema
Unico de Satude®, que podem ser reduzidos com base
na relag3o intervenc¢do-prevencdo®.

Diante do exposto, o estudo teve como objetivo
verificar dados intra-hospitalares relacionados ao AVC
na salde publica.
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Trata-se de um estudo epidemioldgico, descritivo e
retrospectivo, sobre dados intra-hospitalares
relacionados a Acidente Vascular Cerebral (AVC). Foram
utilizados dados secundarios obtidos do Sistema de
Informacbes Hospitalares (SIH) do Departamento de
Informatica do Sistema Unico de Saude (DATASUS), no
endereco  eletronico<http://datasus.saude.gov.br/>,
que foi acessado entre os meses de julho a outubro de
2022.

Como critério de inclusdo no estudo foi escolhido
uma populagdo constituida por individuos com idade
superior a 40 anos acometidos por AVC, classificados no
SIH de acordo com o cédigo CID 164 (Acidente vascular
cerebral, ndo especificado como hemorragico ou
isquémico) e diagnosticados e registrados no periodo de
2011 a 2021 no estado do Piaui e no Brasil.

Foram excluidos os casos que ndo correspondem
aos critérios citados. As varidveis utilizadas foram:
numero de internacées por AVC, gastos hospitalares
totais para tratamento de casos de AVC e taxa de
mortalidade hospitalar por AVC.

O procedimento de pesquisa no DATASUS foi
realizado por dois pesquisadores simultaneamente e de
forma independente, levando em consideragdo os
critérios de inclusdao e exclusdo pré-definidos. Apds a
coleta, os dados foram organizados pelo aplicativo
tabulador do DATASUS, o TABNET.

A partir dos valores coletados foram construidas
novas tabelas por meio Google Tabelas e os graficos
criados se encontram no tépico RESULTADOS. Os
resultados foram atualizados posteriormente em
janeiro de inicio de 2023 para verificar possiveis
alteracbes dos dados disponiveis no DATASUS, para
evitar conflito de informacdes.

Tratando-se de uma pesquisa de andlise de
bibliografias e de coleta de dados, estes ultimos
disponibilizados através de banco de acesso publico e
irrestrito, para tanto nao houve o estudo, diretamente,
de seres humanos, assim o presente estudo, baseado na
resolucdo MS/CNS n2 510/2016, ndo se enquadra nos
termos para a submissio ao Comité de Etica em
Pesquisa (CEP).
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RESULTADOS

Foram coletados um total de 273.201
diagndsticos notificados de Acidente vascular cerebral,
ndao especificado como hemorragico ou isquémico,
divididos em 1.751 (2011) e 2.148 (2021) no estado do
Pl e 118.334 (2011) e 154.867 (2021) no Brasil, como
demonstra o Grafico 01.

Ja quanto ao gasto hospitalar total em reais no
SUS com casos de AVC, no Pl o valor foi de RS
994.570,80 (2011) para RS 1.619.294,87 (2021) e no BR
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esse valor passou de RS 106.276.888,95 (2011) para RS
206.089.093,30 (2021), como mostra o Grafico 2. Eem
relagdo a taxa de mortalidade hospitalar por AVC, no PI
a taxa foi de 15,82%, em 2011, para 13,92%, em 2021, e
no BR o valor foi de 17,09% (2011) para 16,54% (2021),
como mostra o Gréfico 03.

Grafico 1 - Internagdes por AVC no Pl e no BR entre os anos de 2011 e 2021, Teresina/Pl, 2022.
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Fonte: DATASUS, 2022.
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Grafico 2 - Gastos hospitalares por AVC no Pl e no Brasil entre os anos de 2011 a 2021, Teresina/Pl, 2022.
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Fonte: DATASUS, 2022.

Grafico 3 - Taxa de mortalidade hospitalar por AVC no Pl e no Brasil entre os anos de 2011 e 2021. Teresina/PlI,

2022.
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O numero de internagdes por AVC em 10 anos
mostrou um aumento tanto no Pl, com um pico em
2016, quanto a nivel nacional, traduzindo o aumento
de casos de AVC no pais. Paralelamente a isso, os
gastos hospitalares com AVC aumentaram
drasticamente, também com um pico no Pl em 2016.
Inversamente, a taxa de mortalidade hospitalar por
AVC diminuiu no Pl e manteve certa estabilidade no
BR, com uma pequena diminuicdo e variagdo ao
longo da década.

Em divergéncia ao aumento de internacdes,
alguns estudos que ocorreram dentro ou préximo ao
intervalo de tempo analisado, indicam que o niumero
de interna¢des no pais reduziu, como Santos et al.!®,
gue relatou reducdo das internagbes por AVC de
1998 a 2018. Além desse estudo, Lopes, JM et al.””)
observou, de 1998 a 2012, queda nas internacdes
por AVC isquémico a partir de 2002 (uma reducdo de
73,64% de 1998 a 2005), ano da implantacdo do
programa Hiperdia. Em uma comparagdo com o
cendrio norte-americano é possivel ver que nos EUA
também houve diminui¢ao, conforme o estudo de
Ramires et al.®, 2000 a 2010, com reducdo das
internagdes por AVC isquémico ajustadas por idade,
bem como Johnson et al.®®), que analisando dados de
1990 a 2016, descobriram que a incidéncia global
padronizada por idade diminuiu 8,1% e que a taxa
global de mortalidade por AVC, padronizada por
idade, diminuiu 36,2%, de 1990 a 2016.

As divergéncias nos numeros em internagoes
encontradas possuem relacdo com o fato de alguns
estudos abordarem anos anteriores a implantacao
de programas com enfoque no controle e
tratamento do AVC, como o Hiperdia. Além disso, um
perfil populacional diferente em um contexto de
saude publica igualmente diferente leva a varia¢des
no numero de internagdes, como a observado ao
comparar os demais estudos com o nosso.
Entretanto, essas variagdes possuem sua relevancia,
inclusive, outros trabalhos corroboram os dados de
aumento de internagdes/incidéncia de AVC, como
Dantas et al.*® que, ao analisarem as internacdes
por AVC de 2009 a 2016 por meio do DATASUS,
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observaram um aumento de 12,1% em nuUmeros
absolutos, atribuindo esse valor ao aumento
populacional, aumento da expectativa de vida e
envelhecimento da populagdo. Aliado a isso, Moraes
Bernal et al.™, em seu estudo de 2008-2018,
analisando dados de internagdo e 6bito por AVC nas
regides Sul e Sudeste do BR, apesar de identificar um
declinio nas hospitalizagdes e mortalidade por AVC,
fez uma ressalva para aumento no numero de
internagGes no periodo de 2011-2018.

Outro fator importante em um pais continental,
principalmente quando se trata da regido nordeste e
de outras areas do pais com menos recursos, é o
déficit em recursos estruturais, em tratamentos e
profissionais, impactando na prevencdo e na rapida
atuacdo para diminuicdo de sequelas, podendo
influenciar no aumento observado e significando
sobreviventes que gerardo mais despesas para o
sistema publico de saude e para suas familias*?.
Moraes Bernal et al.*? destaca que as diferencas
socioecondmicas das regides podem influenciar no
prognéstico da doenca, com a regido Nordeste
apresentando um aumento de incidéncia de
internacGes para jovens adultos, enquanto Sul e
Sudeste uma reducao.

Dentro desse cenario, alguns trabalhos
pontuam a relevincia da implementacdo de
programas de satde publica como Hiperdia®® e Mais
Médicos!®, como Bessa et al.*? que evidenciou que
entre 1999 e 2019 houve grande redugdo no nimero
de internagGes, no valor total (custo) e no nimero de
Obitos por AVC isquémico relacionados ao programa
Hiperdia, entre 2001-2002, e ao programa Mais
Médicos, entre 2013-2014. Moraes Bernal et al.*V)
aponta um declinio nas taxas de incidéncia de
internagao por AVC e da mortalidade de internagdes
por AVC em populages jovens, atribuindo essa
reducido a Estratégia Saude da Familia (ESF)*% 14,

Diante de eficientes programas governamentais
em saude que trazem diminui¢Ges para os nimeros
relacionados ao AVC, surgem duvidas sobre que
fatores estariam influenciando no aumento de casos
mesmo durante a aplicacdo desses programas.
Evidenciando assim a necessidade de pesquisas de
perfil epidemiolégico do AVC no BR para apoiar
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cientificamente esses programas que buscam reduzir
ao maximo os casos de Doencgas Crbénicas Nao
Transmissiveis (DCNT), dentre elas o AVC, e
indicando necessidade constante de informagdes em
salde publica para adaptacdo a realidade da
populacdo atendida e das mudancas
epidemioldgicas associadas ao AVC.

Esses fatos reforcam a importancia do incentivo
a prevengao primaria frente ao aumento de casos no
PI e no BR. A prevengdo primaria é um fator
priorizado pela ONU através do plano de acdo global
para DCNT® e pelo BR através do Plano Estratégico
de Acdo para o Enfrentamento das DCNT de 2011 a
202212 para reducdo n3o sé6 do numero de
incidéncia do AVC como também de fatores
secundarios como gastos hospitalares e de
reabilitacao.

Essa prevencdo, segundo Owolabi et alV é

adequada quando, por exemplo, érgaos
governamentais fornecem servicos de saude
adequados, melhoraram as condicbes
socioeconOmicas, quando sistemas de saude

identificam e gerenciam fatores de risco e quando ha
fornecimento de medicamentos essenciais para a
prevencdo primaria do AVC (por exemplo polipilula).

Cavalcante et al™, ao indicar queda
significativa no numero de internagbes por IC e
moderada queda de interna¢des por AVC no estado
de Sdo Paulo entre 1998 e 2013, correlacionou com
0 aumento da propor¢do da Estratégia Saude da
Familia e sugeriu eficacia da abordagem de atencao
primaria na prevencdao de DCNT, enaltecendo a
abordagem longitudinal do cuidado ao paciente.

Por outro lado, ao se referir a taxa de
mortalidade hospitalar por AVC notamos uma
diminuicdo no Pl e uma estabilidade no BR, havendo
pequena variagdo ao longo da décads,
possivelmente pelo avango no tratamento do AVC.
Esses dados podem ser resultado do
desenvolvimento de tecnologias diagndsticas*®, de
estudos e de protocolos para tratamento desses
pacientes!, assim como investimento na preveng3o
de fatores de risco na saude primaria.
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Contudo mesmo esses dados ndo sdo
reconfortantes pelas proje¢ées de aumento de casos
e de mortalidade frente as repercussdes da
obesidade e de comorbidades como diabetes
associadas ao estilo de vida da populagdo®.

Em paralelo a esses dados, os gastos
hospitalares com AVC tiveram um drdstico aumento,
possivelmente devido ao aumento no nimero de
casos, tendo um pico no Pl em 2016 como ocorreu
igualmente com as internagdes. Bessa et al.!*?
correlacionam o aumento do nimero de casos ao
aumento dos dias de internacdo, impactando assim
no aumento dos custos dos cuidados com AVC, bem
como subfinanciamento e as desigualdades regionais
levando a um servico deficitario no Nordeste.

Nesse contexto, o Brasil possui um sistema de
saude publico que engloba 3/4 da populacdo em uso
exclusivo e frente ao aumento do nimero de casos,
um pais com informagdes em saude deficientes
necessita de pesquisas que ressaltam o cendrio de
custos com AVC, principalmente para um melhor
entendimento de como é realizado esse gasto.

Desse modo, ao conhecer essas informagdes
pode haver fomento para as mudancgas na conducdo
desta doenca. Por outro lado, os valores
encontrados, independente da forma que foram
gastos, refletem a destinacdo de mais recursos para
o tratamento desses pacientes que é oneroso (possui
previsio de aumento mundial)® e impacta
positivamente na elevacdo dos indices de
sobreviventes®. Portanto, é evidente que a redugdo
do numero de internagdes leva a redugdo de gastos
diretos e indiretos!®),

As limitagOes do estudo consistem na qualidade
dos dados fornecidos pelo DATASUS, que podem
estar sujeitas a erros de digitacdo, duplicacdo e
apuracdo pelos responsdveis por alimentar o
sistema, bem como interferéncia nos dados de
mortalidade por fatores particulares como erro de
diagndstico e de exatiddo na declaracdo de 6bito,
além do grande numero de declaragées de ébito com
causas mal definidas muito comuns em algumas
regides do pais, incluindo o Nordeste. Também nao
inclui pacientes atendidos no sistema particular de
salde ndo conveniado ao SUS e o trabalho restringiu-
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se aos casos de acidente vascular ndo especifico
hemorragico ou isquémico, sem incluir casos de AVC
que ndo foram registrados nessa categoria.

O perfil metodoldgico retrata os dados gerais da
populacdo, sem um recorte dos perfis relacionados e
sem andlise de tendéncia que controle a correlagao
serial dos dados e o efeito do tamanho da populagao
por meio de dados absolutos. A metodologia permite
praticidade em coleta de dados fornecida por um
grande sistema de saude com aporte nacional e de
facil acesso que possibilita uma visdo panoramica da
situacdo da saude com relacdo ao AVC permitindo
verificar os casos registrados. Esse trabalho possui
como contribuicdo trazer a andlise de uma década
com relacdo a dados sobre AVC para o Pl e para o BR.

Hd um aumento tanto no numero de
internacbes quanto nos gastos hospitalares
relacionados ao AVC no estado do Piaui e no Brasil.
Em contrapartida, somente no estado do Piaui a taxa
de mortalidade hospitalar reduziu na década
analisada, enquanto no BR manteve-se estavel. A
redugdao na taxa de mortalidade hospitalar pode
estar relacionada com o aumento dos gastos
hospitalares e um avango no tratamento do AVC que
ndo ocorreu de maneira uniforme no pais.

Nesse cendrio, tanto os casos quanto os gastos
podem ser minimizados ao conhecer o perfil
epidemioldgico dos pacientes que sofrem AVC, além
disso, investir na prevencdo de fatores de risco
através da prevencgdo primdria continua sendo a
forma mais eficaz de evitar o AVC e suas
repercussdes na vida da populagdo de risco.
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RESUMO

INTRODUCAO: A dengue, doenca viral transmitida pelo mosquito Aedes aegypti, estd presente em todas as
regides do Brasil e, no estado do Piaui, teve periodos endémicos e epidémicos. OBJETIVO: Realizar estudo
epidemioldgico sobre a dengue nas macrorregides do Piaui. METODO: Tratou-se de estudo epidemioldgico,
documental, quantitativo, de casos de dengue confirmados nas quatro macrorregides do Piaui, de 2011 a 2021.
Os dados foram obtidos pelo sistema de dados do Sistema Unico de Satde (DATASUS), utilizando-se os indices
de faixa etdria, sexo e raca. RESULTADOS: A maior incidéncia de dengue nas quatro macrorregiées ocorreu em
maio de 2012, e a macrorregido Meio Norte teve maior incidéncia de casos, total de (42,12%) casos de dengue,
sendo 2012 o ano com maior quantitativo (8,10%) casos, seguido por 2011 (5,86%), 2015 (5,37%) e 2019 (5,14%).
Na macrorregido Meio Norte, entre 2011 a 2021, dos 42125 casos de dengue notificados, 31617 evoluiram para
cura, o (75,05%). A idade mais acometida foi 20-39 anos, sendo 28793 casos registrados de dengue no P, dos
quais 18,96% foram notificados no Meio Norte; a maior incidéncia da doenga ocorreu em mulheres (39,28%) em
2012 (4689); e, no que se diz respeito a raca, ha maior incidéncia em Pardos (19447). CONCLUSAO: E necessério
planejamento eficaz de combate ao vetor da dengue, priorizando a sazonalidade e populagdes mais acometidas,
como a macrorregido Meio-norte. Além disso, planejar com foco nos primeiros meses do ano.

DESCRITORES: dengue; notificacdo; epidemiologia; saude publica; incidéncia.
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INTRODUCTION: Dengue, a viral disease transmitted by the Aedes aegypti mosquito, is present in all regions of
Brazil and, in the state of Piaui, has had endemic and epidemic periods. OBJECTIVE: To conduct an
epidemiological study of dengue fever in the macroregions of Piaui. METHODS: This was an epidemiological,
documental, quantitative study of dengue cases confirmed in the four macroregions of Piaui, from 2011 to 2021.
Data were obtained from the Unified Health System data system (DATASUS), using the indexes of age group, sex
and race. RESULTS: The highest incidence of dengue in the four macroregions occurred in May 2012, and the
macroregion Mid North had the highest incidence of cases, total of (42.12%) dengue cases, with 2012 being the
year with the highest quantity (8.10% cases), followed by 2011 (5.86%), 2015 (5.37%) and 2019 (5.13%). In the
macroregion Mid North, from 2011 to 2021, of the 42.12 reported cases of dengue, 31.617 evolved to a cure
(75.05%). The most affected age was 20-39 years, with 28.793 reported cases of dengue in P, of which 18.96%
were reported in the Mid North; the highest incidence of the disease occurred in women (39.29%) in 2012
(4.689); as for pregnant women; and, with regard to race, there is a higher incidence in Browns (19.447).
CONCLUSION: Effective planning to combat the vector of dengue is necessary, prioritizing seasonality and the
most affected populations, such as the Mid-North macroregion. Furthermore, planning should focus on the first
months of the year.

KEYWORDS: dengue; notification; epidemiology; public health; incidence.
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A dengue é uma doenca de etiologia viral e de
evolugdo benigna na forma cldssica, e grave quando se
apresenta na forma hemorragica. O virus da dengue
pertence a familia Flaviviridae, do género Flavivirus.
Existem quatro sorotipos, em geral, denominados
DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4. No Brasil ja foram
registrados os quatro tipos e, ao que tudo indica, o DEN-
3 é o tipo mais virulento. Esses também sdo classificados
como arbovirus, ou seja, sdo normalmente virus
transmitidos por artropodes, bem como, parte de seu
ciclo de replicacdo ocorre nos insetos, como os
mosquitos. E transmitido por mosquitos fémea,
principalmente da espécie Aedes aegypti e, em menor
proporcao, da espécie Aedes albopictus. Nas Américas,
o principal vetor é o mosquito Aedes aegypti®. A
infeccdo com um sorotipo seguida por outra infecgao
com um sorotipo diferente aumenta o risco de dengue
grave e até morte. A grande maioria das infec¢des é
assintomdtica. Quando surgem, os sintomas costumam
evoluir em trés formas clinicas: a dengue, na forma
benigna, similar a gripe; a dengue com sinais de alarme,
caracterizada por alteragdes da coagula¢do sanguinea e
a dengue grave, que é mais rara e que pode levar a
morte. Nos adultos, a primeira manifestacdo da dengue
classica é a febre alta (392C a 402C), de inicio repentino,
associada a: forte dor de cabeca, dor atras dos olhos,
dores musculares e nas articulagdes e erupgdes
cutdneas?. A doenca pode progredir para dengue
grave, caracterizada por choque, falta de ar,
sangramento intenso e/ou complicagbes graves nos
orgdos. A dengue é generalizada ao longo dos trépicos,
com variacdes locais de risco influenciadas pela
precipitacdo, temperatura, fatores socioecondémicos,
como crescimento populacional, urbanizacdo de forma
desordenada, entre outros. Diante do exposto, o
presente estudo teve como objetivo analisar a
influéncia desses fatores na saude da populacdo
piauiense nas dissemelhantes quatro macrorregides e a
progressao da doenca durante dez anos, considerando
sua alta relevancia no cenario geoecondmico e social do
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estado para melhor elaboracdo de politicas publicas,
principalmente, durante o periodo sazonal de maior
acometimento.

Foi realizado um estudo epidemioldgico,
documental, de natureza quantitativa, dos casos de
dengue confirmados nas quatro macrorregides do Piaui:
Litoral, Meio-norte, Semiarido e Cerrado, no periodo de
2011 a 2021, de janeiro a dezembro. Os dados
selecionados foram obtidos pelo sistema de dados do
Sistema Unico de Satude (DATASUS) extraido da aba de
Doengas e Agravos de Notificagdo informada pelo
Sistema de Informacdo e de Agravos de Notificacdo
(SINAN).

Foram selecionados os indices de faixa etaria (de <1
ano a 80 e +), sexo (feminino, masculino e ignorado),
més de notificacdo (de janeiro a dezembro), evolucdo
(cura ou 6bito) e raga (ignorado, branca, preta, amarela,
parda, indigena), inicialmente de 2011 a 2013 e
posteriormente de 2014 a 2021, uma vez que os dados
estdo agrupados de forma separada no DATASUS.
Utilizou-se a combinagdo dos indices citados com a
incidéncia de cada um em cada macrorregido do Piaui.

Com o uso da plataforma Excel, foram elaborados
graficos, com os resultados obtidos das combinagdes
dos indices utilizados, para uma melhor visualizagao da
interferéncia dos indices na incidéncia da dengue e,
portanto, analise dos dados em relagdo aos resultados
encontrados e compara¢ao com dados da literatura.
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RESULTADOS

Figura 1.

Casos provéveis por macrorreg. de satude de notificacdo e sexo, de
2011 a 2021
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Em sua maioria, os casos provaveis por macrorregido de saude sdo do sexo feminino, cerca 39366 (57,00%) e maior
parte deles ocorre na macrorregido Meio-norte, 23583 casos do sexo feminino (Figura 1).

Figura 2.

Casos provaveis por Faixa Etaria e Macrorreg. de Saude de notificacdo, de 2011 a
2021
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Em relagdo a faixa etdria o maior nimero de casos notificados ocorre entre pessoas de 20 a 39 anos, cerca de 28716
(41,00%) e maior parte desses casos foram notificados na macrorregido Meio-norte, cerca de 18959 (Figura 2).
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Figura 3.

CAS0S PROVAVEIS POR MES DE NOTIFICACAO E MACRORREG. DE SAUDE
DE NOTIFICAGAD, DE 2011 A 2021
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Quando analisado o nimero de casos por més de notificacdo, é notério que o més com maior nimero de casos é
maio, cerca de 15928 (23,00%) e maior parte dos casos nesse més foram notificados na macrorregido Meio-norte,
cerca de 9313 casos (Figura 3).

Figura 4.

Casos provaveis por evolucao e macrorreg. de
saude de notificacdo, de 2011 a 2021
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A maioria dos casos notificados evoluem para cura, cerca de 48973 casos (71,00%), e a macrorregido com maior
nuimero de casos que evoluiram para a cura nesse periodo foi a Meio-norte, cerca de 31653 casos (Figura 4).
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Figura 5.
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Casos provaveis por Macrorreg. de Satude de notific. e raca,
de 201122021
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Ademais, em relacdo a raca, a maior parte dos casos notificados sdo de pessoas de raga parda, cerca de 37786 casos
(55,00%), e 0o maior nimero de casos notificados de pessoas da raga parda aconteceu na macrorregido Meio-norte,

19447 casos (Figura 5).

DISCUSSAO

A macrorregiao Meio-norte possui
aproximadamente 42,50% da populagdo residente do
estado do Piaui®. Nessa macrorregido encontra-se a
capital do Piaui, Teresina, cidade do estado com
grandes atrativos econbmicos, contendo uma
populacdo estimada de (871126) habitantes®, que
representa 26,50% da populagdo do Piaui (3289290)
), Entretanto s6 esse fato ndo explica em sua
totalidade o maior quantitativo de casos provaveis de
dengue nessa regido no periodo analisado, pois
quando analisado a quantidade de casos por 100 mil
habitantes® o Meio-norte ainda possui nimeros
maiores quando comparado com as outras
macrorregides”.

Nas quatro macrorregides do estado do Piaui, o
sexo feminino apresentou o maior percentual de casos
provaveis de dengue. Esse resultado relaciona-se
principalmente com a maior busca pelos servicos de
salde e consequente notificagdo de doencgas por

mulheres®, j& que o mosquito Aedes aegypti
alimenta-se de sangue humano, independente do
sexo®®,

A dengue apresenta carater sazonal, uma vez que
a incidéncia muda conforme o periodo do ano, sendo
mais frequente nos meses de abril, maio e junho, no
estado do Piaui. Isso ocorre uma vez que nesse estado
as chuvas tem maior incidéncia nos meses de janeiro
a abril®?, Diante disso, hd um acimulo da 4gua da
chuva desses meses em reservatérios como pneus,
vasilhas, pratos de vasos de planta, que ndao recebem
os devidos cuidados higiénicos, e o periodo de maior
temperatura nessa regido propiciam, nos meses
posteriores, a eclosdo dos ovos do mosquito Aedes
aegypti e a maior disseminacdo da dengue'”.

Uma vez que o estudo foi baseado em dados por
notificacdo, é valido atentar-se a problematicas que
envolvam a prépria notificacdo. No caso da diferenca
estabelecida pela idade, tem-se uma maior incidéncia
de registro da dengue em individuos de 20 a 39 anos.
Isso pode ocorrer devido ao decréscimo dos
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preenchimentos desses dados entre os idosos, em
consequéncia da piora da funcdo cognitiva, da
memoria e da fluéncia verbal, decorrente do progredir
da idade. Por outro lado, seguindo esse raciocinio, o
publico mais jovem estaria mais atento e avido para
dar essas informacGes e contribuir mais com o acervo
de notificacdes.

Em relacdo a raca, observa-se que a maior
incidéncia nas quatro macrorregidoes foi em pardos.
Esse resultado é esperado devido a 71,50% da
populacdo do Piaui se autodeclarar de cor parda.

Na macrorregido Meio-norte, observou-se uma
maior evolucdo dos casos notificados de dengue para
cura proporcionalmente em comparagdo com
Cerrados, Litoral e Semiarido. Esse resultado pode
estar relacionado ndo s6 com a maior quantidade de
casos, mas também com o fato de que a macrorregido
Meio-norte possui a maior rede hospitalar do estado
com cerca de 51,01% de todos os leitos hospitalares
do Piaui .7

O Piaui apresentou nimeros elevados de casos de
dengue confirmados, com maior acometimento em
mulheres na faixa etaria economicamente ativa, (20 a
39 anos), na macrorregido Meio-norte, no més de
maio de 2012. Tudo isso demonstra um cardter de
sazonalidade da doenca, que norteia a elaboracdo de
planos de acbes eficazes de combate ao vetor da
doenca em parceria com a prépria populagdo,
priorizando as mais acometidas, incluindo as da
macrorregido Meio-norte, onde encontra-se a capital
Teresina, bem como manter a realiza¢do periddica do
monitoramento da ocorréncia de casos, dos dbitos e
da circulagdo viral. Além disso, mostra a importancia
de potencializar as politicas publicas no periodo de
maior incidéncia realizando planejamentos com foco
especial nos cinco primeiros meses do ano, uma vez
que ocorre o inicio das curvas de crescimento anual,
tendo o seu pico em maio.
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|
RESUMO

Objetivo: Conduzir uma revisao de literatura sistematica dos casos de infec¢dao por K. ohmeri relatados no Brasil
de 1984 até 2019. Métodos: Para a pesquisa utilizou-se as bases de dados MEDLINE, PubMed e ScienceDirect,
usando os termos “Kodamaea ohmeri” ou “Pichia ohmeri”, juntamente com os descritores “Brazil” e “infection”.
Resultados: Foram encontrados 6 trabalhos, sendo 4 artigos, 1 tese de doutorado e 1 resumo de evento
cientifico, totalizando 11 relatos de casos. A maioria dos casos relatados foi na Regido Sul, seguidos da Regido
Nordeste e Regido Sudeste. A infeccdo foi mais comum em adultos do que em criangas. O sexo feminino foi o
mais prevalente com 72,7%. A levedura foi isolada do sangue, do liquido de didlise peritoneal, da urina, da saliva
e da amostra de bidpsia vertebral. O fluconazol foi o antifingico mais usado, seguido de anfoterecina B,
anfoterecina B lipossomal e micafungina. A maioria dos pacientes evoluiu com melhora clinica (7/11; 63,64%), 3
deles (27,27%) foram a ébito. Conclusdo: A anfotericina B parece ser um atraente agente de primeira linha de
tratamento e as equinocandinas anidulafungina e micafungina como terapias alternativas. Recomenda-se o
teste de suscetibilidade a antifingicos para orientar o tratamento.

DESCRITORES: Kodamaea ohmeri; Infecgdes flngicas sistémicas; Brasil; Agentes antifungicos.
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Objective: To conduct a systematic literature review of cases of K. ohmeri infection reported in Brazil from 1984
to 2019. Methods:. For the research, the MEDLINE, PubMed and ScienceDirect databases were used, using the
terms “Kodamaea ohmeri” or “Pichia ohmeri” together with the descriptors “Brazil” and “infection”. Results: Six
papers were found, including 4 articles, 1 doctoral thesis and 1 summary of scientific event, totaling 11 case
reports. The majority of reported cases were in the South Region, followed by the Northeast Region and the
Southeast Region. The infection was more common in adults than in children. The female sex was the most
prevalent with 72.7%. The yeast was isolated from blood, peritoneal dialysis fluid, urine, saliva and vertebral
biopsy sample. Fluconazole was the most used antifungal, followed by amphotericin B, liposomal amphotericin
B and micafungin. Most patients evolved with clinical improvement (7/11; 63.64%), 3 of them (27.27%) died.
Conclusion: Amphotericin B appears to be an attractive first-line treatment agent and echinocandins
anidulafungin and micafungin as alternative therapies. Antifungal susceptibility testing is recommended to guide
treatment.

KEYWORDS: Kodamaea ohmeri; Systemic fungal infections; Brazil; Antifungal agents.
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A incidéncia de infec¢bes flngicas causadas por
fungos incomuns vém aumentando entre pacientes
hospitalizados nas dltimas décadas. Fungemia
nosocomial devido a Candida spp. e outras leveduras
tornou-se um problema de saude mundial. A incidéncia
de fungemia varia de 8 a 10% da sepse nosocomial e 30
a 50% desses casos de fungemia ocorrem em pacientes
submetidos a tratamento em unidades de terapia
intensiva. O uso de antibidticos de amplo espectro,
cateteres, transplantes, a ocorréncia de neutropenia e
imunidade celular deprimida sdo fatores geralmente
associados a fungemia nosocomial.!*?

De acordo com Byrne e Reboli ®, “leveduras raras”
sdo incomuns de serem encontradas em doencas
invasivas, exceto em hospedeiros
imunocomprometidos. Muitas delas frequentemente
colonizam a pele ou membranas mucosas e tém baixa
patogenicidade, sendo comumente encontradas no
meio ambiente. Em hospedeiros normais, elas podem
causar infecgdes superficiais da pele ou onicomicose.

Considerada como uma das leveduras raras que
podem causar fungemia nosocomial, Kodamaea ohmeri
corresponde a fase reprodutiva telemérfica de Candida
guilliermondii var. membranifaciens.

Documentada em esporadicos relatos de casos, K.
ohmeri causa principalmente fungemia, funguria,
endocardite, celulite e peritonite. Geralmente ocorre
em pacientes com dispositivos intravasculares
permanentes ou outros dispositivos de suporte médico.
A maioria dos casos apresenta alguma condicdo
imunossupressora predisponente, como malignidade
hematoldgica, transplante, diabetes ou condicdo
reumatoldgica. K. ohmeri é um patdégeno emergente
sendo mais comumente relatado na unidade de terapia
intensiva, causando alta mortalidade.®>

Embora o nimero de relatos de casos sobre esse
patdgeno tenha aumentado recentemente, juntamente
com a alta taxa de mortalidade, a terapia adequada nao
foi estabelecida.(6) Entretanto, ha relatos na literatura
utilizando empiricamente anfotericina B. Alguns
sucessos foram descritos com o fluconazol inicial ou
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descalonamento da terapia. As equinocandinas
(Caspofungina, Micafungina e Anidulafungina) sdo uma
alternativa possivel e promissora, mas os dados da
literatura ainda s3o escassos 3-4. O teste de
susceptibilidade é util para orientar a terapia.

Conduziu-se uma revisao de literatura sistematica
dos casos de infeccdo por Kodamaea ohmeri relatados
no Brasil de 1984 (ano do primeiro isolamento clinico de
K. ohmeri) até 2019. Para a pesquisa utilizou-se as bases
de dados MEDLINE, PubMed e ScienceDirect, usando os
termos “Kodamaea ohmeri” ou “Pichia ohmeri”,
juntamente com os descritores “Brazil” e “infection”.
Foram selecionados apenas os trabalhos que relatavam
casos de infecg¢do fungica por Kodamaea ohmeri no pais,
e excluidos aqueles repetidos nas diferentes bases de
dados. Os resultados foram organizados em uma tabela
(Tabela 1) citando a referéncia, a idade e o sexo do
paciente relatado, a cidade e o Estado, a amostra em
que a K. ohmeri foi isolada, os fatores de risco
associados com a infec¢do, o antiflingico utilizado no
tratamento, a presengca ou ndo de teste de
susceptibilidade, e a evolugdo clinica do paciente. Os
valores da concentragdo inibitéria minima (CIM), em
pg/mL, dos testes de susceptibilidade aos antifingicos
foram organizados na Tabela 2. O histoérico clinico de
cada paciente foi analisado considerando os aspectos
citados anteriormente.

No presente estudo foram encontrados 6
trabalhos, sendo 4 artigos, 1 tese de doutorado e 1
resumo de evento cientifico, totalizando 11 relatos de
casos (Tabela 1). Na Tabela 2 estdo organizados as CIM
dos testes de susceptibilidade aos antifungicos de
acordo com a referéncia.

O primeiro caso relatado de infeccdo por K. ohmeri
no Brasil foi em 2006 na cidade de Recife-PE, com uma
mulher de 58 anos com leucemia mieloide cronica
(LMC) em fase acelerada, evoluiu com fungemia por
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Kodamaea ohmeri 50 dias apds a quimioterapia. A K.
ohmeri isolada era suscetivel a anfotericina B, com uma
concentragdo inibitéria minima (CIM) de 0,5 pg/mL. A
CIM de fluconazol foi de 4 pg/mL. A paciente se
recuperou da infeccdo apds a remocdo do cateter
venoso central e a terapia com anfotericina B (0,6

mg/kg/dia)".

O segundo caso relatado no Brasil foi em 2009, com
uma crianga do sexo feminino de 3 anos de idade na
cidade de Natal-RN. Ela apresentava pneumonia e
perfuracdo no intestino causada por Ascaris spp, com
episédio de peritonite purulenta. Gentamicina,
vancomicina, imipenem e metronidazol foram utilizados
na terapia antimicrobiana empirica. Quarenta e oito
horas depois da implantacdo de um cateter venoso
central para receber nutricdo parenteral, a paciente
desenvolveu uma febre aguda o que levou a remocgao
do cateter. A crianca recebeu anfotericina B lipossomal,
pois leveduras foram isoladas de amostras de sangue e
da ponta do cateter. Posteriormente, essas leveduras
foram identificadas como Kodamaea ohmeri. No teste
de susceptibilidade, as CIM da K. ohmeri isolada foi de
0,5 pg/mL para anfotericina B, 8 ug/mL para fluconazol,
0,125 pg/mL paraitraconazol e voriconazol, 0,063 pg/ml
para posaconazol, isavuconazol e anidulafungina e 2
pug/mL para caspofungina. A paciente evoluiu com
melhora clinica®.

Junqueira et al. (2012)® analisou amostras de
saliva e de candidiase orofaringea de 60 pacientes
soropositivos para o HIV que estavam em terapia
antirretroviral no Instituto de Infectologia Emilio Ribas
(Sdo Paulo, Brasil). Em um desses pacientes foi isolada a
K. ohmeri, porém ndo foram informados os dados do
paciente em questdo (idade e sexo) e nem o tratamento
antifungico escolhido. Foram realizados os testes de
susceptibilidade aos antifungicos e a K. ohmeri mostrou-
se resistente ao fluconazol com CIM de 64 pug/mL, e
sensivel a anfotericina B com CIM de 0,25 pg/mL. Em
pacientes infectados pelo HIV, a infeccdo da cavidade
oral por leveduras patogénicas ndo tratada
corretamente pode levar ao desenvolvimento de
fungemia sistémica.
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Tabela 1 — Casos relatados de infecgcao fungica por Kodamaea ohmeri no Brasil de 1984 a 2019.

. Idad . oo . Teste d ~
Referéncia Local ade/ Amostra Fatores de risco Antifungico es .e. _e Evolugao
Sexo Susceptibilidade
O;fr(();gggft Recife, PE 58F Sangue LMC, CVC, Quimioterapia Anfoterecina B Sim Melhora clinica
Ascaris spp., peritonite, .
B tal. Anf B
arros eta Natal, RN 3F Sangue pneumonia, CVC, multiplos n.oterecma Sim Melhora clinica
(2009) gy Lipossomal
antibidticos
Junqueira et N Nao . . o . o
Paul P I HIV/A N f N f
al. (2012) Sao Paulo, S informado Saliva /Aids do informado Sim do informado
Goebel Porto Al , . . . ~ .
(zca()el3e) or oRSegre 73F Sangue IC, pneumonia, anemia, UTI Nao informado N3o Melhora clinica
Goebel Porto Alegre, 29F L|qU|d9 de dialise Transplant.e renal, !C, Fluconazol N3o Melhora clinica
(2013) RS peritoneal pneumonia, anemia
Goebel Porto Alegre Embolia pulmonar, IR Fluconazol e ~ .
’ 45M S - Y . N Melh I
(2013) RS angue hemodialise, UTI Anfoterecina B a0 eihora clinica
Cirurgia lombar, discite
Goebel Porto Al e . ~ .
oebe orto Alegre, 64M Bidpsia vertebral anemia, linfopenia, multiplos Ndo informado Nao Melhora clinica
(2013) RS e
antibidticos, UTI
Diabetes, obstrugao
Goebel Porto Alegre intestinal, CVC, ventilagdo ~ -
’ 71F S . L Fl I N Obit
(2013) RS angue mecanica, multiplos vconazo a0 o
antibidticos
Goebel Porto Alegre . Transplante renal, corticoide S ~ .
! 44F ! ! N f N Melh I
(2013) RS Urina mltiplos antibioticos do informado do elhora clinica
Giacobi t Liquido de didli . . . Ay
acobino e Botucatu, SP 71F ‘au! O_ € dialise Diabetes, dialise peritoneal Fluconazol Sim Obito
al. (2016) peritoneal
. Liquido de didlise
Z tal. C do Sul, . - . . . ~ Ay
oppas eta axias do su 57F peritoneal e ponta HAS, IR, didlise peritoneal. Micafungina Nao Obito

(2016)

RS

do cateter de dialise

F — Feminino; M — Masculino; CVC — Cateter Venoso Central; LMC — Leucemia Mieloide Cronica; HIV — Human Immunodeficiency Virus; UTl — Unidade de Terapia Intensiva;

IC — Insuficiéncia Cardiaca; IR — Insuficiéncia Renal; HAS — Hipertensao Arterial Sistémica. Fonte: autoria propria.

28



JCS HU-UFPI. Set. - Dez. 2022; 5(3):24-34 ISSN: 2595-0290

Tabela 2 - CIM dos testes de susceptibilidade da Kodamaea ohmeri aos antifungicos.

.. Anfoterecina  Fluconazol Itraconazol Voriconazol Posaconazol Micafungina Caspofungina Anidulafungina
Referéncia
B (ng/mL) (ng/ml) (ng/ml) (ng/ml) (ng/ml) (ng/ml) (ng/mL) (ng/ml)
Ostronoff et al.
0,5 4 - - - - - -
(2006)*
Barros et al.
0,5 8 0,125 0,125 0,063 - 2 0,063
(2009)*
Junqueira et al.
0,25 64 - - - - - -
(2012)?
Giacobino et al.
0,5 32 - 0,125 - - 0,06 -
(2016)2

!Método de microdiluicio em caldo, Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI) M27-A2; 2Método de microdiluicio,

CLSI M27-A3 e M27-5S4. Fonte: autoria prépria.
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Goebel (2013)" revisou retrospectivamente, no
periodo de janeiro de 2000 a margo de 2013, seis casos
de infeccoes por K. ohmeri diagnosticados no
Laboratério de Micologia, Irmandade Santa Casa de
Misericérdia de Porto Alegre (ISCMPA), Rio Grande do
Sul. Os pacientes apresentavam idades entre 22 e 73
anos, e 4 deles era do sexo feminino. O primeiro caso
foi de uma mulher de 73 anos que apresentava
insuficiéncia cardiaca, pneumonia e anemia, e estava
internada na unidade de terapia intensiva (UTI). A K.
ohmeri foi isolada de uma amostra de sangue. A
terapia antifingica ndo foi informada, mas a paciente
evoluiu com melhora clinica.

A segunda paciente era uma mulher de 22 anos,
transplantada renal, que também apresentava
insuficiéncia cardiaca, pneumonia e anemia. A K.
ohmeri foi isolada do liquido de didlise. Ela foi tratada
com fluconazol e evoluiu com melhora clinica®®.

O terceiro foi um paciente masculino de 45 anos
com embolia pulmonar e insuficiéncia renal, internado
na UTI. A K. ohmeri foi isolada de uma amostra de
sangue. A terapia antifungica foi feita com fluconazol
e anfoterecina B, evoluindo com melhora clinica®.

O quarto caso foi um homem de 64 anos
internado na UTI apds cirurgia lombar, com discite,
anemia e linfopenia. A K. ohmeri foi isolada de uma
amostra de bidpsia vertebral. Terapia antimicrobiana
prévia com penicilina, cefepima e clindamicina. A
terapia antiflingica ndo foi informada, mas o paciente
evoluiu com melhora clinica®.

A quinta paciente era uma mulher de 71 anos
com diabetes, obstrucdo intestinal, em uso de cateter
venoso central e ventilagdo mecanica. A K. ohmeri foi
isolada de uma amostra de sangue com uso prévio de
amoxicilina + sulbactam e piperacilina + tazobactam. A
paciente foi tratada com fluconazol mas foi a dbito,
ndo sendo possivel estabelecer se a causa foi
consequéncia da infeccdo por K. ohmeri ou devido a
evolugdo da respectiva doencga de base.

O sexto e Ultimo caso relatado por Goebel
(2013)9, foi de uma paciente feminina de 44 anos,
transplantada renal, em uso de corticoide, e terapia
antimicrobiana prévia com amoxicilina e ceftazidima.
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A K. ohmeri foi identificada na urina. A terapia
antifungica ndo foi informada e a paciente evoluiu
com melhora clinica.

Giacobino et al. (2016)*° realizou uma pesquisa
com pacientes em didlise peritoneal no Hospital das
Clinicas de Botucatu, Botucatu-SP, onde em um total
de 422 pacientes, 30 desenvolveram peritonite
fungica e em 1 deles foi isolada a levedura Kodamaea
ohmeri. Esse paciente era uma mulher de 71 anos e
possuia diabetes. Ela foi tratada com fluconazol e a
didlise peritoneal foi descontinuada, entretanto a
paciente foi a dbito. Apds o teste de susceptibilidade,
verificou-se que a K. ohmeri isolado era sensivel ao
voriconazol (CIM 0,125 pg/mL), caspofugina (CIM 0,06
ug/mL) e anfotericina B (CIM 0,5 pg/mL), e
sensibilidade dose-dependente ao fluconazol (CIM 32

ug/mL).

Zoppas et al. (2016)*Y, em Caxias do Sul-RS,
relatou o caso de uma paciente feminina, 57 anos,
portadora de hipertensdo arterial sistémica,
espondilite anquilosante e insuficiéncia renal crénica
terminal secunddria a nefropatia hipertensiva, em
programa de didlise peritoneal. Ela foi admitida no
hospital devido a dor abdominal e pico febril. Realizou-
se cultura do liquido de didlise peritoneal e,
posteriormente, cultura da ponta do cateter de didlise
peritoneal que evidenciou o crescimento de levedura,
sendo identificada K. ohmeri. Iniciou-se tratamento
com micafungina. Em virtude da peritonite fungica, a
paciente migrou para hemodialise, sendo implantado
cateter de longa permanéncia em veia femoral, no
entanto, apesar da terapéutica instituida a paciente
evoluiu para 6bito. Ndo foram realizados testes de
susceptibilidade.

Nos ultimos anos, devido aos avangos da
medicina moderna no manejo das doencas, varias
espécies de leveduras vem sendo descritas como
patédgenos emergentes associadas as infecgbes
fungicas. Dentre estas leveduras, podemos citar
Kodamaea ohmeri®,
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O género Kodamaea compreende atualmente
nove espécies: Kodamaea anthophila, Kodamaea
jinghongensis, Kodamaea kakaduensis, Kodamaea
laetipori, Kodamaea meredithae, Kodamaea
neixiangensis, Kodamaea nitidulidarum, Kodamaea
transpacifica e Kodamaea ohmeri*?. Esta Gltima é a
Unica espécie com a habilidade de crescer a 37 °C,
sendo a Unica patogénica dentro desse género e a
causa de raras infec¢des em humanos®@.

Kodamaea ohmeri, anteriormente conhecida
como Yamadazyma ohmeri ou Pichia ohmeri, é uma
levedura do grupo dos ascomicetos que pertence a
Familia Saccharomycetaceae, foi isolada de varios
habitats relacionados a alimentac¢do e dgua do mar,
e é amplamente utilizada na industria alimenticia
para a fermentacdo de frutas!*3-14),

O primeiro isolamento clinico de K. ohmeri foi
realizado em 1984 a partir do liquido pleural de um
paciente em Java na Indonésia, mas este isolado foi
considerado como contaminante. O primeiro caso
auténtico de fungemia por K. ohmeri foi relatado em
1998 nos Estados Unidos, em uma paciente de 48
anos com histdéria de diabetes, doenga arterial
coronariana, acidente vascular cerebral, transplante
renal prévio e multiplas internagdes hospitalares por
pancreatite recorrente. Ela teve complicagdes
subjacentes e morreu apesar do tratamento com
doses elevadas de Anfotericina B*>'%. Desde ent3o,
esta espécie aparece como um importante agente de
infeccdo  fungica oportunista em pacientes
imunocomprometidos®®.

A maioria dos casos relatados no Brasil foi na
Regido Sul (7/11; 63,64%), enquanto os outros
relatos eram da Regido Nordeste (2/11; 18,18%) e
Regido Sudeste (2/11; 18,18%). A infecgdo foi mais
comum em adultos (9/11; 81,82%) do que em
criangas (1/11; 9,09%), ndo sendo informando a
idade e sexo do paciente em um dos casos (1/11;
9,09%). O sexo feminino foi 0 mais prevalente com
72,7 % (8/11).
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De acordo com Kanno et al. (2017)®, a infeccdo
por K. ohmeri foi mais comum em criangas do que
adultos. Um grande surto foi relatado por
Chakrabarti et al. (2014)2 em 38 pacientes de uma
UTI neonatal na india. 41% dos casos de fungemia
por K. ohmeri citados por Al-Sweih, et al. (2011)*%
ocorreram na faixa etaria pediatrica, de recém-
nascidos prematuros a um menino de 14 anos.

A K. ohmeri vem sendo descrita na literatura
principalmente por provocar infeccdes no sangue
(fungemia) (5/11; 45,45%)%7°, funguria (1/11;
9,09%)" e endocardite. Além disso, a levedura foi
isolada no liquido de didlise peritoneal (3/11;
27,27%)°Y na saliva (1/11; 9,09%)® e na amostra
de bidpsia vertebral (1/11; 9,09%). Ja foi isolada
também de amostras respiratdrias, cateter, lesdo na
ferida, lesdo oral, amostra vaginal, e um recente caso
relatado por Mtibaa et al. (2019)*” de amostra
nasal®®'”). Além do estudo de Junqueira et al.
(2012)®, infecgdo na cavidade oral por K. ohmeri foi
relatado em um estudo onde este fungo também foi
isolado da saliva de uma mulher na Iindia,
soropositiva para HIV de 38 anos com candidiase oral
pseudomembranosa®®.

Quase todos os casos relatados sdo associados
a fatores de risco como diabetes mellitus,
transplante, cirurgia, hospitalizacdo prolongada,
prematuridade, neutropenia, malignidade, infeccGes
relacionadas a cateteres e didlise peritoneal®.

Em todos os casos citados nesse estudo, os
pacientes estavam imunossuprimidos devido a
alguma  condicdo  associada: neoplasia e
quimioterapia'”, pneumonia®?, HIV/Aids®),
transplante renal, cirurgia, linfopenia e anemia, uso
de medicamento imunossupressor como
corticoide®, insuficiéncia renal®'? e diabetes®1). A
internagao em UTI, a ventilagdo mecanica, o uso de
cateter venoso central e cateteres de didlise
peritoneal e hemodialise!*7%-1) s3o
significativamente associados como fatores de risco
de infeccdo por K. ohmeri?. A literatura afirma
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existir uma significativa correlacdo de infec¢des por
K. ohmeri com o uso de multiplos antibiéticos™).

A maioria dos casos revisados por Kanno et al.
(2017)® havia sido relatado em pacientes com
imunossupressao devido a neoplasias hematoldgicas
ou sélidas, neutropenia apds quimioterapia, uso de
drogas imunossupressoras ou disturbios
imunossupressores, como diabetes ou insuficiéncia
renal crénica. Dos 33 casos, 30 tinham cateteres ou
implantes intravenosos e o cateterismo permanente
foi considerado um fator de risco. A remoc¢do dos
cateteres foi bem-sucedido na resolucdo da infecgao.
O uso prévio de antibidticos também foi observado
em muitos casos.

Al-Sweih, et al. (2011)"** afirmou que a remog¢3do
dos cateteres juntamente com a administracdo de
um agente antifungico foi a principal abordagem
terapéutica. Nos casos relatados por Ostronoff et al.
(2006)!” e Barros et al. (2009)", os pacientes
evoluiram com melhora clinica apds a remoc¢ao do
cateter venoso central e terapia com anfotericina B
e anfotericina B lipossomal.

Em relagdo a terapia antifungica, o fluconazol
foi o antifiingico mais usado (4/11; 36,36%), seguido
de anfoterecina B (2/11; 18,18%), anfoterecina B
lipossomal (1/11; 9,09%) e micafungina (1/11;
9,09%). Em 36,36% (4/11) dos casos, a terapia ndo foi
informada. Em um dos casos relatado por Goebel
(2013)9, o fluconazol foi usado em associagdo com
anfoterecina B. O teste de susceptibilidade foi
realizado em 4 casos (Tabela 2).

O C(Clinical & Laboratory Standards Institute
(CLSI) definiu que os pontos de corte para
suscetibilidade antifungica para K. ohmeri sdo os
mesmos dos isolados de Candida albicans:
Fluconazol CIM < 2 pg/mL suscetivel, 4 ug/mL dose-
dependente e = 8 pug/mL resistente. Para
caspofungina < 0,25 pg/mL suscetivel, 0,5 pg/mL
intermediario e > 1 pg/mL resistente, sem nenhuma
categoria de suscetibilidade dose-dependente. Para

ISSN: 2595-0290

anfotericina B, CIM < 1 pg/mL suscetivel e > 1 ug/mL
resistente* (CLSI, 2017).

No teste de susceptibilidade realizado por
Ostronoff et al. (2006)”, a Kodamaea ohmeri
mostrou-se sensivel a anfoterecina B e dose-
dependente ao fluconazol. O teste foi realizado antes
da escolha do antifungico, contribuindo para uma
terapia adequada e melhora clinica do paciente. No
estudo de Barros et al. (2009)", a terapia com
anfoterecina B lipossomal foi empirica, antes da
identificacdo da K. ohmeri, e curou a infeccdo. No
teste de susceptibilidade a cepa isolada era sensivel
a anfoterecina B; posaconazol e anidulafungina
mostraram as menores CIM, sugerindo que esses
medicamentos podem ser ativos contra a K. ohmeri;
este  mostrou resisténcia ao fluconazol e
caspofungina. Para Junqueira et a. (2012)®, a cepa
foi resistente ao fluconazol e sensivel a anfoterecina
B, mas a terapia escolhida ndo foi informada. Em
Giacobino et al. (2016)"?, o isolado de K. ohmeri
mostrou resisténcia ao fluconazol, e sensivel ao
voriconazol, caspofungina e anfoterecina B; a terapia
com o fluconazol foi empirica, e a paciente foi a
Obito.

Esses resultados corroboram estudos anteriores
gue indicam uma provavel resisténcia natural dessa
espécie ao fluconazol®*320-21)  Entretanto, na
literatura ainda ndo existe relato que comprove a
resisténcia  intrinseca da K. ohmeri*”), A
suscetibilidade ao fluconazol é relevante, uma vez
gue este foi o antifungico mais escolhido para o
tratamento (36,36%), enquanto a resisténcia e a
suscetibilidade dose-dependente foram observadas.

Apesar de um relato na literatura demostrar
resisténcia da K. ohmeri a anfoterecina B, muitos
estudos microbiolégicos confirmam a eficacia
constante desse antifingicol7. A micafungina e a
anidulafungina podem ser drogas alternativas Uteis
em pacientes onde o isolado é resistente a azdis ou
o uso de anfotericina B ndo é adequado devido a
nefrotoxicidade!*®. Distasi et al. (2015)* e Mtibaa et
al. (2019)*” concluiram que a caspofungina é
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provavelmente menos eficaz do que outras

equinocandinas.

A maioria dos pacientes evoluiu com melhora
clinica (7/11; 63,64%), 3 deles (27,27%) foram a
dbito, e o desfecho clinico de 1 paciente (9,09%) ndo
foi informado. Apesar da baixa taxa de dbito dessa
revisao, estudos relatam que a K. ohmeri causa alta
mortalidade (50%), podendo estar relacionada aos
fatores de viruléncia da levedura, embora ainda ndo
tenha sido realizado um estudo para confirmar essa
informagdo.*2022

Fungos incomuns como K. ohmeri sdo
importantes patdégenos oportunistas que podem
causar doencas infecciosas graves nos hospedeiros
imunocomprometidos e em outros pacientes com
fatores de risco, contribuindo para um risco
aumentado de mortalidade. Resultados favoraveis
para esta infecgdo fungica provavelmente estdo
associados a identificacdo precoce, terapia antifingica
eficaz e a remogdo de cateteres venosos centrais ou
dispositivos médicos.

A anfotericina B parece ser um atraente agente
de primeira linha de tratamento e as equinocandinas
anidulafungina e micafungina como terapias
alternativas. Recomenda-se o teste de suscetibilidade
a antifungicos para orientar o tratamento, além de
fornecer relagdes de resultado das CIM e, portanto,
dados para futuras recomendag¢des otimizadas de
tratamento.
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