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RESUMO 

A pneumonia associada a ventilação mecânica é uma das principais causas de 

infecção nosocomial em pacientes críticos internados em terapia intensiva. É 

considerada uma infecção associada aos cuidados em saúde e necessita de um 

conjunto de critérios clínicos, laboratoriais, radiológicos e microbiológicos para um 

diagnóstico definitivo. O uso do aparelho analisador de gases do tipo nariz eletrônico 

já vem sendo utilizado na prática clínica para o auxílio diagnóstico de algumas 

doenças pulmonares como a asma e a doença pulmonar obstrutiva crônica, além de 

ser ferramenta útil na propedêutica diagnóstica de doenças inflamatórias e 

neoplásicas em outros sistemas orgânicos. O objetivo deste estudo é demonstrar a 

predição do ar exalado dos pacientes submetidos a ventilação mecânica no 

diagnóstico a beira leito desta pneumonia e, com isso, torna precoce, sendo ao mesmo 

tempo eficiente, o diagnóstico desta patologia. Foram colhidas amostras de ar através 

do ramo expiratório do circuito de ventilação mecânica ao longo da internação de 

pacientes internados na unidade de terapia intensiva do Hospital São José – Criciúma 

SC. O trabalho analisou 83 participantes subdivididos em dois grupos, aqueles que 

desenvolveram a pneumonia e outro grupo que não desenvolveu a patologia. Através 

da análise de três padrões de ar identificados, conseguiu-se um valor preditivo para 

diagnóstico de pneumonia associada a ventilação mecânica. As análises das 

amostras de ar captadas nas primeiras 12 horas de ventilação mecânica invasiva 

foram capazes de predizer pneumonia associada a ventilação mecânica (p=0,018). 

Entretanto, nenhuma das outras amostras de ar colhidas ao longo da internação dos 

pacientes foram capazes de caracterizar gravidade ou predizer, em precoce ou tardia, 

a pneumonia associada a ventilação mecânica. O presente estudo demonstra que a 

utilização de um aparelho analisador de gases pode ser útil na predição diagnóstica 

de pneumonia associada a ventilação mecânica em pacientes internados em terapia 

intensiva.     

 

Palavras-Chave: Pneumonia; ventilação mecânica; nariz eletrônico; analisador de 

gases; compostos orgânicos voláteis. 

 



ABSTRACT 
 

Ventilator-associated pneumonia is one of the main causes of nosocomial 

infection in critically ill patients admitted to intensive care. It is considered an infection 

associated with health care and requires a set of clinical, laboratory, radiological and 

microbiological criteria for a definitive diagnosis. The use of the electronic nose gas 

analyzer device has already been used in clinical practice to aid the diagnosis of some 

lung diseases such as asthma and chronic obstructive pulmonary disease, besides 

being a useful tool in the diagnostic propaedeutic of inflammatory and neoplastic 

diseases in other organic systems. The aim of this study is to demonstrate the 

prediction of exuded air of patients submitted to mechanical ventilation in the bedside 

diagnosis of this pneumonia and, thus, makes the diagnosis of this pathology early, 

while being efficient. Air samples were collected through the expiratory branch of the 

mechanical ventilation circuit during the hospitalization of patients in the intensive care 

unit of Hospital São José – Criciúma SC. The study analyzed 83 participants 

subdivided into two groups, those who developed pneumonia and another group that 

did not develop the pathology. Through the analysis of three identified air patterns, a 

predictive value was achieved for the diagnosis of ventilator-associated pneumonia. 

The analyses of the air samples captured in the first 12 hours of invasive mechanical 

ventilation were able to predict ventilator-associated pneumonia (p=0.018). However, 

none of the other air samples collected during the hospitalization of patients were able 

to characterize severity or predict, early or late, ventilator-associated pneumonia. The 

present study demonstrates that the use of a gas analyzer device may be useful in the 

diagnostic prediction of ventilator-associated pneumonia in patients admitted to 

intensive care.     

 

Keywords: Pneumonia; mechanical ventilation; electronic nose; gas analyzer; volatile 

organic compounds. 
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1 INTRODUÇÃO 
 

1.1 Histórico sobre a ventilação mecânica  

 

 Antes do surgimento da ventilação mecânica, os pacientes que apresentavam 

insuficiência respiratória eram considerados muito próximos da morte imediata. Com 

a evolução tecnológica, a insuficiência respiratória foi a primeira disfunção orgânica 

passível de tratamento e permitiu que, ao longo dos anos, unidades de cuidados 

intensivos se tornassem o ambiente mais adequado para o tratamento de pacientes 

críticos. Foi no início do século XX durante a epidemia de Poliomielite Bulbar e o 

advento de ventiladores mecânicos do tipo “pulmão de aço”, que se iniciou o 

tratamento mais intensivo e organizado dos casos de insuficiência respiratória. Esta 

modalidade ventilatória usava o princípio da pressão negativa, em que o tórax do 

paciente permanecia dentro de uma caixa fechada geradora desta pressão, 

permitindo assim, a expansibilidade pulmonar. Durante a década de 1950, o 

anestesiologista Bjorn Ibsen em Copenhague, consagrou-se pelo uso da pressão 

positiva como técnica ventilatória mais eficiente e que permitia a ventilação de forma 

mais prolongada. A partir deste marco científico, a ventilação mecânica por pressão 

positiva foi difundida e, atualmente ainda é o principal fundamento dos aparelhos mais 

modernos de ventilação mecânica (SLUTSKY, 2015). 

A ventilação sob pressão positiva, no princípio do seu advento, exigia o 

posicionamento de dispositivos endotraqueais para que se conseguisse a insuflação 

do ar para dentro dos pulmões. Atualmente, em situações específicas, já se consegue 

a ventilação com pressão positiva de forma não invasiva, através do uso de máscaras 

faciais especiais acopladas a aparelhos de ventilação mecânica. Mesmo com o 

avanço tecnológico da ventilação não invasiva, nos casos mais graves, são requeridos 

os dispositivos traqueais (tubo orotraqueal e cânula de traqueostomia) para uma 

ventilação precisa, segura e mais prolongada. 

A ventilação mecânica invasiva sob pressão positiva permite uma ventilação 

mais eficiente e duradoura, ao passo que também predispõe o paciente a situações 

de risco relacionados ao procedimento. Dentre estas situações pode-se citar o risco 

de lesões pulmonares induzidas pela ventilação (barotrauma), lesões traqueais 
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(traqueomalácea), disfagia, lesões de cordas vocais e quadros infecciosos como a 

traqueobronquite e a pneumonia associada a ventilação mecânica (KOMPLAS, 2019). 

 

1.2 Fisiopatogenia da Pneumonia Associada a Ventilação Mecânica (PAV) 

 

Por ser a ventilação mecânica invasiva um método que atinge o trato 

respiratório inferior (traqueia e brônquios), as infecções relacionadas a este tipo de 

ventilação são graves e de caráter sistêmico. O mecanismo fisiopatológico principal 

para o desenvolvimento de pneumonia nos indivíduos em ventilação mecânica 

invasiva gira em torno de processos aspirativos em direção a arvore brônquica. O 

biofilme de microrganismos presentes nos dispositivos invasivos como sondas 

nasogástricas/nasoentéricas, o próprio tubo orotraqueal, a colonização do aparelho 

de terapia respiratória, a contaminação cruzada através das mãos dos profissionais 

da saúde e o uso de antibióticos, predispõem a disseminação de germes patogênicos 

no trato respiratório inferior e consequente invasão do epitélio de proteção. A presença 

do patógeno na via respiratória ativa diretamente a célula epitelial através dos 

receptores TLR (Toll-like receptors) ou indiretamente através da sinalização de outras 

células epiteliais por meio de citocinas inflamatórias (Interleucina 1 e Fator de Necrose 

Tumoral-alfa). Ambas as vias de sinalização inflamatória ativam o sistema NF-Kappa-

beta no núcleo celular, responsável pela transcrição de outras citocinas/quimiocinas 

atraentes de neutrófilos, fatores estimulantes de colônias e moléculas de adesão de 

neutrófilos. Os neutrófilos ativados produzem elastases, espécies reativas de oxigênio 

e nitrogênio, capazes de matar os microrganismos intracelulares e os presentes na 

luz dos alvéolos. À medida que o processo inflamatório avança no epitélio alveolar, 

compromete a difusão das moléculas de oxigênio para os capilares pulmonares 

gerando assim, áreas perfundidas de sangue, porém, incapazes de entregarem o 

oxigênio para circulação capilar pulmonar. Este efeito de áreas perfundidas e 

incapazes de permitirem a passagem do oxigênio pela membrana alveolar é 

denominado Efeito Shunt, responsável pela hipoxemia e consequente insuficiência 

respiratória dos indivíduos com lesão da membrana alvéolo-capilar (MIZGERD, 2008).  

Esta cascata de reações inflamatórias e de estresse oxidativo no epitélio 

pulmonar também alteram a qualidade dos Compostos Orgânicos Voláteis (COVs) 

eliminados na expiração, sendo estes gases motivos de pesquisa para detecção 

precoce de doenças pulmonares. COV são os produtos do metabolismo e, em 
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determinadas circunstâncias, refletem diretamente o estado celular, tecidual e da 

microbiota do indivíduo em estudo. São moléculas de baixo peso (< 1 kDa) 

consideradas o resultado da interação entre fatores genéticos, de transcrição e de 

expressão proteica. O estresse oxidativo presente na fisiopatologia das doenças 

cardiovasculares, pulmonares, autoimunes, inflamatórias e oncológicas é o principal 

responsável pela produção destes compostos (AMANN et al., 2014; CALENIC et al., 

2015). A formação de biomarcadores voláteis resultantes do estresse oxidativo celular 

permite a criação de protocolos diagnósticos e de acompanhamento terapêutico no 

manejo de várias doenças. Além disso, o aprimoramento tecnológico na detecção 

destes biomarcadores facilita o diagnóstico precoce antes mesmo do aparecimento 

de sintomas específicos (Ex. no rastreio e diagnóstico de câncer colorretal) (PENG et 

al., 2010) (PEREIRA et al., 2015).  

 

1.3 Epidemiologia da PAV 

 

 A pneumonia associada à ventilação mecânica (PAV) é uma das principais 

causas de infecção nosocomial em pacientes internados em Unidades de Terapia 

Intensiva no mundo (RODRIGUES et al., 2009). Historicamente, reportava-se uma 

prevalência que variava entre 10 e 20% dos pacientes submetidos à ventilação 

mecânica. Todavia, dados recentes mostram que esta taxa é menor (5 a 15%), 

embora ainda não possa ser afirmado se o achado é resultante das ações de 

prevenção empregadas ou da aplicação mais acurada dos critérios diagnósticos 

(GUTIÉRREZ et al., 2019). 

 A PAV tem mortalidade estimada em 10% e é preditora de risco de morte em 

pacientes internados em UTI. Além do impacto na sobrevida, esta condição aumenta 

o tempo de internação em UTI e hospitalar, além de aumentar os custos hospitalares 

(KLOMPAS et al., 2014).  

 

1.4 Medidas de prevenção de PAV 

 

 As estratégias de prevenção da PAV resultam em menor duração da ventilação 

mecânica (VM), menor tempo de internação, mortalidade e custos hospitalares. 

Dentre as práticas básicas para evitar este agravo, citam-se: evitar a intubação 

orotraqueal sempre que possível, reduzir a sedação e realizar o despertar diário para 
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os pacientes que não apresentem contraindicações, avaliando a possibilidade de 

progredir o desmame de VM e a extubação, mobilização precoce, evitar o acúmulo de 

secreção subglótica em pacientes com previsão de permanência sob suporte 

ventilatório acima de 48 a 72 horas (necessidade de tubo com dispositivo para 

aspiração subglótica), elevação da cabeceira do leito a 30 a 45°, higiene oral com 

clorexidine e controlar pressão do balonete do tubo orotraqueal (BASSI, et al, 2017). 

 

1.5 Diagnóstico de PAV 

  

A definição de PAV engloba os casos ocorridos após 48 horas de intubação 

orotraqueal (IOT) e ventilação mecânica, até a suspensão do suporte ventilatório. 

Pode ainda ser classificada em PAV precoce, aquela cujo diagnóstico é dado em 

tempo menor ou igual a 96 horas do início da VM ou em PAV tardia na qual o 

diagnóstico é firmado após as 96 horas da instalação da VM. Para o diagnóstico de 

PAV, é necessário que o paciente apresente critérios radiológicos (infiltrado pulmonar 

novo ou com piora em relação a exames anteriores), clínicos (febre, taquicardia, 

presença de secreção traqueal purulenta), laboratoriais (leucocitose ou leucopenia, 

piora da troca gasosa avaliada através da relação PaO2/FiO2) e microbiológicos 

(confirmação através de cultura semiquantitativa de lavado broncoalveolar ou 

aspirado traqueal), detalhados no Anexo 1 (FERNANDES, 2013). 

 Os principais agentes causadores desta infecção são bactérias do tipo 

Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa e enterobactérias, variando 

conforme a microbiota da UTI, uso prévio de antibióticos, tempo de internação e de 

suporte ventilatório (KALIL et al., 2016).  

 Uma série de biomarcadores, como a procalcitonina (PCT), a proteína C reativa 

(PCR) e o receptor de gatilho expresso em células mielóides solúvel (sTREM-1), vêm 

sendo estudados com o intuito de auxiliar na acurácia do diagnóstico de PAV, porém 

o consenso mais recente de manejo desta condição não avalizou o uso destas 

ferramentas (Kalil, et al., 2016).Com o propósito de realizar um diagnóstico definitivo 

e mais precoce, uma nova metodologia ainda é necessária. Há algum tempo a análise 

de COVs presentes no ar exalado dos pulmões vem ganhando importância na 

determinação de biomarcadores para rastreio, diagnóstico e monitoração do 

tratamento de doenças oncológicas, inflamatórias, infecciosas e até psiquiátricas 

(COVINGTON et al. 2015) (ALTOMARE et al., 2013) (Tabela 1).  
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Tabela 1 

Aplicabilidade dos Compostos Orgânicos Voláteis na 

prática clínica 

Pulmão 

Asma 

Doença Pulmonar Obstrutiva Crônica 

Hipertensão Arterial Pulmonar 

Tuberculose 

Síndrome do Desconforto Respiratório 

Agudo 

Trato 

Gastrointestinal 

Colite por C. difficile 

Doença inflamatória intestinal 

Cirrose hepática 

Esteatose hepática 

Hepatite alcoólica 

 

Oncologia 

Câncer de pulmão 

Câncer de esôfago, estômago e cólon. 

Câncer de cabeça e pescoço 

Câncer de mama 

Câncer de fígado 

 

Autoimune Artrite Reumatoide 

 
Psiquiatria Esquizofrenia 

Fonte: (Wilson, 2015) (Taucher, et al., 1997).  

 

 Os COVs exalados são tipicamente analisados por ferramentas laboratoriais de 

ponta, como na espectrometria de massa acoplada à cromatografia gasosa (GC-MS), 

na espectrometria de mobilidade (FAIMS), ou através de sensores de reconhecimento 

do tipo nariz eletrônico (Spanel, et al., 2000) (HUMPHREYS et al., 2010). O 
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funcionamento deste último método consiste na interação dos sensores químicos e 

dos componentes orgânicos voláteis liberados durante a expiração. A geração de 

diferentes grupos de assinatura após o reconhecimento de padrões de algoritmos e 

modelos estatísticos leva a uma classificação dos odores como “compatíveis” ou “não 

compatíveis” (HOCKSTEIN et al. 2005) (CHIU, WANG, CHANG, 2014).  

Não existe um método diagnóstico padrão ouro para identificação de PAV, na 

prática este diagnóstico é feito pela combinação de alterações clínicas, laboratoriais, 

de imagem, microbiológicas e julgamento clínico pela equipe assistencial, muitas 

vezes sendo necessário realização de tomografia computadorizada de tórax para se 

chegar a um diagnóstico mais preciso. Dentre todas estas variáveis necessárias para 

o diagnóstico de PAV, ainda não existe uma variável que prediz a pneumonia de forma 

precoce.   

Considerando a não existência de um método único e eficiente, o propósito 

deste estudo é avaliar o perfil do ar exalado na detecção precoce e predição de PAV 

nos pacientes internados em unidade de terapia intensiva.   
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2 OBJETIVOS 

 

2.1 OBJETIVO GERAL 

Determinar a predição do perfil do ar exalado medido pelo nariz eletrônico para 

o diagnóstico de PAV. 

 

2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

Analisar a predição do perfil do ar exalado para determinar a gravidade da PAV; 

Analisar a predição do perfil do ar exalado para o diagnóstico de PAV precoce 

e tardia.  
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3 MÉTODOS 

 

3.1 PACIENTES 

 Foi realizada uma coorte prospectiva, no serviço de Terapia Intensiva do 

Hospital São José – Criciúma SC, que incluiu pacientes com idade maior ou igual a 

18 anos e que foram submetidos a ventilação mecânica invasiva. Foram excluídos do 

estudo os pacientes que apresentavam algum tipo de imunodeficiência, sob cuidados 

paliativos exclusivos, em insuficiência hepática grave ou renal com demanda de 

terapia dialítica substitutiva. Também foram excluídos pacientes que apresentaram 

outros tipos de doenças pulmonares parenquimatosas, como por exemplo, fibrose 

cística, fibrose pulmonar idiopática e bronquiectasias. Os dados de pacientes que 

permaneceram sob ventilação mecânica por menos de 48 horas foram utilizados como 

controle adicional. 

 

3.2 PROCEDIMENTOS 

 

 A primeira medida do perfil do ar exalado foi feita durante as primeiras 12 horas 

de instalação da ventilação mecânica. As demais medidas foram realizadas 

diariamente, uma vez ao dia, até três dias após o diagnóstico de PAV ou o completo 

desmame da ventilação mecânica, o que ocorresse primeiro. 

 A coleta do ar exalado foi realizada de forma asséptica, através do acoplamento 

da agulha do aparelho analisador de gases na via expiratória do ventilador mecânico. 

Esta coleta, a depender do tipo de aparelho de ventilação mecânica utilizado, foi feita 

logo após a passagem do ar pelo filtro bacteriológico presente no “Y” do circuito ou 

diretamente após o filtro presente próximo a válvula exalatória do aparelho. O tempo 

necessário de análise e captação do ar era sinalizado de forma automática pelo 

próprio display do aparelho do nariz eletrônico, através de sinal sonoro e visual.  

 Todos os resultados das amostras coletadas foram armazenados, durante todo 

o período de coleta do estudo, em planilha apropriada no próprio software fornecido 

pelo fabricante do aparelho para posterior análise dos dados.  As amostras coletadas 

foram adquiridas com o aparelho calibrado com ar ambiente. Isto permitiu a 

comparação dos diferentes padrões de classes de Compostos Orgânicos Voláteis 

encontrados em relação a uma amostra de ar “pura”.  
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 Durante todo o período de coleta dos dados, foram registrados os dados 

demográficos, a presença de patologias crônicas preexistentes, escore prognóstico 

(SAPS-III) e outras informações clínicas relevantes dos pacientes incluídos no estudo. 

Além disso, foram colhidos o escore de disfunção orgânica SOFA (Sepsis Related 

Organ Failure) no 1º, 3º e 7º dias após a inclusão e os valores de Proteína C Reativa 

diários. 

 Os diagnósticos de PAV foram determinados pelos critérios já utilizados no 

Serviço de Terapia Intensiva do Hospital São José – Criciúma SC. Estes critérios 

obedeciam ao fluxograma de diagnóstico de PAV estabelecidos pela Agência 

Nacional de Vigilancia Sanitária do Brasil (ANVISA) e todos os diagnósticos dos casos 

incluídos no estudo foram endossados pela Comissão de Controle de Infecção 

Hospitalar do próprio hospital (CRITÉRIOS DIAGNÓSTICOS DE INFECÇÕES 

RELACIONADAS À ASSISTÊNCIA À SAÚDE / ANVISA, 2017).   

 

3.3 ANALISADOR DE GASES 

  

A tecnologia aplicada para captação e identificação dos COVs no estudo foi o 

Cyranose 320®. Este é um nariz eletrônico portátil, de pequeno porte, disponível para 

comercialização, dotado de 32 canais que pode ser utilizado à beira do leito de 

maneira não invasiva (Figura 1). O aparelho permite a análise rápida dos gases 

exalados já que possui uma tecnologia de aprendizado dos odores e pode ser útil na 

identificação de padrões específicos relacionados a pneumonia associada a 

ventilação mecânica. O aparelho é composto por uma pequena bomba, uma fonte de 

energia, microcircuitos e um nanosensor de 32 canais. Cada canal deste sensor 

consiste em um composto de polímero de carbono capaz de criar uma via de 

condução única para cada sensor. Quando o polímero de carbono entra em contato 

com moléculas da amostra, ele se dilata de maneira variável, rompendo a via de 

condução do polímero e alterando a resistência elétrica do sensor. A resposta de cada 

sensor particular a um determinado odor (e suas moléculas voláteis) é uma função da 

característica do polímero do sensor (SAHOTA et al., 2016) (ARASARADNAM et al., 

2016). 
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Figura 1 Foto demonstrativa do aparelho Cyranose 320®. 

 

Fonte: Cyranose® 320. Sensigent.com 

 

 

3.4 DESFECHO PRIMÁRIO 

 

 Diagnóstico de PAV 

 

3.5 DESFECHO SECUNDÁRIO 

 

 Tempo de internação em UTI 

 Tempo de ventilação mecânica 

 PAV precoce (entre 48 e 96 horas após intubação) e tardia (após 96 horas após 

a intubação) 
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3.6 CONSIDERAÇÕES ESTATÍSTICAS 

 

 As considerações estatísticas foram feitas com base em estudos utilizando o 

Cyranose 320® em outras doenças pulmonares, estimando uma incidência de PAV de 

35% no padrão 1 de ar e uma incidência de 15% no padrão 2 para um poder de 80% 

e significância de 0,05, calculou-se amostra de 70 pacientes. 

 A análise primária foi realizada comparando o perfil do ar exalado entre os 

pacientes com e sem PAV. Para análise primária, foi considerado o primeiro ar 

coletado após a inclusão no estudo, o ar coletado nas 24 horas que antecederam o 

diagnóstico clínico de PAV e a mudança no perfil do ar entre estes dois tempos. Este 

período foi selecionado tendo em vista a hipótese de que a mudança precoce no perfil 

do ar exalado pode prever o subsequente desenvolvimento de PAV. Para o grupo sem 

PAV, foi considerado o ar coletado 96 horas após o início da VM para fins de 

comparação com o ar coletado nas 24 horas que antecederam o diagnóstico de PAV. 

Este período foi selecionado para permitir comparação entre os perfis em tempo 

semelhante de VM no grupo controle (sem PAV). 

 Uma análise secundária foi realizada somente nos pacientes com PAV para 

determinar a capacidade do perfil do ar exalado prever desfechos clinicamente 

relevantes (tempo de ventilação mecânica, tempo de internação em UTI). Para tanto, 

além das coletas citadas anteriormente foram utilizados dados do ar coletado no dia 

após este diagnóstico. Assim, foi possível determinar não apenas o valor preditivo de 

coletas transversais do ar exalado, mas também o impacto da mudança temporal no 

perfil do ar exalado e sua relação com o desfecho. 

 Os dados do perfil do ar exalado foram reduzidos por análise do componente 

principal (PCA) dos 32 sensores originais para os quatro principais componentes de 

cada uma das coletas pelo próprio software do aparelho. Estes componentes do PCA 

foram utilizados para determinar padrões de ar exalado e assim realizar análise 

univariada para os desfechos. Após, regressões binárias foram realizadas 

incorporando no modelo todas as variáveis com p <0,025 na análise univariada em 

relação ao desfecho. Os resultados das regressões foram expressos como RR (IQ); 

em todas as análises, foi adotado como nível para significância estatística um p-valor 

< 0,05 bicaudado. 
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3.7 ASPECTOS ÉTICOS E DE BOAS PRÁTICAS CLÍNICAS 

 

 O estudo foi conduzido em conformidade com as resoluções nacionais e 

internacionais como descritas nos seguintes documentos: 

 Resolução n° 466, de 12 de outubro de 2012 e complementares do CNS/MS; 

 Declaração de Helsinque e todas as suas revisões e alterações. 

 

3.8 APROVAÇÃO DO ESTUDO 

 

 O estudo foi aprovado pelo comitê de Ética e Pesquisa da Universidade do 

Extremo sul Catarinense com o número de protocolo CAAE: 07789019.0.0000.5364 

conforme o Anexo III.  

 

 

3.9 CONFIDENCIALIDADE DOS DADOS DOS PACIENTES 

 

 Os dados obtidos do prontuário médico foram mantidos em caráter confidencial 

pelos investigadores em armários e arquivos eletrônicos de acessos restritos com a 

garantia de anonimato de todos os dados coletados.  

 

 

3.9.1 DECLARAÇÃO DE CONFLITO DE INTERESSE 

 

 O Cyranose 320® é um aparelho comercialmente disponível, mas nem os 

proponentes deste estudo, nem seu financiador, reconhecem algum conflito de 

interesse comercial ou de outro tipo com a empresa fabricante. 
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4 RESULTADOS 

 

 A Figura 02 demonstra como foi a formação da coorte dos pacientes 

submetidos a análise dos gases através do nariz eletrônico. Foram avaliados 88 

pacientes e, respeitando os critérios de exclusão pré-definidos, inclusos 83 pacientes 

na análise final. Foram excluídos 02 pacientes com diagnóstico de HIV, 02 pacientes 

com diagnóstico de morte encefálica e 01 paciente em cuidados paliativos exclusivos.  
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Figura 2 Fluxograma dos participantes no estudo. 

Fonte: Do autor (2020).  

Onde PAV = Pneumonia Associada Ventilação Mecânica. 

 

Durante toda a análise dos gases, no decorrer da coleta dos dados, foram 

identificados 14 diferentes perfis de ar. A Figura 03 ilustra quais foram os perfis de ar 

encontrados e como foi realizado o agrupamento dos diferentes perfis, já que do ponto 

de vista estatístico não seria possível realizar, com o número de pacientes incluídos, 

uma análise utilizando todos esses perfis. Em consequência deste agrupamento dos 

perfis de ar exalados, foram criados 3 diferentes padrões de ar, padrão 1, padrão 2 e 

padrão 3. 
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Figura 3 Processo de formação dos diferentes padrões de ar. 

 
Fonte: Do autor (2020) 

Onde: M1 = Método 1 (o aparelho disponibiliza 5 diferentes tipos de métodos ("treinos') para detecção 

dos compostos orgânicos voláteis presentes nas amostras de ar); Class = Qualidade da amostra de ar; 

* = Intensidade com que a característica do ar foi detectada (varia de zero a 5 asteriscos, sendo 5 a 

melhor intensidade); Presença de duas qualidades de ar (Exemplo: M1Class1,M1Class3(?) = detecção 

de dois tipos diferentes de ar na mesma amostra sendo o primeiro ar descrito o mais predominante. 

 

Na comparação entre o grupo PAV e o grupo não PAV não houve diferença 

estatística entre as principais características dos pacientes no momento da inclusão. 

Idade média de 60 anos (P=0,29), predomínio do sexo masculino em ambos os grupos 

(P=0,66), pacientes internados principalmente por motivos clínicos (P=0,21), escore 

de gravidade SAPS com pontuação média de 52,5 (P=0,38) e escore de disfunção 

orgânica SOFA com pontuação média de 8,4 (P=16). (Tabela 2). Na regressão binária 
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nenhuma destas variáveis foram independentemente associadas a ocorrência de 

PAV.   

 

Tabela 2 Características dos pacientes no momento da inclusão no estudo. 

 

Variáveis PAV (n=23)    N-PAV 

(n=60) 

p RR (IQ) 

 

Idade 

 anos, média (SD) 

 

 

58 (16) 

 

 

62 (15) 

 

 

0.29 

 

Sexo  

Masculino, n (%) 

 

15 (65,2) 

 

36 (60) 

 

0.66 

 

 

Motivo Internação  

Clínico, n (%) 

Cirurgia urgência, n (%) 

Cirurgia eletiva, n (%) 

 

 

14 (60) 

8 (34,7) 

1 (4,3) 

 

 

 

30 (50) 

18 (30) 

12 (20) 

 

 

 

0.21 

 

 

REF 

0.52 (0.15-1.7) 

    1.43 (0.15-1.3) 

Comorbidades 

 nenhuma, n (%) 

Pulmonar, n (%) 

Outras*, n (%) 

 

8 (34,7) 

2 (8,6) 

13 (56,5) 

 

 

19 (31,6) 

6 (10) 

35 (58,3) 

 

 

 

0.95 

 

SAPS, média (SD) 50 (18) 55 (20) 0.38  

SOFA D1, média (SD) 7.9 (2.6) 9 (3.5) 0.16 0.85 (0.71-1.01) 

PCR D1, média (SD) 84 (86) 106 (90) 0.32  

Fonte: Dados do autor (2020).  

Onde SD = Desvio Padrão; PAV = Pneumonia Associada a Ventilação; N-PAV = grupo não PAV; SAPS 

= Simplified Acute Physiology Score; SOFA = Sequencial Organ Failure Assessment Score; D1 = Dia 

1; PCR = Proteína C Reativa; * = Doenças Cardiovasculares e Diabetes. 
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Dentre as características encontradas dos pacientes que apresentaram o 

padrão 1, 2 ou 3 de ar exalado também não houve diferença quanto as variáveis 

analisadas. (Tabela 3) 

 

Tabela 3 Características dos pacientes em relação a cada padrão de ar encontrado nas primeiras 12 

horas de admissão entre os grupos PAV e não PAV. 

 

Variáveis Padrão 1 Padrão 2 Padrão 3 P 

 

Idade 

Anos, média (SD) 

 

 

65 (15) 

 

 

57 (17) 

 

 

61 (12) 

 

 

0.89 

 

Sexo 

Masculino, n (%) 

 

 

18 (58) 

 

 

21 (63) 

 

 

12 (63) 

 

 

0.88 

 

Motivo internação 

Clínico, n (%) 

 

 

19 (61) 

 

 

15 (45) 

 

 

10 (52) 

 

 

0.30 

 

Comorbidades 

pulmonares, n (%) 

 

3 (9,6) 

 

3 (9) 

 

2 (10) 

 

0.84 

 

SAPS, média (SD) 

 

53 (22) 

 

57 (18) 

 

48 (19) 

 

0.29 

SOFA D1, média (SD) 8.5 (3.4) 8.8 (3.1) 8.8 (3.6) 0.19 

PCR D1, média (SD) 86 (85) 121 (97) 82 (77) 0.18 

Fonte: Dados do autor (2020).  

Onde SD = Desvio Padrão; SAPS = Simplified Acute Physiology Score; SOFA = Sequencial Organ 

Failure Assessment Score; D1 = Dia 1; PCR = Proteína C Reativa.  

 

Os padrões de ar analisados nas primeiras 12 horas após a instalação da 

ventilação mecânica (ar admissão) foram preditores quanto ao desenvolvimento de 

PAV durante a internação (p=0,018). Entretanto, a análise dos padrões de gases 

exalados 24 horas antes do diagnóstico clínico de PAV (ar pré-PAV) não foram 
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preditores do desenvolvimento de PAV (p=0,35). Em relação a mudança dos padrões 

de ar analisados ao longo da internação dos participantes, também não houve 

alteração significativa (p=0,3). (Tabela 4). Somente os padrões do ar exalado na 

admissão foram independentemente associados a presença de PAV. 

 

Tabela 4 Relação entre os padrões de ar encontrados e o desenvolvimento de PAV. 

 

 

Ar admissão 

Padrão 1, n (%) 

Padrão 2, n (%) 

Padrão 3, n (%) 

 

PAV (n=23) 

 

3 (13) 

13 (56) 

7 (30) 

 

N-PAV (n=60) 

 

28 (46) 

20 (33) 

12 (20) 

 

p 

 

0.018 

 

 

RR (IQ) 

 

REF 

8.05 (1.8-35) 

5.9 (1.2-29) 

 

Ar pré-PAV 

Padrão 1, n (%) 

Padrão 2, n (%) 

Padrão 3, n (%) 

 

 

6 (26) 

11 (47) 

6 (26) 

 

 

15 (25) 

11 (18) 

8 (13) 

 

 

0.35 

 

 

Mudança* 

Sim, n (%) 

 

 

                        9 

 

 

18 

 

 

0.3 

 

Fonte: Dados do autor (2020).  

Onde PAV = Pneumonia Associada a Ventilação; N-PAV = grupo não PAV; Ar admissão = amostra de 

ar analisada até 12 horas após inclusão; Ar pré-PAV = amostra de ar analisada 24 horas antes do 

diagnóstico clínico de PAV; * mudança do padrão de ar durante a internação dos participantes.  

    

 

O tempo médio de ventilação mecânica e dias de internação em UTI foram 

maiores no grupo PAV, conforme esperado. O grupo PAV apresentou em média 13 

dias de ventilação mecânica comparado a 5 dias do grupo não-PAV (P=0,0001). O 

mesmo ocorrendo com os dias de internação na UTI sendo 17 dias em média no grupo 

PAV e 9 dias no grupo não-PAV (P=0,0001). Apesar disto, o padrão do ar exalado 

coletado na admissão não teve relação com tempo de VM (p=0,28) ou com os dias de 
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internação na UTI (p=0,40). Isto também se repete para o ar pré-pav (p=0,40 e p=0,41) 

e para o ar após o diagnóstico de PAV (p=0,58 e p=0,23). 

Dos 23 participantes do grupo PAV, n = 12 (52%) apresentaram PAV precoce 

e n = 11 (48%) PAV tardia. O ar da admissão foi capaz de predizer PAV, como vimos 

na tabela anterior, entretanto, não foi capaz de diferenciar PAV tardia e PAV precoce. 

(Tabela 5).   

 

Tabela 5 Relação entre os padrões de ar e a temporalidade da PAV. 

 Padrão 1 Padrão 2 Padrão 3 p 

Ar Admissão 

Precoce, n (%) 

 

3 (100%) 

 

7 (53,8) 

 

2 (28,5) 

 

 

0,115 Tardia, n (%) 0 6 (46,1) 5 (71,4) 

Ar Pré-PAV 

Precoce, n (%) 

 

4 (66,6) 

 

6 (54,5) 

 

2 (33,3) 

 

 

0,501 
Tardia, n (%) 2 (33,3) 5 (45,4) 4 (66,6) 

Fonte do autor (2020).  

Onde PAV = Pneumonia Associada a Ventilação mecânica; Precoce = PAV diagnosticada menos ou 

em até 96 horas a partir do início da ventilação mecânica invasiva; Tardia = PAV diagnosticada em 

mais de 96 horas do início da ventilação mecânica invasiva; Ar pré-PAV = amostra de ar analisada 24 

horas antes do diagnóstico clínico de PAV; Ar Admissão = amostra de ar analisada até 12 horas após 

inclusão. 
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5 DISCUSSÃO 

 

 No presente estudo, foi investigado a capacidade da análise do ar exalado 

coletado pela via expiratória do circuito de ventilação mecânica em predizer PAV. 

Atualmente, o diagnóstico de PAV, na prática clínica, ainda requer um conjunto de 

sinais, sintomas, alterações laboratoriais, alterações microbiológicas e radiológicas 

associados a um fator temporal (≥ 48 horas de ventilação mecânica invasiva) para se 

alcançar de fato um diagnóstico preciso (SPALDING, 2017). A ventilação mecânica 

invasiva requer um dispositivo endotraqueal para a liberação da pressão positiva e, 

consequentemente, a ventilação pulmonar e é este dispositivo o responsável direto 

pela predisposição dos pacientes em assistência ventilatória mecânica em 

desenvolver PAV durante sua internação. A busca por um diagnóstico precoce e fácil 

a beira leito é de grande importância para o início do tratamento da PAV (SCHNABEL, 

et al., 2015). 

 As variáveis próprias dos participantes no momento da inclusão no estudo 

foram semelhantes entre os grupos PAV e não PAV e, ao mesmo tempo, selecionados 

indivíduos idosos (em torno de 60 anos), internados principalmente por patologias 

clínicas, com scores de gravidade e disfunção orgânica  de pontuações elevadas na 

admissão em UTI (score SAPS ≥ 50 pontos e score SOFA ≥ 7 respectivamente). O 

conjunto destas características predizem maiores tempo de ventilação mecânica, 

maiores tempo de internação em UTI e, consequentemente, chance aumentada de 

infecções relacionadas a assistência à saúde como a PAV (GUTIÉRREZ, et al., 2019).        

 Acredita-se que o indivíduo que desenvolve PAV apresente alguma mudança 

no perfil de ar exalado antes do diagnóstico clínico desta pneumonia e, portanto, uma 

das vantagens e prerrogativas deste estudo foi a comparação dos perfis de ar nos 

momentos da admissão e nos momentos próximos ao diagnóstico clínico de PAV. 

Assim, pôde-se comparar de forma temporal os diferentes tipos de ar ao longo da 

permanência dos pacientes em ventilação mecânica e, também, realizar uma 

comparação entre as amostras do grupo PAV e não PAV.  

O ar pré-PAV (ar analisado durante as 24 horas que antecederam o diagnóstico 

de PAV) não foi capaz de predizer pneumonia associada a ventilação mecânica 

conforme esperado pelos autores do estudo. Entretanto, a análise das amostras de ar 

das 12 horas da admissão (ar admissão) foi capaz de predizer o diagnóstico de PAV. 

Isto pode ser explicado pelo fato do desenvolvimento da PAV ter relação com fatores 
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intrínsecos do próprio indivíduo, ou seja, algumas características próprias da 

população estudada, não identificadas neste estudo, foram capazes por si só de 

predizer PAV. Dentre estas características deve-se destacar o grau de inflamação, a 

qualidade e a intensidade do estresse oxidativo presente na mucosa respiratória no 

momento da inclusão destes participantes. Este resultado também não foi, de alguma 

maneira, influenciado pelas características próprias dos indivíduos (idade, sexo, 

comorbidades, motivo de internação, SOFA, SAPS e valor de PCR) quando são 

distribuídos em relação ao padrão 1, 2 ou 3 de ar estudados, pois não houve diferença 

entre estas variáveis entre os três grupos. Os compostos orgânicos voláteis são frutos 

do estresse oxidativo presente no epitélio da arvore respiratória e esta inflamação 

pode ser facilitadora para o desenvolvimento de PAV neste grupo de pacientes 

(CALENIC et al, 2015). Outro resultado encontrado, e que corrobora por esta 

discussão, foi a não mudança do padrão do ar ao longo do acompanhamento dos 

participantes. Observou-se que nos pacientes que desenvolveram PAV o padrão do 

ar permaneceu semelhante desde o início da inclusão. Algo adquirido durante a 

internação (Exemplos: colonização de determinados microrganismos já presentes no 

sistema respiratório, episódios de microaspirações e outros fatores de risco já 

conhecidos na literatura), provavelmente não teve relação direta no desenvolvimento 

da PAV a ponto de mudar a qualidade do ar analisado. As características inflamatórias 

próprias do epitélio respiratório dos participantes, já no momento da inclusão, que 

podem ter sido responsáveis pela predição do ar admissão no diagnóstico de PAV 

(LOECHESA, et al., 2018). 

Durante todas as análises do ar realizadas ao longo do trabalho, o aparelho foi 

calibrado e treinado a partir do ar ambiente e, esta maneira de avaliação pode ter 

influenciado nos resultados. O Cyranose 320® é uma ferramenta que possui a 

capacidade de aprender a detectar odores a partir de uma memória armazenada em 

seu software. Esta funcionalidade permite o uso do aparelho na detecção de odores 

específicos ou semelhantes em várias áreas da saúde, como na detecção precoce do 

câncer colorretal e no auxílio diagnóstico de algumas patologias do trato respiratório 

como na asma e na doença pulmonar obstrutiva crônica (ALTOMARE, et al., 2013) 

(DRAGONIERI, et al., 2017). Há possibilidade, caso o aparelho seja treinado a partir 

de amostras de ar de indivíduos já com o diagnóstico firmado de PAV e com ar de 

cepas de microorganismos mais comuns em unidades de terapia intensiva, de que os 

resultados sejam mais preditores e que se identifique de uma maneira mais refinada 
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uma mudança do padrão de ar a ponto de caracterizar um diagnóstico precoce de 

PAV. Esta hipótese pode justificar o motivo de não ter ocorrido mudança significativa 

do padrão de ar durante a evolução dos casos que desenvolveram PAV, pois o 

aparelho não estava treinado (calibrado) para detecção específica de odores 

semelhantes de pacientes com diagnóstico de PAV.   

O ar da admissão foi capaz de predizer PAV, entretanto não foi eficaz para 

predição de gravidade no grupo PAV. Esperava-se que no grupo PAV a mortalidade 

também fosse maior que no grupo controle e isso não aconteceu, a taxa de 

mortalidade foi semelhante entre os grupos, (OLIVIERI, et al., 2018) (SAIED, et al., 

2019). Consequentemente, nesta população estudada não se mostrou relação direta 

entre PAV e gravidade. Isto se deveu, provavelmente, pelo pequeno tamanho da 

amostra alcançada no grupo PAV. É possível haver uma relação direta entre o ar 

analisado como preditor de PAV e este mesmo ar predizer gravidade em uma amostra 

populacional maior. 

 De forma semelhante tanto o ar admissão quanto o ar pré-PAV não foram 

capazes de diferenciarem PAV-precoce e PAV-tardia. Isso pode ser decorrente da 

pequena amostra obtida no grupo PAV e, também, pela calibragem do aparelho ter 

sido em relação ao ar ambiente. É possível que o aparelho treinado e calibrado em 

amostras de ar de indivíduos com PAV, haja algum resultado em predição quanto a 

classificação temporal da PAV (precoce ou tardia).  

 O trabalho conseguiu, de forma eficiente, incluir uma população que, de acordo 

com a literatura atual, representa os indivíduos mais propensos a desenvolver PAV 

durante a internação. Os resultados encontrados neste estudo encorajam a produção 

de outros trabalhos científicos com o uso do nariz eletrônico para o diagnóstico de 

PAV e os seus determinantes microbiológicos. Já existem estudos demonstrando a 

importância da análise do ar exalado em algumas infecções pulmonares, ou seja, na 

identificação do microorganismo responsável pela infecção (SUAREZ-CUARTIN, et 

al., 2018). A suspeição do germe causador da PAV a beira leito pode possibilitar o 

tratamento antimicrobiano precoce e minimizar o uso indiscriminado de antibióticos 

durante a espera pelos resultados de culturas de secreções respiratórias.     
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6 CONCLUSÃO 

 

 A utilização do aparelho nariz eletrônico Cyranose 320®, através da análise do 

ar exalado durante as primeiras 12 horas do uso da ventilação mecânica invasiva, foi 

capaz de predizer o desenvolvimento de pneumonia associada a ventilação mecânica 

na população estudada internada em unidade de terapia intensiva. Entretanto, as 

diversas amostras de ar captadas pelo nariz eletrônico não foram capazes de predizer 

gravidade, assim como, identificar o desenvolvimento de pneumonia associada a 

ventilação mecânica precoce ou tardia entre os participantes.  
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ANEXO I – FLUXOGRAMA PARA DIAGNÓSTICO DE PNEUMONIA ASSOCIADA 

À VENTILAÇÃO MECÂNICA 
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 ANEXO II - APROVAÇÃO DO ESTUDO 
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