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RESUMO

As InfecgcBes de Sitio Cirtrgico (ISC) sdo um problema de saude publica. Uma das
importantes medidas para sua prevencao é o processamento de produtos para salde
cirdrgicos, como implantes ortopédicos, a exemplo placas e parafusos. Estes, apesar
de classificados como de uso unico, sdo submetidos a multiplos processamentos até
serem implantados no paciente, o que os deixam expostos a agentes fisicos, quimicos
e bioldgicos, favorecendo a formacao de biofilme nesses produtos, o que, por sua vez,
compromete a seguranca do paciente. Diante disso, este estudo teve como objetivo
caracterizar fenotipicamente Bacilos Gram-Positivos (BGP) isolados de implantes
ortopédicos consignados (placas e parafusos) em uso na pratica clinica, antes do
processamento pelo servico de saude, e determinar o perfil de suscetibilidade das
bactérias isoladas aos antimicrobianos. O estudo foi realizado no periodo de maio de
2018 a setembro de 2019, no Centro de Material e Esterilizagéo de um hospital geral de
ensino do estado de Goias, vinculados ao Sistema Unico de Saude (SUS). Foram
coletadas 15 placas e 15 parafusos, de cinco caixas de instrumental/implante cirargico
ortopédico, denominadas de “Pequenos Fragmentos”, totalizando 30 implantes. Os
implantes foram submetidos a analise bacterioldgica segundo procedimentos
padronizados para isolamento e identificacdo de BGP, bem como avaliacdo do perfil de
suscetibilidade dos isolados aos antimicrobianos. Dos 30 implantes avaliados, 12
(40,0%) estavam contaminados por BGP, sendo 50,0% placas e 50,0% parafusos. Foi
isolado um BGP por implante (n=12), sendo nove (75,0%) identificados como Bacillus
sp. e trés (25,0%) como do grupo Corineformes. Todos (100,0%) os BGP foram
resistentes a penicilina e a oxacilina e/ou cefoxitina, e 83,3% (n=10) foram resistentes
ou intermediarios a clindamicina e nove (75%) a rifampicina. Um BGP foi resistente ou
intermediario, concomitantemente, a oito (66,7%) dos farmacos avaliados. Todos
(100,0%) os isolados foram sensiveis a ciprofloxacina. Conclui-se que BGP (Bacillus sp.
e grupo Corineforme), incluindo multirresistentes aos antimicrobianos, foram
identificados em placas e parafusos ortopédicos implantaveis adquiridos em sistema de
consignacdo no ato de entrega ao servico de saude e antes do processamento. Os
achados deste estudo apontam para a necessidade de novas politicas que abordem o
gerenciamento desses implantes, no intuito de prover PPS seguros que, ao invés de
eventos adversos, tragam beneficios ao paciente.

Palavras-chave: Bacillus; Grupo Corineforme; Préteses e Implantes.



ABSTRACT

Surgical Site Infection (SSI) is a public health problem. One of the important
measures for its prevention is the reprocessing of surgical reusable devices, such
as orthopedic implants, for instance plates and screws. These, despite classified
as single-use, are submitted to multiple reprocessing until they are implanted in
the patient, exposing them to physical, chemical and biological agents, favoring
the formation of biofilm on these devices, thus compromises the patient safety.
Therefore, this study aimed to characterize phenotypically Gram-Positive Bacilli
(GPB) isolated from loaned orthopedic implants (plates and screws) in use in
clinical practice, before reprocessing by the healthcare service, as well as to
determine the susceptibility profile of isolated bacteria to antimicrobials. The
study was carried out from May 2018 to September 2019, at the Sterilizing
Service Unit of a general teaching hospital located in the state of Goiés, linked to
the Unified Health System (SUS). Fifteen plates and 15 screws were collected
from five boxes of surgical orthopedic instruments/implant, named “Small
Fragments”, totaling 30 implants. The implants were subjected to bacteriological
analysis according to standard procedures for the isolation and identification of
BGP, as well as the evaluation of the susceptibility profile of the isolates to
antimicrobials. Of the 30 implants evaluated, 12 (40.0%) were contaminated with
BGP, with 50.0% plates and 50.0% screws. One BGP was isolated per implant
(n = 12), nine (75.0%) of which were identified as Bacillus sp. and three (25.0%)
as from the Corineformes group. All (100.0%) BGPs were resistant to penicillin
and oxacillin and/or cefoxitin, and 83.3% (n=10) were resistant or intermediate to
clindamycin, and nine (75%) to rifampicin. One BGP was resistant or
intermediate, concomitantly, to eight (66.7%) of the evaluated antimicrobials. All
(100.0%) isolates were sensitive to ciprofloxacin. In conclusion, BGP (Bacillus sp.
and Corineforme group), including multidrug-resistant, were identified on
implantable orthopedic plates and screws acquired through loaner system, upon
delivery to the healthcare service and before processing. The findings of this
study point to the need for new policies that address the management of these
implants, in order to provide safe surgical reusable devices that, instead of
adverse events, bring benefits to the patient.

Keywords: Bacillus; Corineforme Group; Prostheses and Implants.
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1. INTRODUGAO
1.1 Infeccbes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS)

Infeccdes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS) séo infecgcbes adquiridas
durante o processo de atendimento ao paciente em qualquer estabelecimento de
salde e que ndo estavam presentes ou em incubacdo no momento da admisséo e
podem se manifestar apoés a alta (ALLEGRANZI et al., 2016). Segundo a World Health
Organization (WHO), cerca de 5 a 10% dos pacientes admitidos em um hospital
evoluem para este tipo de infeccdo. Os paises subdesenvolvidos tém cerca de 20
vezes mais chances da ocorréncia de IRAS em relacdo aos paises desenvolvidos
(WHO, 2017).

Estas infeccdes sdo um grave problema de salude publica mundialmente e
representam um dos principais eventos adversos que ameacam a seguranca do
paciente (Figura 1) e a economia mundial, devido aos elevados gastos ocasionados,
tornando-se, assim, foco de acdes socioecondmicas e de varias pesquisas
(NOGUEIRA et al, 2015; BRASIL 2017a).

Figura 1 - InfeccBes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS) - Um problema de
qualidade nos servigcos de saude.

- _
A - !
o T~ SEGURANCA
4 ™ EVENTOS o ¢ OUALEIN?ADE
( IRAS ) ADVERSOS o v oc
~ -~ SAUDE
e

Fonte: Costa, 2016

Com relagcéo aos patogenos causadores de IRAS, destacam-se: Enterococcus
spp. resistentes aos glicopeptideos; Staphylococcus spp. resistentes ou com
sensibilidade intermediaria a vancomicina; Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
baumannii e Enterobacteriaceae resistentes aos carbapenémicos (BRASIL, 2019).

Staphylococcus aureus esta relacionado principalmente aos quadros de pneumonia,
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Escherichia coli aos casos de infec¢des do trato urinario e Staphylococcus coagulase-
negativos as bacteremias (STORR, 2017). Essas bactérias pertencem ao grupo
denominado de ESKAPE (Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella
pneumoniae, Acinetobacter baumanni, Pseudomonas aeruginosa e Enterobacter
spp.), que sdo predominantes como causadoras de IRAS e apresentam perfil de
resisténcia aos antimicrobianos, sendo assim, “escapam” da agdo de alguns
antimicrobianos (RICE et al., 2009; SANTAJIT; INDRAWATTANA, 2016).

As IRAS estdao entre as cinco principais causas de morbimortalidade,
juntamente com as doencas cardiovasculares, as neoplasias, as doencas
respiratorias e infecciosas (GIROTI; GARANHANI, 2015). Estdo intrinsecamente
relacionadas a fatores como: procedimentos invasivos, diagndsticos e terapéuticos
(MORAES; RAU, 2015); falhas nos procedimentos de biosseguranca (COSTA,;
JUNIOR, 2017); aspectos microbiolégicos (patogenicidade e viruléncia, resisténcia
antimicrobiana, infectividade e carga microbiana do agente etioldégico) e
vulnerabilidade do paciente (estado nutricional, imunidade, procedimentos cirargicos
e duragao da terapia antimicrobiana) (STORR, 2017).

Para um bom progndstico, a deteccéo e o tratamento precoce das IRAS sao de
extrema importancia. A clinica e o diagndstico variam de acordo com a localizacao da
infeccdo (CABEZA et al., 2018). Dentre os tipos de IRAS destacam-se as do trato
respiratorio, do trato urinério, da corrente sanguinea e de sitio cirdrgico (ALLEGRANZI
et al., 2011; BRASIL, 2013a; CABEZA et al, 2018). Apesar dos avancos alcancados
atualmente, a diminuicdo dos casos de IRAS continua sendo um importante e
atual desafio, em especial no contexto das Infec¢des de Sitio Cirtrgico (ISC) (SILVA;
SILVA; PAULA, 2019).

1.2 Infecc¢Bes de Sitio Cirurgico (ISC)

As ISC sao definidas como complicacbes associadas a algum tipo de
procedimento cirargico, com ou sem colocagdo de implantes (BRASIL, 2017b;
ANVISA, 2019). Sao infecgdes que podem ser diagnosticadas nos primeiros 30 dias
seguintes ao ato cirdrgico (ALLEGRANZI et al., 2016) e, se houver colocagdo de
implantes, o diagnostico pode ocorrer em até 90 dias. Na ocorréncia de infeccao por
Micobactéria de Crescimento Rapido (MCR), considera-se até dois anos apoés
realizacdo do procedimento cirdrgico como critério para diagnéstico de ISC, sendo
obrigatdria a notificacdo (BRASIL, 2017a).



19

As ISC sdo apontadas como o tipo de IRAS mais frequente em paises
subdesenvolvidos e em desenvolvimento, afetando até um terco dos pacientes
submetidos a procedimentos cirargicos. Ja na Europa e Estados Unidos da América
(EUA), esta infeccdo representa o segundo tipo mais frequente (ALLEGRANZI et al.,
2016). Medidas de prevencédo, como higiene das maos, sao fundamentais para a
reducado de sua prevaléncia (CABEZA et al., 2018).

Essas infec¢6es podem ser classificadas de acordo com o sitio acometido em
(Figura 2): incisional superficial, quando envolvem pele e tecido subcutaneo; incisional
profunda, quando envolvem fascia e musculo; e de érgéo/cavidade, quando envolvem
estas estruturas (ALLEGRANZI et al., 2016; BRASIL, 2017b). E, podem envolver os
sistemas osteoarticular; nervoso central; cardiovascular; olho, ouvido, nariz, garganta
e boca; trato gastrointestinal; sitema reprodutor; trato urinario; pele e partes moles
(BRASIL, 2017b).

Figura 2 - Classificacao de Infec¢bes do Sitio Cirurgico (ISC).

ISCincisional
tecido celular| 3ty ST 7 b superficial
subcutaneo . e R e

. ISCincisional |
profunda

fasciae
musculos

orgao ou

cavidade ISCorgao/cavidade

Fonte: BRASIL, 2017b

Com o aumento do nimero de casos de doencas cardiovasculares, traumas e
neoplasias houve também um aumento da necessidade de intervengdes cirurgicas. A
partir de dados de 56 paises, foi estimado que sejam realizadas anualmente cerca de
187 a 281 milhdes de cirurgias de grande porte no mundo, dados esses que

correspondem a um total de uma cirurgia para cada 25 pessoas, 0 que aumenta o



20

risco de ocorréncia de ISC. As ISC ocupam o terceiro lugar na ocorréncia de IRAS,
correspondendo em média a 15% das infeccbes em pacientes hospitalizados. Embora
sejam as mais evitaveis entre as IRAS, as ISC representam uma importante causa de
morbimortalidade e de custos adicionais para os sistemas de saulde e prestadores de
servi¢cos, em todo o mundo (BRASIL, 2017a).

Estas infeccdes influenciam diretamente a qualidade de vida do paciente e dos
familiares, levando a prejuizos fisicos, psicolégicos e financeiros. Podem prolongar o
tempo médio de internagdo, aumentar as chances de readmissao hospitalar, cirurgias
adicionais e, consequentemente, elevar exorbitantemente os gastos assistenciais com
o tratamento (BRASIL, 2017a).

O prolongamento no periodo de internagéo € um dos fatores de risco para ISC,
haja visto que a microbiota do paciente, durante a hospitalizacédo, é substituida por
micro-organismos do ambiente hospitalar, os quais podem ser potencialmente
patogénicos (SASAKI et al.,, 2011; GEBRIM et al., 2014; BRASIL, 2017c). Outros
fatores de risco também tém sido apontados, como: obesidade, tabagismo,
hemotransfuséo, auséncia de banho pré-operatério e doencas crbnicas preexistentes
(LOFTI, 2008; ERCOLE, 2011; FRANCO et al., 2015).

A identificacdo de fatores de risco é de suma importancia, pois contribui para a
elaboracdo de estratégias de prevencado das ISC. Permitindo, assim, a adocédo de
medidas que diminuam as complicacdes decorrentes de um procedimento cirdrgicos
e minimizem as taxas de ISC (CARVALHO, 2017).

Varios micro-organismos patogénicos e multirresistentes estdo relacionados
aos casos de ISC, entre eles: Methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA);
Vancomycin-resistant Staphylococcus aureus (VRSA); Enterococcus spp. resistentes
a vancomicina; Enterobacteriaceae produtoras de Extended-Spectrum Beta-
Lactamase (ESBL) e Acinetobacter spp. produtores de carbapenemases (WHO,
2016).

Desta forma, torna-se imprescindivel a implementacdo de medidas de
prevencao por meio da adogao de boas praticas recomendadas em protocolos, guias
€ manuais nacionais e internacionais baseados em evidéncias cientificas. Assim, no
Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) faz recomendacdes
basicas aos servicos de saude para a reducdo das taxas de ISC, como:
antibioticoprofilaxia; tricotomia; controle de glicemia no pré-operatério e no pos-

operatorio imediato; manutencdo da normotermia em todo perioperatério; otimizacéo
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da oxigenacéo tecidual no perie pdés-operatério; utilizacdo de preparacdes que
contenham alcool no preparo da pele; utilizacéo da Lista de Verificacdo de Seguranca
Cirargica (LVSC), da Organizacdo Mundial de Saude (OMS); realizacdo de vigilancia
por busca ativa das ISC e orientacdo aos pacientes e familiares sobre medidas de
prevencao de ISC (BRASIL, 2017a).

1.3 Infecc¢des de Sitio Cirargico em Cirurgias Ortopédicas

O diagndstico de ISC em ortopedia segue critérios especificos e as infeccbes
sao classificadas em: osteomielite, infeccdo no disco intervertebral, pioartrite/bursite e
infec¢des articulares periprotéticas. Muitas destas infec¢des envolvem a insercéo de
implantes ortopédicos, como placas e parafusos, e, neste caso, podem ocorrer até 90
dias ap0s a data do procedimento (BRASIL, 2017b).

Um estudo realizado por Chagas et al. (2017) verificou que, em um cenario de
347 cirurgias ortopédicas em pacientes pediatricos, a taxa de ISC foi de 2,88%.
Observaram ainda que, dentre os pacientes que evoluiram para ISC, 80% fizeram a
insercao de implantes ortopédicos.

Neste contexto, as infec¢des de sitio cirdrgico envolvendo cirurgias ortopédicas
merecem destaque devido a sua complexidade. Este tipo de infeccdo resulta em
sintomas dolorosos, necessidade de uma nova intervencédo cirdrgica, aumento dos
custos relacionados ao tratamento, reducdo na qualidade de vida, potencial perda de
implantes e, até mesmo, 6bito (BRASIL, 2017a).

A patogénese das ISC em cirurgias ortopédicas € complexa e esté relacionada
a fatores de risco do hospedeiro, as caracteristicas do micro-organismo e ao tipo de
material implantado (SANTOS, 2012). Entre os fatores de risco estdo: a conduta do
profissional de salde, os equipamentos utilizados durante a assisténcia ao paciente e
as condicbes em que se encontram o0 centro cirdrgico em que ocorrerd o
procedimento. Fatores intrinsecos (como infecgdes previas, uso de alcool, drogas e
tabaco, uso de medicamentos imunossupressores e reposta imunoldgica) e
extrinsecos (como antissepsia cirurgica de maos, tricotomia e infec¢cdes pré-

operatorias) também sdao mencionados (SOUZA et al., 2018).
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1.4 Placas e Parafusos Ortopédicos Implantaveis

Para efeitos de vigilancia epidemiolégica de ISC, considera-se implante todo
corpo estranho implantavel ndo derivado de tecido humano (por exemplo, valvula
cardiaca protética, transplante vascular ndo humano, coragdo mecanico ou implante
ortopédico, entre outros), exceto drenos cirargicos (ANVISA, 2017). Ja implantes
ortopédicos, como placas e parafusos, compreendem todos os dispositivos
implantaveis com finalidade ortopédica e utilizados para substituicdo articular, sintese
0ssea, ligamentoplastia e manutenc¢éo funcional da coluna vertebral (ANVISA, 2010).

Estes podem ser classificados como temporarios, desempenhando suas funcdes
por um periodo preestabelecido até que ocorra a recuperacédo do osso danificado e o
mesmo possa ser entdo removido. Ou, permanentes, permanecendo no corpo
humano por toda vida do paciente (BOSCHI,1995).

Placas ortopédicas (Figura 3) sdo definidas como implantes fixados ao 0sso e
confere estabilidade a fratura, permitindo assim, a atuacdo de for¢cas de rotacéo e
tracdo, arqgueamento e compressao. Sao de uso Unico e sua fabricacao € de ac¢o inoxi-
davel. A funcao biomecénica que a placa desempenhara é que determina sua classi-
ficacdo em: placas de suporte, de protecdo ou neutralizacéo, de bandas de tenséao,

de compresséao ou de reconstrucdo (DELLA NINA et al., 2007).

Figura 3 — Visao panoramica de placas ortopédicas implantaveis.
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Fonte: Adaptado de Traumédica. Disponivel em: http://www.traumedica.com.br/produtos-ortopedi-

cos/cat-pequenos-fragmentos

Ja os parafusos ortopédicos (Figura 4) sdo definidos como implantes utilizados

em cirurgias ortopédicas com o objetivo de promover a osteossintese. Podem ser
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fabricados de titanio ou aco inoxidavel (COHEN et al., 2009). De maneira geral, podem
ser classificados em parafusos corticais, quando este é fixado na regido de maior
densidade do osso (0sso cortical), ou em parafusos esponjosos, quando a fixagédo é
feita na regido de menor densidade (0sso esponjoso) (KLIAUGA, 2010).

Figura 4 - Visdo panoramica de parafusos ortopédicos implantaveis.
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Fonte: adaptado de Traumédica. Disponivel em: http://www.traumedica.com.br/produtos-

ortopedicos/cat-pequenos-fragmentos

Ao passar dos anos, as cirurgias ortopédicas foram aperfeicoadas e se tornaram
mais complexas. Essa evolucdo tem ocorrido em ritmo acelerado, dificultando assim
a atualizacdo do inventario de Produtos Para Saude (PPS) cirdrgico ortopédico
(registro, acompanhamento, manuseio e gestdo do armazenamento de materiais), que
inclui as placas e parafusos, por parte dos servicos de saude, em todo o mundo
(BRONZATTI et. al, 2011).

Uma solucdo adotada mundialmente por gestores dos servicos de saude para
acompanham a evolucdo tecnoldgica e garantir o acesso aos PPS foi a contratagédo
de empresas para o fornecimento tanto dos implantes quanto do instrumental

cirurgico, pelo sistema de consignagao/comodato.

1.5 Sistemade Fornecimento de Implantes Ortopédicos Consignados
A aquisicdo de PPS em sistema de consignacdo/comodato € um fenémeno
mundial. O sistema de consignacado/comodato consiste em um servi¢co de empreéstimo,

no qual o implante/instrumental é fornecido por uma fonte externa, é utilizado para o
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procedimento o qual foi destinado e depois retorna ao seu local de origem (HTM,
2016). No Brasil, a aquisicdo Orteses, Proteses e Materiais Especiais (OPME) pelos
estabelecimentos de saude deve ser precedida da apresentacdo do Termo de
Referéncia, documento que apresenta as informac¢des necessarias para guiar a
aguisicao ou a contratacdo da empresa (BRASIL, 2016).

Dentre as justificativas para a adesao a esse sistema de aquisicdo de PPS,
tem-se: custo elevado dos implantes ortopédicos e do instrumental cirdrgico
necessario a sua implantacdo, aumento do nimero de procedimentos cirargicos que
necessitam da mesma caixa de instrumental/implantes e que s&do agendados
simultaneamente, e pela especificidade individual de alguns instrumentos que os
restringe a um determinado tipo de procedimento (SEAVEY, 2010; SOBECC, 2017,
COSTA et al., 2018).

Por outro lado, esta pratica resulta em varios problemas que contribuem para o
aumento do risco de ISC, comprometendo, assim, a seguranca do paciente, como: a
formacao de biofilme no implante, que esté relacionado a utilizac&o de &lcool na etapa
de pré-limpeza (o alcool atua como fixador de matéria organica no implante,
aumentando assim a dificuldade na limpeza). Vale ressaltar que se a limpeza néo
ocorrer logo apo6s a utilizagcdo do implante, ocorrera o ressecamento do material
organico, que também favorecerd a formacédo de biofilme) (VICKERY; PAJKOS;
COSSART, 2004; WINTHROP; SION; GAINES, 2007; SOBECC, 2009; PADOVEZE,
2010; SEAVEY, 2010; CHOBIN, 2010; ANVISA, 2013a; COSTA,2017).

Destaca-se 0 atraso na entregue dos produtos no Centro de Material e
Esterilizacdo (CME) do hospital onde sera realizado o procedimento cirirgico com a
antecedéncia necessaria para 0 processamento adequado. Entretanto, a alta
rotatividade das caixas cirargicas entre diferentes servicos, por vezes, ndo permite o
cumprimento desse prazo, o que compromete a qualidade do processamento
(HUTER-KUNISH, 2009; SEAVEY, 2010; KNUDSON, 2014a; SEAVEY, 2015).
Recomenda-se que o servigco de saude receba esses produtos pelo menos dois dias
Uteis antes do uso (48 horas) e, no caso de empresa fornecedora contratada pela
primeira vez, a entrega deve ser realizada com pelo menos trés dias uUteis (72 horas)
de antecedéncia para checagem, inspecédo e processamento (ASHCSP/ IAHCSMM,
2011).

Por meio desse sistema, 0s implantes ortopédicos, como placas e parafusos,

sao primeiramente entregues ao CME em suas respectivas caixas e acompanhados
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de documentacéo especifica. A devolucéo da caixa cirirgica deve ser realizada de
forma segura, sem oferecer risco ocupacional aos trabalhadores da empresa distribui-
dora durante o seu transporte e manuseio. A responsabilidade ética e legal dessa
acdo é do servico de saude, onde o procedimento foi realizado. Para isso, 0 prazo de
devolucédo deve ser suficiente para realizacdo do processamento dos PPS no CME
do estabelecimento de saude. A figura 5 apresenta um fluxograma do conjunto de
PPS consignado/comodato entre empresa que os fornece e os servigos de saude, a
partir da solicitacdo destes até a sua volta a empresa.

Figura 5 — Fluxograma do conjunto de Produtos para Saude consignados/comodatos
entre empresa fornecedora e servigo de saude, desde a solicitacdo do conjunto até o

seu retorno a empresa.

Inicio do i Recebimento da | - : Relirada do conjunto do local . - i Checagem do pedido e colocago no recipiente
processo ! solicitagao H ! de armazenamento H i para transporte
//’_)Conjurlto relirado-_\ Cun]umo CDlDCBdO no_ Conjunto rellrado v E:&;n_m';l_u—;‘;iot;a;iu_n_a i
do veiculo para | - veiculo para da area de “' arf;a de despacho ;
\\__ transporte / . lransporte despacho _______________ pacho .. i

Entrega do conjunto

Recipiente de transporte vazio

. . Processamento e uso dos
transferido para area

-

Retirada do conjunto do ‘ -
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Fonte: Government of South Australia (2012). Traducéo e adaptagédo Costa (2017).

1.6 Processamento de Placas e Parafusos Ortopédicos Implantaveis

As placas e parafusos ortopédicos sao classificados como implantes de uso
anico, entretanto estes sdo submetidos a varios processamentos e expostos a
contaminacdo microbiolégica e uma vez que estes ndo sejam apropriados para o

paciente retornam e/ou permanecem na caixa cirirgica até o momento de sua
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utilizacdo. (COSTA, 2017).

O processamento de um PPS consiste em um conjunto de ac¢des que visam
fornecer produtos seguros para serem utilizados em pacientes e incluem as seguintes
etapas: pré-limpeza, recepcéo, limpeza, secagem, inspecao das propriedades fisicas
e mecanicas, analise da funcionalidade, preparo, desinfeccdo, esterilizacao,
acondicionamento, transporte e distribuicdo para as unidades consumidoras (BRASIL,
2012). Todas estas etapas requerem que o CME atenda aos aspectos relacionados a
estrutura e processo de trabalho, segundo as recomendacdes para o0 processamento
de nacionais e internacionais (AORN, 2017; SOBECC, 2017).

A metodologia de processamento dos PPS é determinada de acordo com a
classificacdo proposta por Spaulding (critico, semicritico e nao-critico). Os PPS
criticos tém esta classificacdo por apresentarem alto risco de infeccdo em caso de
contaminacdo, pois estes podem penetrar em tecidos com auséncia de micro-
organismos colonizantes. Estes PPS devem ser submetidos ao processo de
esterilizacdo entre usuarios (RUTALA et al., 2008; AORN, 2017).

A etapa mais importante no processamento € a limpeza, na qual a matéria
organica e inorganica é removida, preparando os materiais para receber o agente
desinfetante/esterilizante (AORN, 2017; SOBECC, 2017). Em relacdo aos PPS
consignados, estes apresentam caracteristicas especificas quanto ao gerenciamento
e processamento que podem interferir na qualidade do produto final e da assisténcia
ao paciente. O quadro 1 resume as varias recomendacfes referentes ao

gerenciamento e processamento de PPS consignado/comodato.
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Quadro 1 — Recomendacfes* referentes a gestdo e ao processamento de produtos

para saude (PPS) consignados/comodatos.

Constante * Formagdo e capacitacdo no servico de salde
* Instrugdes de processamento do fabricante escritas para todos os PPS
* Acompanhamento @ manutengdo de registros das transacdes (sistema de
rastreakbilidade)
Solicitagao * Contato com a empresa terceirizads para confirmar a disponibilidade

* Motificagdo do Centro de Material e Esterilizacdo (CME) (pele menas um dis
util antes do recebiments esperada/pretendida)

- Humera de caixas efou itens

- Caso cirlirgico

- Equipe envolvida no procedimento

- Data & hora de uso previsto

- Tempo estimado de entrega (suficiente pars permitir o processamento

adequado antes do procedimento cindrgico programada)

Transporie para o
servigo de salde

* Transporte de PPS para o servipo de salde em contsiner propric pars
material que oferece risco bioldgico
# Transporte, incluindo a declarsgdo de processamento e de gualidade

Entregal
recebimento

& Garantir & enfrega em tempo suficiente para permitir o processameanto
compleio antes do procediments cindrgico programado (2 48 horas ou 2 72
horas se primeiro contrato)

* Area de recepodo exclusiva no CME

# Classificar todos os PPS recebidos como contaminados

* Usar paramentacdo adeguads (Equipamentas de Protecdo Indnadual)

# Lista do inventaro escrita disponivel (de preferéncia com imagens)

o \Verificago cuidadosa e contagem dos itens (notificecdo de gualguer
auséncia)

* Pesagem no momento da entrega (25 lbs = 11,3 kg)

* Descarregar o recipiente (externa) de transporte

Processamento

* Ares do CME designadsa

# Desmontagem (s aplicaval)

* Limpeza (manual seguida de automatizads para PPS de conformacdo
complesxa)

* Inspecio/Monitoramento da limpezs

* Montagem (== aplicavel)

* Embalagem

» Esterilizacdo (Especificidade Indicador Bioldgico para implante)

* Descarga’amefecimento

& Armazenamento

# Distribuicdo

Apos usol
procedimento

* Processamento apos uso (de acordo com a politica estabelacida)

* Requisitcs de tempo para processamento” (de acordo com s politics
estabslecida)

* Checagem & contagem por frabalhador do CME & da empresa terceinizadsa

* [dentificar causaresponsabilidade por PFS desaparecido/danificado

* Organizar substituicdo de PPS danificados ou desaparecido e/ou implantes
usados

* Remogdo das caixas cinirgicas do servigo de salde em até dois dias dteis
8pos O Uso

Transporie de
retorno para
EMpress

* Transporie PPES pars & empresa em contéiner proprio paras material gue
oferece risco biolagico

 Expedigdo, incluindo processos de processamento e de declarscdo de
gualidade

Fonte: *(CARLO, 2007; WINTHROP; SION; GAINES, 2007; HUGHES, 2010; ASHCSP/ IAHCSMM, 2011; DURO,
2011; SEAVEY, 2011; YOUNG, 2011; BRASIL, 2012a; AORN, 2017). Adaptado de Costa (2017).
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Quanto a fase de devolucdo, destaca-se que no Brasil, apenas a etapa da
limpeza é exigida antes da devolucdo da caixa cirdrgica a empresa (BRASIL, 2012).
Caso esta nado seja realizada de forma adequada, além do risco de contaminagcéo
remanescente no produto, que pode resultar na formacao de biofilme, oferece ainda
risco ocupacional aos trabalhadores das empresas consignadoras ao manusearem 0S
produtos (WINTHROP; SION; GAINES, 2007; HUTER-KUNISH, 2009).

Diante dos diversos dos requisitos para o cumprimento de um gerenciamento
e processamento adequados desses PPS, faz-se necessaria uma previsdo do
dimensionamento de recursos materiais e humanos (YOUNG, 2011). Adicionalmente,
frente a complexidade da pratica de aquisicio de PPS em regime de
consignagdo/comodato, é primordial o envolvimento de representantes das
diretorias/chefias imediatas, equipes técnicas das é&reas usuarias de OPME,
responsaveis pela realizacdo do procedimento, incluindo o responsavel técnico pelo

CME, centro cirurgico, fabricantes e fornecedores dos insumos (BRASIL, 2016).

1.7 Formacéo de Biofilmes Microbianos em Implantes Ortopédicos

Biofilmes microbianos sdo comunidades de micro-organismos aderidos a uma
superficie de forma organizada, na qual os mesmos se agrupam em Substancias
Poliméricas Extracelulares (SPE) constituida por polissacarideos, proteinas, lipideos,
etc. Este complexo ecossistema microbiano tem a capacidade de aderir ao tecido do
hospedeiro e/ou em PPS implantaveis (VICKERY, 2019; KAMARUZZAMAN, 2018).

O desenvolvimento dos biofilmes pode ser classificado em cinco estagios (Figura
6). No estagio 1, ocorre a aderéncia do micro-organismo a superficie. Em seguida, no
estagio 2, é produzida a SPE. No estagio 3, ocorre o desenvolvimento da estrutura
dos biofilmes de forma precoce (colonizacdo). No estagio 4, a arquitetura dos biofilmes
sofre maturacdo. A maturacdo acontece, principalmente, por meio do aumento da
densidade populacional e, também, pela pronunciada producéo e deposicdo de
polimeros extracelulares, aumentando a espessura dos biofiimes (CHENG et al.,
2007). E, finalmente, no estagio 5, ocorre a disseminagdo das células planctonicas.
Estas células bacterianas podem se desprender na fase final e seguir em direcéo a

uma nova superficie para a formacéo de biofiimes (SCHNEIDER, 2007).



29

Figura 6 - Estagios da formacao dos Biofilmes microbianos.
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ANTONOPOILOS

Células
bacterianas
planctonicas

Estagio 1- Aderéncia do micro-organismo a superficie; Estagio 2- Producdo de EPS; Estagio 3- Colonizagao;
Estagio 4- Maturagéo da arquitetura dos biofilmes Estagio 5- Disseminacao das células planctonicas.
Fonte: Adaptado de Zoubos et al. (2012).

O mecanismo de comunicacdo desta complexa comunidade é denominado
guorum sensing. Este é dependente da densidade celular e se caracteriza pela
liberacdo de sinais quimicos que sdo secretados pelas células bacterianas e sao
capazes de induzir diversas alteragdes, entre elas a regulacdo da expressdo de genes
(MILLER e BASSLER, 2001; KELLER, SURETTE, 2006).

Vérios fatores estdo envolvidos na formacdo dos biofilmes, sendo eles:
bioldgicos, fisicos e quimicos. Os fatores biolégicos estdo relacionados aos micro-
organismos, como: Unica ou multiplas espécies microbianas (bactérias, fungos, virus.
J& os fisicos e quimicos estao relacionados com o tipo de superficie, como: bidtica,
abidtica ou suspenso em solucéo; composicao; energia e rugosidade, sendo que estes
interferem diretamente no modo como 0s micro-organismos interagem com o material
(SCHNEIDER, 2007; AKENS, 2018).

A estrutura do biofilme confere protecéo as células nele contidas, uma vez que
as células bacterianas na forma planctonica ou livre (Figura 7 e 8) estédo dispersas,
fora da EPS, estando assim vulneraveis aos mecanismos de defesa do hospedeiro
(sistema imunoldgico) e aos agentes biocidas (antimicrobianos, desinfetantes,
antissépticos, entre outros). Ja as formas sésseis ou fixas estdo envoltas pela EPS,
aderidas as superficies de tecido ou corpos estranhos e protegidas dos mecanismos
de defesa do hospedeiro e dos agentes biocidas (ZOUBOS, GALANAKOS e
SOUCACOS, 2012; HEITZMANN et. al., 2018).
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Figura 7 - Modelo estrutural de biofilme bacteriano com células plancténicas e
sésseis.

Fonte: Heitzmann et al. (2018).

Figura 8 - Agdo dos mecanismos de defesa do hospedeiro e de agentes biocidas

sobre as células planctonicas e sésseis do biofilme.

Fonte: Adaptado de Zoubos, Galanakos e Soucacos (2012).

Com relacdo as bactérias formadoras de biofilmes, dentre as principais
espécies, destacam-se: Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Streptococcus
pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Staphylococcus epidermidis e Staphylococcus
aureus, sendo este ultimo frequentemente encontrado em implantes ortopédicos
(ROMLING e BALSALOBRE, 2012). Estes micro-organismos apresentam VAarios
fatores de viruléncia que favorecem a invasédo, fixacdo microbiana, bem como a
promocdo do crescimento em um hospedeiro e a formacdo de biofilmes, como:
capsula, fimbrias, toxinas e sintese de adesinas (CASADEVALL; PIROFSKI, 2001,
PROCOP et al., 2018).
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Na area da saude, os biofilmes assumem trés formas: biofilmes hidratados,
biofilmes de superficie seca e biofilmes de acumulacéo, sendo este ultimo formado
em PPS, que inclui os implantes, os quais estdo sujeitos a ciclos de uso e
processamentos (limpeza e desinfeccdo/esterilizacdo). A sua formacdo nestes
dispositivos aumenta a tolerancia aos agentes biocidas e ao processo de dessecacéo
(VICKERY, 2019).

O papel prejudicial que os biofilmes exercem em PPS, como cateteres, ja é
reconhecido h& décadas, sendo que métodos para reduzir seu impacto séo estudados
desde antes da metade do século passado. No entanto, recentemente, é que se
associou a formacado de biofilmes a falhas no processamento de PPS implantaveis,
como os ortopédicos (VICKERY, 2019).

De acordo com Lindsay e von Holy (2006) e Agarwal et al. (2010), a formacao
de biofilmes em dispositivos médicos leva a sua deterioracdo, bloqueio e perda de
funcdo, sendo a sua remocdo uma das Unicas alternativas. Quando biofilmes se
aderem a superficie desses dispositivos a sua remocao é muito dificil e o principal
risco para o paciente € a ocorréncia de infec¢gdes cronicas, disseminadas e de dificil
erradicacao (SANTOS, 2012).

Segundo Jorge (2017), ap6s estabelecido, mesmo que o paciente seja
imunocompetente, € muito dificil eliminar os biofilmes, mesmo que este seja
submetido a altas doses de antimicrobianos. Por isso, é necessario que haja vigilancia
epidemioldgica nos servicos de ortopedia e traumatologia, buscando assim descobrir
guais micro-organismos estdo implicados nos casos de ISC ortopédicas e qual o seu
perfil de suscetibilidade aos antimicrobianos. Também é necesséario avaliar a
prevaléncia e incidéncia destas infeccbes, bem como os fatores de risco do insucesso
terapéutico.

Em implantes ortopédicos e nos casos de ISC em cirurgias ortopédicas 0s
principais agentes formadores de biofilmes sédo: Streptococcus spp., Pseudomonas
spp., Enterobacteriaceae produtoras de ESBL, anaerdbios estritos, Staphylococcus
epidermidis e Staphylococcus aureus. As bactérias gram-positivas aerébias estédo
relacionadas a maioria das infecgbes relacionadas a implantes ortopédicos,
predominando S. aureus e S. epidermidis (44,0% a 50,0%). Eles formam biofilmes nas
superficies e no interior implantes, sendo mais resistentes aos antimicrobianos
(ARCIOLA et al., 2005; EHRLICH et al., 2005; ROMLING e BALSALOBRE, 2012,
HEITZMANN et al., 2018).
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Estudos realizados com implantes ortopédicos, como parafusos e placas,
adquiridos em sistema de consignacdo, tém evidenciado a contaminacao
microbiolégica e danos estruturais desses PPS antes do uso (COSTA et al., 2018;
SANTOS et al., 2018), como sdo entregues aos servi¢cos de saude contratantes, bem

COmMo a pronto-uso, ou seja, apos o processamento (COSTA et al., 2018).

1.8 Bacilos gram-positivos (BGP)

Os bacilos gram-positivos (BGP) sdo bactérias aerdbias estritas ou anaerdbias
facultativas, estdo amplamente distribuidos na natureza e habitam solos, aguas,
plantas e diversos tipos de matéria organica (MARASCHIN, 2007; MURRAY et al.,
2017). Algumas espécies sdo reconhecidas como comensais da pele e das mucosas
dos seres humanos, e outras sdo responsaveis por doencas classicas como listeriose,
antraz e difteria (PROCOP et al., 2018).

Este grupo de bactérias também inclui varios géneros recentemente
identificados, micro-organismos do meio ambiente e veterinarios, ndo anteriormente
associados aos seres humanos ou a infecces humanas. A importancia clinica do
isolamento de BGP esta diretamente relacionada ao seu potencial patogénico, perfil
de suscetibilidade aos antimicrobianos, capacidade de formacao de biofilmes e de
producdo de esporos (MARASCHIN, 2007; BRASIL, 2013c; JAWETZ et al., 2014;
PROCORP et al., 2018;).

Os BGP de importancia clinica podem ser classificados em quatro grupos, de
acordo com as caracteristicas morfolégicas visualizadas pela coloracdo de Gram e
coloragdo de Ziehl-Neelsen, sendo eles: irregulares ou corineformes
(Arcanobacterium spp., Corynebacterium spp., Cellulosimicrobium spp., Gardnerella
spp., Oerskovia spp. e Rothia spp.); regulares (Erysipelothrix spp. e Listeria spp.);
esporulados (Bacillus spp.) e ramificados ou actinomicetos (Nocardia spp.,
Rhodococcus spp. e Streptomyces spp.) (BRASIL, 2013b).

E importante ressaltar que houve um grande aumento na ocorréncia de casos
de BGP resistentes aos antimicrobianos no ambiente dos servicos de saude e na
comunidade, e que conhecer o perfil de resisténcia destes aos antimicrobianos
influenciara no futuro das infec¢des e na eficacia do tratamento (SERRANO et al.,
2019).
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1.8.1 Bacillus spp.

O género Bacillus apresenta-se como BGP aerdbios estritos ou anaerobios
facultativos, catalase-positivos, caracterizados pela capacidade de formar enddsporos
em condicdes de aerobiose (PROCOP et al., 2018). Possui mais de 100 espécies,
incluindo espécies de grande importancia para humanos (FERNANDEZ-ALONSO et
al., 2018) e espécies associadas a contaminacdo de PPS e ambiental. (JIMENEZ,
2007).

Entre as espécies de Bacillus relacionadas a quadros de infeccbes e
complicag@es clinicas em humanos, tem-se: B. anthracis, B. cereus, B. circulans, B.
coagulans, B. licheniformis, B. subtilis e B. thuringiensis (BRASIL, 2013). Os quadros
clinicos relacionados as espécies encontram-se descritos na tabela 1.

Tabela 1 - Espécies de Bacillus relacionadas a quadros de infec¢gdes em humanos.

Espécie Quadros clinicos
B. anthracis Anthrax cutaneo, anthrax intestinal, antrax pulmonar, antrax meningite

Intoxicagao alimentar, necrose ou gangrena de partes moles, bacteremia e
B. cereus septicemia, infec¢oes pulmonares, endocardite, meningite, osteomielite e
endoftalmite pés-trauma

B. circulans Infec¢bes de partes moles, abscessos, bacteremia, septicemia e meningite
B. coagulans Infecgbes de corneas e bacteremia
B. licheniformis Intoxicacao alimentar, bacteremia e septicemia

Intoxicacao alimentar, bacteremia, septicemia, endocardite e infec¢oes
respiratorias

B. subtilis

B. thuringiensis Intoxicacao alimentar e gastroenterite

Fonte: BRASIL, 2013

7z

O género Bacillus é constituido por BGP formadores de endodsporos. Estes
consistem em uma forma de conservacéao de informacéo genética altamente eficiente
(CANO et al., 1995; VREELAND et al., 2000; DRIKS, 2002). S&do produzidos como
altimo recurso em resposta a um estresse, seja ele ambiental, fisico ou quimico,
permitindo assim que o genoma bacteriano seja mantido de forma estavel até que as
condicdes de sobrevivéncia voltem a ser favoraveis (SETLOW, 2003; NIALL;
HALKET, 2011).

Os endésporos podem estar na forma esferoide/arredondada, cilindrica ou
eliptica com variacdes de tamanhos. A localizagdo dentro da célula pode ser central,
subterminal ou terminal. De um modo geral, sua superficie é lisa. Sabe-se que a

formacao de endosporos pode ser impedida na presenga de elevada concentracdo de
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acucar, sendo esta uma condicao desfavoravel (LOGAN; VOS, 2009; RABINOVITCH,
et al., 2015).

Os enddsporos sédo formados no final da fase logaritmica ou durante a fase
estacionaria em consequéncia da reducdo na disponibilidade de nutrientes e de uma
extensa cascata de fosforilagdo que resulta no inicio do processo de esporulacéo
(NARULA et al., 2015). Vérios fatores ambientais podem induzir a formacdo de
esporos: temperatura, pH, aeracdo (MCKENNEY et al., 2013).

A estrutura dos enddsporos é complexa. Estes possuem uma arquitetura em
comum que compreende trés subestruturas basicas (Figura 9), as quais atuam como
barreiras protetoras: cerne (citoplasma), capa e cortex (KNAYSI; HILLIER, 1949;
ARONSON; FITZ-JAMES, 1976; DRIKS, 2002; MCKENNEY et al., 2013). Sabe-se,
também, que devido as caracteristicas de composi¢do quimica e a ultraestrutura dos
esporos, este tem a capacidade de resistir a extremos de temperatura, tempo, agentes
quimicos e radiacdes ionizantes e ndo ionizantes (DRIKS, 1999; DRIKS, 2002;
MCKENNEY et al., 2013).

Figura 9 - Ultraestrutura de um esporo bacteriano.
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Fonte: Cavalcante (2018).

1.8.2 BGP irregulares ou Grupo Corineforme

BGP irregulares ou Grupo Corineforme passaram a ser reconhecidos como
importantes agentes de doencas humanas, particularmente em hospedeiros
imunocomprometidos e em pacientes com dispositivos implantaveis (VON
GRAEVENITZ et al.,, 1998; PROCOP et al.,, 2018). Estes apresentam poucas
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semelhancas bioquimicas, formando um grupo de alta heterogeneidade (BRASIL,
2013b).

Os principais géneros dentro deste grupo com relevancia clinica sao:
Arcanobacterium; Arthrobacter; Brevibacterium; Cellulomonas; Cellulosmicrobium;
Corynebacterium; Dermabacter; Gardnerella; Leifsonia; Microbacterium; Oerskovia e
Rothia (BRASIL, 2013b).

O Grupo Corineforme passou por vérias reclassificacbes taxondmicas,
conforme aumentou o grau de conhecimento em relacdo as suas caracteristicas
fenotipicas e genotipicas. Este fato dificultou a valorizacdo microbioldgica e clinica dos
isolados, a escolha do esquema de identificacdo para o diagndstico laboratorial, além
da antibioticoterapia (BRASIL, 2013b).
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JUSTIFICATIVA

Placas e parafusos ortopédicos, depois de implantados, permanecem no
paciente por tempo indeterminado. Desta forma, o processamento destes dispositivos
pelo servico de saude, particularmente a etapa da limpeza, merece especial atencao.
Pois, é nesta fase que toda matéria organica e inorganica sera removida. Quando o
tempo de espera para a realizacdo da limpeza destes dispositivos é prolongado,
ocorre a desidratacdo e a aderéncia dos residuos que estdo presentes em sua
superficie. Isso propicia a formacgéo de biofilmes microbianos que, por sua vez, pode
resultar na ocorréncia de falhas no processamento.

No sistema de consignacdo/comodato, uma mesma caixa cirirgica pode ser
encaminhada a varios servicos de saude sem que se saiba se o processamento
ocorreu de forma adequada anteriormente. Essa prética contribuiu para o aumento no
risco de ISC, pois 0 ndo processamento apropriado destes dispositivos pode promover
a formacdo de biofilmes microbianos e a disseminacdo de micro-organismos
patogénicos e multirresistentes aos antimicrobianos.

As ISC representam um grave problema de saude publica por resultar no
aumento do tempo de permanéncia do paciente no ambiente hospitalar, na perda do
implante, aumento dos gastos e das taxas de morbimortalidade. Dessa forma,
conhecer o perfil dos micro-organismos que contaminam placas e parafusos
ortopédicos € fundamental para a elaboracdo de protocolos mais eficazes de
armazenamento e processamento desses dispositivos, bem como para o
direcionamento da terapéutica nos pacientes.

Em especial, a pesquisa de BGP nesses implantes se faz importante, pois eles
apresentam potencial patogénico para humanos, sendo que o género Bacillus é
formador de enddsporos, uma forma de conservagdo do genoma bacteriano que tem
a capacidade de resistir a extremos de temperatura, tempo, agentes quimicos e

radiacdes ionizantes e n&o ionizantes.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral
Caracterizar fenotipicamente bacilos gram-positivos isolados de implantes
ortopédicos consignados (placas e parafusos) e em uso na pratica clinica, antes do

processamento pelo servico de saude.

2.2 Objetivos Especificos
e Identificar bacilos gram-positivos isolados de implantes ortopédicos
consignados (placas e parafusos) e em uso na pratica clinica, antes do
processamento pelo servi¢co de salde.
e Determinar o padrdo de suscetibilidade das bactérias isoladas aos

antimicrobianos.
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3. MATERIAL E METODOS

3.1 Tipo, Periodo e Local do Estudo

Estudo descritivo, de corte transversal, realizado no periodo de maio de 2018
a setembro de 2019, no Centro de Material e Esterilizacdo de um hospital geral de
ensino do estado de Goiés, vinculados ao Sistema Unico de Salde (SUS), o qual
possui 235 leitos de internacdo e atendendo mais de vinte especialidades médicas,

situado em Goiania, Goias.

3.2 Aspectos Eticos — Legais

O presente estudo esta inserido em um projeto ancora, o qual foi aprovado pelo
Comité de Etica do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Goias
(CEP/HC/UFG), sob protocolo n° 558.585 (Anexo), tendo como titulo “Processamento
dos produtos para saude utilizados em cirurgias de implantes ortopédicos” (BRASIL,
2012).

3.3 Coleta e Transporte das Placas e Parafusos Ortopédicos Implantaveis

Para o presente estudo, foram selecionadas cinco caixas de
instrumental/implante cirurgico ortopédico, denominadas de “Pequenos Fragmentos”
(Figura 10). Estas foram obtidas em sistema de consignacdo/comodato por empresa
que presta atendimento a diferentes servicos de saude no estado de Goias.

Figura 10 - Caixa instrumental/implante cirargico ortopédico disponibilizada por uma
empresa em sistema de consignacdo/comodato a um hospital de ensino de grande
porte. Goiania, GO, 2020.

Fonte: Acervo pessoal (2018)
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As caixas cirargicas encontravam-se em uso clinico e continham placas (Figura
11) e parafusos (Figura 12) de aco inoxidavel, de uso Unico, utilizados em fraturas
0sseas de pequenos fragmentos, com o objetivo de proporcionar melhor estabilidade
e fixacao.

As caixas foram avaliadas antes do processamento, da forma que eram
disponibilizadas ao servico de saude pelas empresas. Por ter uma menor frequéncia
de utilizacao e, portanto, permanecer um tempo maior nas caixas e serem submetidos
a um maior numero de oportunidades de exposi¢do a agentes biolégicos, quimicos e
fisicos, placas e parafusos ortopédicos de menor tamanho foram selecionadas para o

estudo.

Figura 11 - Placas ortopédicas implantaveis disponibilizadas por uma empresa em
um sistema de consignagcdo/comodato a um hospital de ensino de grande porte.
Goiania, GO, 2020.

Fonte: Acervo pessoal (2018)
Legenda: (A) Placa de 14 furos; (B) Placa em T de 8 furos; (C) Placa tubular de 6 furos

Figura 12 - Parafusos disponibilizados por uma empresa em um sistema de
consignacao/comodato a um hospital de ensino de grande porte. Goiania, GO, 2020.

Fonte: Acervo pessoal (2018)
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Em dias e horarios previamente acordados com a chefia do CME do referido
hospital, as caixas cirdrgicas eram coletadas pelos pesquisadores, no momento em
gue eram entregues pela empresa consignadora e, na sequéncia, foram embaladas
em mantas de Spunbonded — Meltblown — Spunboded (SMS) e transportadas ao
Laboratério de Andlises Microbioldgicas em Saude (LAMSA), do Instituto de Patologia
Tropical e Saude Publica da Universidade Federal de Goias (IPTSP/UFG).
Considerando que as caixas possuem perfuracdes as mantas de SMS foram usadas

na finalidade de prevenir contaminac¢des cruzadas durante o percurso do transporte.

3.5 Andlise Bacterioldgica das Placas e Parafusos Ortopédicos Implantaveis

Todas as etapas a seguir foram realizadas segundo recomendacdes de Oplustil
et al. (2010), Winn Jr et al. (2012), British Society for Antimicrobial Chemotherapy
(BSAC) (2014), Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) (2019), EUCAST
(2019), ANVISA (2013); BRASIL (2004); BRASIL (2013c).

3.5.1 Isolamento de Bacilos gram-positivos

Por meio de técnica asséptica, trés placas e trés parafusos de cada caixa
cirargica (n=5), totalizando 30 implantes, foram transferidos individualmente para
tubos de ensaio contendo 12 mL de Trypitic Soy Broth (TSB) e, em seguida,
submetidos a sonicacao (USC - 1400A, Unique, Sao Paulo, Brasil) por 10 minutos.
Apds o processo de sonicacdo, utilizou-se pincas hemostéticas esterilizadas para
retirar os implantes dos tubos. Posteriormente, os implantes foram submetidos a
limpeza manual e, logo ap6s, devolvidos a caixa cirdrgica.

Os tubos com TSB foram incubados a 35° C por até 48 horas, checados a cada
24 horas. Posteriormente, uma aliquota de 20 pL daqueles que apresentaram sinais
visiveis de crescimento microbiano, como turvacdo e/ou depoésito de colbnias, foi
semeada em agar sangue de carneiro 5%, pela técnica de esgotamento de alca, e
incubada a 35 °C por 24 horas.

As colonias que se formaram foram analisadas conforme seu aspecto
macroscopico (tamanho, forma, odor, consisténcia e densidade) e microscopico
(coloragéo de Gram). Aquelas que apresentaram, microscopicamente, forma de bacilo

gram-positivo (BGP) foram isoladas novamente em de agar sangue de carneiro 5% e
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incubadas sob as mesmas condicbes. Posteriormente, repetiu-se a coloracdo de

Gram e a andlise macroscopica das colonias.

3.5.2 Armazenamento dos bacilos gram-positivos

Os isolados foram armazenados para posterior identificacdo bioquimica. Para
isso, os mesmos foram semeados em 4gar nutriente, pela técnica de estria continua,
e incubados a 35 °C por 24 horas. Posteriormente, com o auxilio de swab esterilizado,
parte da coldnia foi inoculada em tubos do tipo eppendorfs, contendo 1mL de TSB

com 20% de glicerol, e congelados a -20°C.

3.5.3 Reativagédo dos Bacilos gram-positivos

Para reativacao dos isolados, primeiramente, foi realizado o descongelamento
dos mesmos a temperatura ambiente. Posteriormente, ao total descongelamento,
homogeneizou-se a cultura e, com o auxilio de um swab esterilizado, foi realizada a
inoculacéo de parte do conteddo em caldo tioglicolato, seguida de incubacéo por 24
horas. Em seguida, a cultura em caldo tioglicolato foi semeada em agar nutriente, pela
técnica de esgotamento de alca, e incubada por 24 horas a 35°C. Repetiu-se as
analises microscépicas (coloracdo de Gram) para confirmar a pureza das colbnias e

procedeu-se a identificacao fenotipica dos BGP.

3.5.4 Identificagdo Fenotipica dos Bacilos gram-positivos

3.5.4.1 Aspecto Morfotintorial e Producédo de Endésporo - Coloracdo de Gram
Para realizar a caracterizacdo morfologica e a pesquisa de enddsporos, a
cultura foi submetida a condicbes de “stress ou envelhecimento” (incubacéo a 35°C
por 48 horas) para induzir a producao dos enddsporos. Em seguida, esta foi submetida
a técnica de coloracdo de Gram. Para isso, foi realizado um esfregago na superficie
de uma lamina de vidro limpa, seca e desengordurada, o qual foi fixado no calor e
coberto com solucédo de cristal violeta por um minuto. Em seguida, lavou-se a lamina
delicadamente em agua corrente. Posteriormente, cobriu-se o esfregago com solugdo
de lugol por um minuto e lavou-se em agua corrente novamente. Logo apos, descorou-
se o0 esfregaco com alcool-acetona e lavou-se em agua corrente. Por fim, cobriu-se o

esfregaco com solucdo de fucsina basica por 30 segundos e lavou-se em agua
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corrente. ApOs o processo de coloracdo, secou-se a lamina a temperatura ambiente e
observou-se ao microscopio 6ptico em objetiva de imerséo (100x).

Foram analisados os aspectos morfologicos dos BGP (regulares, irregulares ou
corineformes, ramificados) e a presenca de enddsporos bacterianos dentro ou fora da
célula. Estes ndo se coram pelo método de Gram devido a impermeabilidade dos seus
envoltorios. Deste modo, eles se apresentam como areas sem coloragao,
arredondadas ou ovais, bem delimitadas dentro ou fora da célula bacteriana (posi¢éo

central, subterminal ou terminal, deformando ou n&o o corpo bacteriano).

3.5.4.2 Alcool-acido Resisténcia - Colorac&o de Ziehl-Neelsen

Para a pesquisa de alcool-acido resisténcia, a cultura foi submetida a coloragéo
de Ziehl-Neelsen. Apds a confeccdo dos esfregacos em lamina nova, limpa, seca e
desengordurada, os mesmos foram fixados no calor e cobertos com fucsina de Ziehl-
Neelsen. Em seguida, aqueceu-se a parte inferior da lamina com chama até a emisséo
de vapores e, entdo, aguardou 5 minutos. Lavou-se com agua corrente e cobriu a
lamina com alcool-acido por 1 minuto. Lavou-se com agua corrente novamente e
cobriu-se o esfregaco com azul de metileno por 2 minutos. Repetiu-se a lavagem em
agua corrente, deixou-se a lamina secar a temperatura ambiente e observou-se ao
microscopio 6ptico em objetiva de imersdo (100x). Alcool-acido resisténcia esta
presente nos bacilos que se coram de cor-de-rosa e ausente naqueles que se coram

de azul.

3.5.4.3 Producéo da Enzima Catalase

Para verificar a capacidade de producédo da enzima catalase, colocou-se sobre
a superficie de uma lamina limpa, seca e desengordurada, uma gota de peréxido de
hidrogénio a 3% e, com o auxilio de uma alca bacteriolégica, misturou-se a ela parte
da cultura bacteriana. O teste € positivo quando ha a formacéo de bolhas.

3.5.5 Teste de Suscetibilidade aos Antimicrobianos (antibiograma)

A andlise do padréo de suscetibilidade aos antimicrobianos dos BGP isolados
foi realizada pela técnica de disco-difusdo, de acordo com as recomendac¢fes do CLSI
(CSLlI, 2015; 2019) e do BSAC (BSAC, 2014).
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Para a realizacéo do teste, os micro-organismos em estudo foram cultivados
em agar nutriente, com o auxilio de uma alca bacteriologica, pela técnica de
esgotamento de alca, e incubados por 18-24 horas a 35°C. Depois, com o auxilio de
uma alga bacteriologica, trés a cinco coldnias foram coletadas e inoculadas em um
tubo contendo 5mL de solucéo salina a 0,9% de NaCl, até a turbidez atingir a escala
0,5 de McFarland (inéculo - aproximadamente 1 a 2 x 108 UFC/mL).

Com o auxilio de um swab esterilizado, o inéculo bacteriano foi semeado na
superficie do &gar Mueller-Hinton em trés direcdes diferentes. Posteriormente,
esperou-se a placa secar por 3 a 5 minutos e, entdo, os discos de antimicrobianos
foram colocados levemente sobre a superficie do agar, com o auxilio de uma pinca e
respeitando uma distancia de 24 mm, centro a centro.

Foram utilizados os antimicrobianos e os critérios de interpretacao
recomendados pelo CLSI (2019) e BSAC (2014) para espécies do género
Staphylococcus devido a falta de padronizacédo de testes de suscetibilidade para BGP
(PINTO, 2007; SOUZA 2011): azitromicina (15ug), cefoxitina (30ug), ciprofloxacina (5
Mg), clorafenicol (30upg), clidamicina (2upg), gentamicina (10ug), oxacilina (30ug)
penicilina (10 unidades), rifampicina (5 pg), tetraciclina (30ug). Como marcadores do
fendtipo de resisténcia a meticilina, foram empregados, concomitantemente, a
oxacilina e a cefoxitina (CLSI, 2019). As placas foram entéo invertidas e incubadas
em estufa a 35 °C por 18-24 horas. Apés o periodo de incubacao, os halos de inibi¢cao
que se formaram foram medidos (em centimetros) com o auxilio de uma régua e

interpretados de acordo com a classificacdo sensivel, intermediario ou resistente.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

No presente estudo, implantes ortopédicos consignados e em uso na pratica
clinica foram avaliados, antes do processamento pelo servico de saude, sendo 15
placas e 15 parafusos. Do total de 30 implantes, 12 (40,0%) estavam contaminados
por BGP, sendo seis (50,0%) placas e seis (50,0%) parafusos. Foi isolado um BGP
por implante (n=12), sendo nove (75,0%) identificados como Bacillus sp. e trés
(25,0%) como do grupo Corineforme.

A presenca de BGP do género Bacillus sp. e aqueles que pertencem ao grupo
Corineforme nos implantes avaliados representa um potencial risco a seguranca do
paciente, uma vez que essas bactérias tém a habilidade de formar esporos (Bacillus
sp.) e biofilme (Bacillus sp. e grupo Corineforme), caracteristicas essas que conferem
protecdo aos micro-organismos em condi¢cdes adversas, cComo a exposicao a agentes
de limpeza (detergentes) e esterilizantes (ASSOCIATION FOR THE ADVANCEMENT
OF MEDICAL INSTRUMENTATION- AAMI, 2014; ALMATROUDI et al., 2015;
LUCIANO, 2016; Lopes 2016; AORN, 2017), utilizados para o processamentos desses
PPS (BRASIL, 2012a).

Alguns fatores justificam a presenca dessas bactérias nestes implantes no ato da
entrega pela empresa ao servi¢o de saude. Diferente das normas sanitarias de outros
paises, como Australia e Nova Zelandia (AUSTRALIAN/NEW ZELAND STANDARD,
2014), que exigem que PPS consignados sejam submetidos ao processo de
esterilizacdo antes de serem devolvidos a empresa fornecedora, no Brasil, exige-se
apenas a limpeza desses produtos (BRASIL, 2012a).

Sabe-se que a limpeza adequada reduz a carga microbiana e outras matérias
organicas, porém néo as elimina completamente (SOBECC, 2017). Por conseguinte,
a presenca de micro-organismos e residuos de matéria organica favorecem a
formacdo de biofilme nos produtos durante o tempo de armazenamento na empresa,
até que sejam utilizados em outro servico de saude. A presenca de biofilme foi
detectada em PPS consignados, incluindo implantes (parafusos), em uso na pratica
clinica, apés o processo de esterilizacdo, ou seja, prontos para uso no paciente
(COSTA et al., 2018). Achados esses que demonstram a prote¢ao que esse consorcio
microbiano confere aos micro-organismos.

Adicionalmente, esses PPS sdo manuseados pelos trabalhadores das empresas
durante a conferéncia do arsenal. Fator este que contribui para a contaminagéao dos

implantes, uma vez que BGP fazem parte da microbiota da pele humana (GRICE;
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SEGRE, 2011; TROCCAZ et al., 2015). Ademais, 0 manuseio desses produtos pelos
trabalhadores aponta para o risco ocupacional a que estdo expostos, considerando
que é frequente a presenca de sangue em quantidade suficiente para deteccdo a olho
nu em PPS consignados ao serem devolvidos as empresas (WINTHROP; SION; GAI-
NES, 2007; HUTER-KUNISH, 2009).

Acrescenta-se, ainda, a possibilidade de contaminacdo dos implantes a partir
do solo, uma vez que as caixas cirargicas consignadas, na realidade brasileira, sdo
frequentemente transportadas em carros abertos com roldanas e fora de embalagem
secundaria (BOFF et al., 2018), e Bacillus sp. sdo amplamente encontrados no solo e
detectados como causadores de infec¢cdo em fraturas abertas em que ha o contato da
ferida com o ambiente (DUBOUIX et. al., 2005).

O padrdo de suscetibilidade dos BGP foi avaliado para nove farmacos. Os
isolados bacterianos foram resistentes ou intermediarios a oito destes
antimicrobianos. Todos (100,0%) os BGP foram resistentes a penicilina e a oxacilina
e/ou cefoxitina (Figura 13). A resisténcia a penicilina na Suica foi observada em 62%
a 100% de BGP (grupo Corineforme, a depender da espécie), isolados de pacientes
com suspeita ou confirmacdo de infeccdo ortopédica, predominantemente
relacionadas a implantes (KALT et al., 2018). Apesar de pouco frequente, a infeccdo
relacionada a implante ortopédico causada por Bacillus sp. resistente a penicilina foi
reportada. Esta foi equivocadamente interpretada como contaminacao laboratorial, o
gue trouxe consequéncias negativas ao paciente, o qual foi submetido a tratamento
cirdrgico e medicamentoso com amoxicilina/acido clavulanico, seguido por
levofloxacina e rifampina, por um periodo total de seis meses (EBERT et al. 2019).

A alteracdo do sitio alvo dos antimicrobianos € um mecanismo importante
quando relacionado a resisténcia de bactérias gram-positivas. Particularmente, para
as penicilinas, que ocorre por meio da alteracédo de proteinas ligadoras de penicilina,
gue resulta na resisténcia a oxacilina, que por conseguinte confere resisténcia a todos
0s antimicrobianos beta-lactamicos disponiveis, incluindo as penicilinas penicilinases
estaveis e cefalosporina (OPLUSTIL et al. 2010; ANDRADE; DARINI, 2016; PROCOP,
2018).
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Figura 13 - Perfil de susceptibilidade de bacilos gram-positivos isolados (n = 12) de
placas e parafusos ortopédicos implantaveis consignados (n=30) disponibilizados a
um hospital de ensino de grande porte. Goiania, GO, 2018.
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Dez (83,3%) dos BGP isolados foram resistentes ou intermediarios a
clindamicina e nove (75%) a rifampicina. Um BGP foi resistente ou intermediério,
concomitantemente, a oito (66,7%) dos farmacos avaliados. Todos (100,0%) os
isolados foram sensiveis a ciprofloxacina. Um estudo que avaliou o perfil de
suscetibilidade de BGP (grupo Corineforme) isolados de infeccBes ortopédicas
evidenciou que o uso de clindamicina, rifampina, tetraciclina e ciprofloxacina nao foi
regularmente efetivo para o tratamento das infec¢des, sendo efetivos quando feito o
uso de vancomicina (KALT et al., 2018).

O mecanismo de acdo da clindamicina ocorre através da inibicdo da sintese
proteica bacteriana pela ligacdo a subunidade ribossdmica 50s. A resisténcia das
bactérias gram-positivas se da através da modificacdo no RNA de transporte desse
farmaco (TAVARES, 2001; ANDRADE, 2016).Ja a resisténcia da rifampicina ocorre
em virtude de muta¢gBes que promovem alteracdes enzimaticas nas enzimas RNA
polimerase e girases, sendo estas inibidas de forma respectiva por este farmaco. Tais
alteracdes impede a combinacdo destas enzimas com o antimicrobiano (TAVARES,
2001; PROCOP, 2018). A rifampicina € um dos farmacos com potencial para o
tratamento de infec¢cdes por Bacillus sp. relacionadas a implantes ortopédicos

(EBERT et al. 2019). Entretanto, a mesma deve ser utilizada com bastante cuidado
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haja vista 0 eminente risco de surgimento rapido de resisténcia antimicrobiana. Sabe-
se que a monoterapia deve ser evitada devido ao rapido desenvolvimento de
resisténcia, sendo recomendado a utilizacdo da mesma apenas em terapia combinada
(JOHN et al., 2009; FORREST, TAMURA; 2010; ACHERMANN et al., 2013).

Vale destacar que este estudo é parte de um projeto ancora, do qual
investigacdo paralela revelou a presenca de outras bactérias, como Staphylococcus
epidermidis; S. hyicus; e outros Staphylococcus coagulase-negativos, bem como
identificou visualmente (através de lente de aumento de oito vezes — SOBECC, 2017)
a presenca de irregularidades, tais como: desgastes, ranhuras, sujidades, manchas
de agua dura e oxidacao (SANTOS, 2018; CARVALHO, 2019). Condicdes essas que
favorecem a aderéncia microbiana e a formacéo de biofilmes. A capacidade de
formacao de biofilme foi evidenciada em bactérias isoladas de placas e parafusos
ortopédicos explantados de paciente com casos de infeccdo, sendo que, de oito
conjuntos de placas e parafusos, micro-organismos classificados como gram-positivos
foram identificados e isolados (SANTOS et al., 2012).

Implantes contaminados potencializam a ocorréncia de infeccéo, pois esses
produtos favorecem a permanéncia de micro-organismos no sitio cirargico e facilitam
a multiplicacdo desses agentes infecciosos devido a remocédo de tecidos e reducéo
do suprimento sanguineo ao local do implante (SEAVEY, 2010; 2011). Estudo
realizado por Santos et al. (2017) com 140 pacientes no periodo pds-operatorio de
cirurgia ortopédica no Estado de Sergipe evidenciou que 57 (40,9 %) das ISC estavam
relacionadas a implantes. Implantes contaminados podem resultar em ISC local,
assim como em infeccdo generalizada pela disseminacdo hematogénica de micro-
organismos, sendo que, a contaminacdo local ocorre no periodo perioperatério e a
disseminagdo hematogénica como um evento secundario (TOSTI, 2015).

H& uma escassez de estudos que abordaram a contaminacdo de placas e
parafusos ortopédicos consignados, em especial por BGP. Portanto, considera-se 0s
resultados deste estudo relevantes para o controle de ISC, pois pode subsidiar a
elaboracdo de novos protocolos de gerenciamento, processamento e transporte

desses implantes, com vistas a seguranca do paciente.
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5. CONCLUSAO

BGP (Bacillus sp. e grupo Corineforme), incluindo multirresistentes aos
antimicrobianos, foram identificados em placas e parafusos ortopédicos implantaveis
adquiridos em sistema de consignacdo no ato de entrega ao servico de salde e antes
do processamento. Estes resultados sédo relevantes, tendo em vista a capacidade
destes micro-organismos em formar esporos e/ou biofilme, ambas condi¢cbes que
protegem o0s micro-organismos da acdo de antimicrobianos e agentes de limpeza,
desinfeccao e esterilizacdo. Nesse sentido, este estudo aponta para a necessidade
de novas politicas que abordem o gerenciamento e desses implantes, no intuito de
prover PPS seguros que, ao invés de eventos adversos, tragam beneficios a saude

do paciente.
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