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RESUMO

As Infecgbes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS) representam um grave
problema de saude publica e estdo entre as principais causas de morbimortalidade do
mundo. Dentre os tipos de IRAS, estdo as Infecgbes de Sitio Cirurgico (ISC) que
podem ser decorrentes, por exemplo, do uso de produtos para saude contaminados.
Em cirurgias ortopédicas, a ocorréncia de ISC constitui uma complicagado grave para
0os pacientes e pode estar associada ao uso de placas ortopédicas implantaveis
contaminadas. Estas, por serem produtos para saude criticos, que entram em contato
com tecidos que nao possuem microbiota prépria, devem ser submetidaos ao
processo de esterilizacdo, antes do uso. Entretanto, falhas nas etapas do
processamento, principalmente na limpeza, associada a formagao de biofilme nestes
dispositivos, pode impedir que o implante seja devidamente esterilizado. Este trabalho
teve como objetivo caracterizar o perfil de contaminagdo de placas ortopédicas
implantaveis por Staphylococcus spp., antes do processamento pelo servigo de saude
e foi realizado em um hospital publico de ensino de Goiania, Goias, no periodo de
maio a dezembro de 2018. Cinco caixas de implantes cirurgicos ortopédicos
denominadas “Pequenos Fragmentos”, fornecidas por empresa em sistema de
consignacéo/comodato, foram selecionadas 15 placas ortopédicas implantaveis de
menor tamanho coletadas em técnica asséptica. Estas foram submetidas a analise
bacteriolégica para isolamento e identificagao fenotipica de Staphylococcus spp., bem
como avaliagdo do perfil de suscetibilidade aos antimicrobianos. Dentre as placas
ortopédicas implantaveis avaliadas, quatro (26,7%) estavam contaminadas por
Staphylococcus spp., sendo recuperados um total de quatro isolados. A espécie mais
isolada foi Staphylococcus hycus (50,0%). Também foram isolados um
Staphylococcus epidermidis (25,0%) e um Staphylococcus coagulase-negativo
(25,0%). Os micro-organismos apresentaram-se sensiveis aos antimicrobianos
avaliados, exceto o Staphylococcus hyicus, que foi resistente a cefoxitina, predizendo
resisténcia a meticilina/oxacilina. Estes dados apontam para a importancia de se
realizar adequadamente as etapas do processamento desses implantes, tendo em
vista a capacidade dos micro-organismos isolados em formar biofilme, principalmente,
quando o implante apresenta inconformidades como ranhuras, sujidade, oxidagdes e
outros fatores. A formacéao de biofilmes nestes dispositivos pode levar a ocorréncia de
infecgdes cronicas, graves e de dificil tratamento.

Palavras - chave: Implantes. Biofilme. Staphylococcus.



ABSTRACT

Healthcare Related Infections (IRAS) represent a serious public health problem and
are among the leading causes of morbidity and mortality in the world. Among the types
of HAI are Surgical Site Infections (SSls) that may be due, for example, to the use of
contaminated health products. In orthopedic surgeries, the occurrence of SSl is a
serious complication for patients and may be associated with the use of contaminated
implantable orthopedic plates. As these are critical health products that come into
contact with tissues that do not have their own microbiota, they must be submitted to
the sterilization process prior to use. However, failures in the processing steps,
especially cleaning associated with biofilm formation in these devices, may prevent the
implant from being properly sterilized. This study aimed to characterize the
contamination profile of implantable orthopedic plaques by Staphylococcus spp.,
Before processing by the health service, and was carried out at a public teaching
hospital in Goiania, Goias, from May to December 2018. Five Orthopedic surgical
implant boxes called “Small Fragments”, provided by a consignment / lending system
company, were selected 15 smaller implantable orthopedic plates collected using
aseptic technique. They were submitted to bacteriological analysis for isolation and
phenotypic identification of Staphylococcus spp., As well as evaluation of antimicrobial
susceptibility profile. Among the evaluated implantable orthopedic plates, four (26.7%)
were contaminated with Staphylococcus spp., And a total of four isolates were
recovered. The most isolated species was Staphylococcus hycus (50.0%).
Staphylococcus epidermidis (25.0%) and coagulase-negative Staphylococcus (25.0%)
were also isolated. The microorganisms were sensitive to the evaluated antimicrobials,
except Staphylococcus hyicus, which was resistant to cefoxitin, predicting methicillin /
oxacillin resistance. These data point to the importance of properly performing the
processing steps of these implants, considering the capacity of isolated
microorganisms to form biofilm, especially when the implant presents non-conformities
such as grooves, dirt, oxidation and other factors. The formation of biofilms in these
devices may lead to the occurrence of chronic, severe and difficult to treat infections.

Keywords: Implants. Biofilm. Staphylococcus.
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1. INTRODUGAO
1.1 Infecgdes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS)

O termo Infeccdo Hospitalar (IH) estd em desuso e foi substituido pela
terminologia Infecgbes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS), cuja definicdo
passa a considerar todos os locais onde se presta o cuidado a assisténcia ao paciente.
As IRAS representam um grave problema de saude publica e sdo definidas como
infeccbes que ocorrem durante o processo de cuidado em um servigo de saude, que
nao estavam presentes ou em periodo de incubagdo no momento da admissao, sendo
que podem ocorrer apos a alta, desde de que tenham relagdo com o periodo de
internacdo ou procedimentos realizados em estabelecimentos de saude
(ALLEGRANZI et al., 2016).

As IRAS estao entre as principais causas de morbimortalidade, estao entre as
cinco principais causas de obito no mundo (TIPPLE; SOUZA, 2011) ao lado das
doencas cardiovasculares, neoplasias, doencgas respiratérias e infecciosas (GIROTI;
GARANHANI, 2015) e estao intimamente associadas a fatores como: realizagcao de
procedimentos invasivos diagnosticos e terapéuticos (MORAES; RAU, 2015);
gravidade da doenga de base que acomete o paciente (ALEXOPOULOS et al., 2011);
suscetibilidade dos micro-organismos aos antimicrobianos e falhas nos
procedimentos de biosseguranca (COSTA; JUNIOR, 2017).

Devido ao aumento do numero de casos e sua gravidade, as IRAS tornaram-
se o0 foco de pesquisas e agdes sociais e econdmicas, pois resultam em grandes
complicagbdes a saude, como: aumento direto sobre os indices de mortalidade
hospitalar; custos elevados para o tratamento; prolongamento do periodo de
hospitalizagdo; pressdo seletiva e disseminacdo de micro-organismos
multirresistentes (PADOVEZE; FORTALEZA, 2014; SILVA; SILVA; PAULA, 2019).
Destaca-se também o impacto psicolégico que os usuarios sofrem ao adquirir estas
infeccdes, pois o0 objetivo destes pacientes ao procurar os servigos de atengao a saude
€ de adquirir bem estar e n&o novos agravos (GIROTIl; GARANHANI, 2015).

Em paises em desenvolvimento, o numero de casos de IRAS, € maior, podendo
ser até 20 vezes superior que em paises desenvolvidos, devido, especialmente, a
fatores associados a escassez e qualificagdo de recursos humanos, aliados a
estrutura fisica inadequada em servicos de saude e ndo adesdao de medidas de
controle e prevengédo (PADOVEZE; FORTALEZA, 2014).
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Somente um efetivo sistema de vigilancia epidemiolégica em édmbito nacional
podera definir a real magnitude do problema de IRAS no Brasil (JUNIOR et al., 2014).
Nesse contexto, discorre-se sobre os trés desafios para se alcangar a prevencgao e
controle destas infecgdes, sao eles: os fenotipos bacterianos de multirresisténcia aos
antimicrobianos, o processamento de produtos para saude e o comportamento do
profissional de saude diante da adogao das recomendagdes do controle e prevengao
de infecgéo (OLIVEIRA; DAMASCENO; RIBEIRO, 2009).

Muitos sdo os patdogenos bacterianos multirresistentes causadores de IRAS,
entre eles destacam: Staphylococcus aureus resistentes ou com sensibilidade
intermediaria a vancomicina (VRSA/VISA) e meticilina (MRSA); Enterococcus spp.
resistentes aos glicopeptideos; Enterobacteriaceae (Escherichia coli, Klebsiella spp.,
Enterobacter spp., Proteus spp., Citrobacter spp., entre outras), Pseudomonas
aeruginosa e Acinetobacter baumannii resistentes aos carbapenémicos (CUNHA,
2014).

Entre os tipos de IRAS mais frequentes destacam-se as do trato respiratério,
trato urinario, corrente sanguinea e de sitio cirurgico (ALLEGRANZI et al., 2011;
BRASIL, 2013). Mesmo com os avangos alcangados, a redugéo dos indices de IRAS
continua sendo um desafio constante, especialmente no contexto das infecgdes de
sitio cirurgico (ISC), visto que a realizagdo de procedimentos cirurgicos € uma das
areas com maior necessidade de medidas de prevencéo e controle (SILVA; SILVA;
PAULA, 2019).

1.2 Infecgdes de Sitio Cirurgico

ISC s&o as complicagbes mais comuns decorrentes do ato cirurgico e, no
ambito nacional, ocupa o terceiro lugar entre as IRAS. De forma geral, as ISC
manifestam-se no pds-operatério em 3% a 20% de todos os procedimentos cirurgicos
realizados. No Brasil estima-se as ISC afetam 14% a 16% dos pacientes
hospitalizados que a mesma, esta diretamente relacionada com as caracteristicas
clinicas e epidemioldgicas dessa populagcdo e com as caracteristicas estruturais dos
locais estudados (BRASIL, 2017a).

ISC sdo decorrentes da ma manipulagdo cirdrgica que acomete tecido
subcuténeo, tecidos moles profundos (fascia e musculo), érgédos e cavidades com
incisdo. S&o caracterizadas como aquelas que ocorrem em até 90 dias de pos-
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operatorio ou em até um ano, para os casos de cirurgias com implantes de préteses .
Podem ser classificadas em: ISC incisional superficial, que compromete a pele e
tecido celular subcutaneo; ISC profunda, que compromete a fascia e musculo e ISC
orgao e tecido, que compromete sitios inferiores a camada muscular, como por
exemplo a cavidade peritoneal (BRASIL, 2017b).

As ISC sao um evento adverso desencadeado por inumeras variaveis, levando-
se em consideragao trés fatores: paciente, patdégeno e procedimento cirurgico (BRAZ
et al., 2018). Quanto ao paciente, as ISC variam de acordo com cada individuo e tem
como fatores de risco: idade avangada, tabagismo, obesidade, presenga de doengas
preexistentes e imunossupressdo (diabetes, desnutricdo, leucopenia) (CUNHA,;
GUIMARAES, 2016; MARTINS et al., 2017; OLIVEIRA; GAMA, 2015; OTAVIANO;
REIS; RODRIGUES, 2017).

Em relacdo ao patdogeno, ressalta-se a carga microbiana local, a
patogenicidade e a viruléncia do micro-organismo. Quanto ao procedimento cirurgico,
os seguintes fatores podem propiciar o desenvolvimento da infecgdo, como: a
remocao inapropriada de pelos; a ndo preparacdo da area operatdria; a antissepsia
das maos e habilidade técnica da equipe cirurgica; a ndo utilizagdo da profilaxia
antimicrobiana; a quebra da técnica cirurgica asséptica; a ndo oxigenacao de 6rgaos
e tecidos; falta de controle da temperatura corporal do paciente; tempo prolongado de
cirurgia e o potencial de contaminagédo (BRASIL, 2017a ; OLIVEIRA; GAMA, 2015).

A ocorréncia dessas infecgdes trazem consequéncias como: danos fisicos,
psicoldgicos e financeiros ao paciente e seus familiares; o prolongamento do tempo
de internacgao (de sete a 11 dias); o aumento do risco de complicagbes mais graves,
de readmissao hospitalar e da necessidade de cirurgias adicionais; além da elevacéo
dos custos operacionais e assistenciais (BRASIL, 2017a).

Pacientes infectados tém duas vezes mais chances de risco de morte ou de
passar algum tempo na unidade de tratamento intensivo (UTI), e cinco vezes mais
chances de serem readmitidos apos a alta (BRASIL, 2017a). Segundo o Ministério da
Saude, periodos de internagao prolongados sédo considerados fatores de risco para a
ocorréncia de ISC, visto que a longa permanéncia no  ambiente hospitalar
favorece a  substituicho  da microbiota do paciente por micro-organismos

potencialmente patogénicos (BRASIL, 2017a). Entre eles estdo os bastonetes gram-
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negativos e os Staphylococcus spp., que sao os agentes infecciosos mais frequentes
(GEBRIM et al., 2014; SASAKI et al., 2011).

Para evita-las, € necessario que todos os profissionais envolvidos no
atendimento ao paciente cirurgico conhegam as técnicas assépticas, bem como as
medidas de prevencdo e controle de infeccdo (MORAES; GALVAO, 2006). A
prevencao das ISC, a partir da identificacdo das causas associadas ao problema,
contribui para a implementacdo de agbes que visam minimizar sua ocorréncia,
diminuindo a possibilidade de retorno dos pacientes cirurgicos ortopédicos (REIS;
RODRIGUES, 2017).

1.3 Infecgdes de Sitio Cirurgico em Cirurgias Ortopédicas com Implantes

As ISC ortopédicas constituem uma complicagdo grave e catastrofica para os
pacientes, profissionais e instituigdes de saude, pois esta pode prolongar o tempo de
internacao do paciente em até duas semanas, dobrar as taxas de re-hospitalizagao e
aumentar os custos com a assisténcia para mais de 300%. Além disso, pode causar
limitages fisicas importantes que reduzem, significativamente, a qualidade de vida
dos pacientes operados (HUSEBYE et al., 2012).

A cirurgia ortopédica vem se tornando cada vez mais frequente, devido ao
avango tecnoldgico no desenvolvimento de novos produtos médicos implantaveis
(LEME et al., 2011) e aumento da indicagdo de procedimentos como a insergao de
proteses ortopédicas (BRASIL, 2017a).

Os principais fatores de risco para ocorréncia deste tipo de infecgcado séo:
comprometimento imunoldgico; artrite reumatoide; infecgdo em outras partes do
corpo; ser portador nasal de Staphylococcus aureus; anemia pré e pés-operatérias e
o uso de implantes ortopédicos contaminados (MOUCHA et al., 2011).

Os casos de ISC em cirurgias ortopédicas sdo mais complexos, pois envolvem
partes 6sseas e implantes ortopédicos, os quais, quando contaminados, sao de dificil
tratamento e podem trazer consequéncias graves para o paciente, como: perda do
implante, amputagdo de membros do corpo e até mesmo o o6bito (ERCOLE et al.,
2011).

Os micro-organismos mais prevalentes neste tipo de infecgdo sao:
Staphylococcus aureus, Staphylococcus coagulase-negativos, Pseudomonas

aeruginosa e Enterococcus spp.. Esses micro-organismos podem ser sensiveis ou
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resistentes aos agentes antimicrobianos, sendo que este ultimo fendtipo esta
disseminando nos servigos de saude, devido a pratica de seu uso irracional e
inadequado (BADMASTI et al., 2015; WHO, 2014; WORTH et al., 2015).

1.4 Implantes Ortopédicos e Placas Ortopédicas Implantaveis

Na ortopedia, frequentemente, séo realizados procedimentos que necessitam
de implantes para restaurar a fungéo das articulagdes afetadas, segmentos 6sseos
fraturados e membros com deficiéncia (MONTANARO et al, 2011). Estes
procedimentos utilizam implantes como proteses articulares, parafusos, placas e fios,
0 que pode aumentar o risco de infecgdo no pds-operatério. Entende-se como
implante qualquer material exdégeno, introduzido no corpo humano por meio de
intervengao cirurgica e que permanega implantado apds esta intervengédo, por longo
prazo (BRASIL, 2016; BRASIL, 2017a)

Os implantes ortopédicos sao dispositivos que substituem, parcial ou
totalmente, fungdes de parte do corpo humano e séo projetados e fabricados de forma
que, quando usados para determinado propdsito, ndo comprometam a condigao
clinica ou a seguranga dos pacientes. E que diante de quaisquer riscos que possam
ser associados ao seu uso, estes sejam aceitdveis quando comparados aos
beneficios para o paciente (PIERETTI, 2012).

Existem dois tipos de implantes ortopédicos, os temporarios e 0s permanentes.
Placas e parafusos estabilizadores de fratura sdo exemplos de implantes ortopédicos,
ou seja, desempenham suas fungdes por um periodo preestabelecido, até que ocorra
a recuperacao do osso danificado e o implante possa ser removido. Ja os
permanentes, tém a funcao de substituir articulagdes do corpo humano, por exemplo
a protese total de quadril, funcdo que desempenha pelo resto da vida do paciente
(BOSCHI, 1995).

Placas ortopédicas implantaveis sao dispositivos fixados ao osso com a
finalidade de proporcionar estabilidade a fratura, enquanto permite a atuacédo das
forcas de rotacdo, arqueamento, tragdo e compressao. Sado compostas por varios
modelos, caracterizados pelo formato retangular com furos e rampa para parafusos,
com a porg¢ao interna escareada mantendo uma forma conica. As placas sao de uso
unico e fabricadas em ago inoxidavel (Figura 1). Elas s&o diferenciadas de acordo com
a sua funcado em: placas de protecao ou neutralizacdo, de suporte, compressao, de
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reconstrucdo e placas em banda de tensdo. Esta classificagcdo depende da funcao
biomecanica que a placa ird desempenhar (DELLA NINA et al., 2007).

Figura 1 - Placas Ortopédicas Implantaveis de Pequenos Fragmentos.

Fonte: Genesis Medical, disponivel em: http://genesismedical.com.br/fixossea.html.

Apesar dos beneficios que os implantes ortopédicos possam oferecer, eles
estdo suscetiveis a ocasionar varios agravos ao paciente que o recebe, como: falta
de integracgao; processo inflamatério; rejeicao e processo infeccioso bacteriano, o qual
representa a principal causa de perda do implante. Bactérias podem aderir aos
implantes e formar biofilmes, o que leva a ocorréncia de infecgdes crbnicas, graves e
de dificil tratamento (OLIVEIRA et al., 2018). Considera-se que o tipo de material
utilizado, bem como sua estrutura podem ser determinantes para a aderéncia
bacteriana as suas superficies e, consequente formagao de biofilme (MICLAU et al.,
2010).

Uma estratégia para tratar o processo infeccioso € prolongar o tratamento com
altas doses de antimicrobianos que atuam por meio de diferentes mecanismos. No
entanto, na pratica clinica, os implantes contaminados geralmente devem ser
removidos cirurgicamente (OLIVEIRA et al., 2018). Infec¢cbes de sitio cirurgico
associadas a implantes sdo um problema significativo para o sistema de saude e é
uma das principais causas de morbidade e mortalidade nas cirurgias ortopédicas
(GOMES; PEREIRA; BETTENCOURT, 2013; KHOO et al., 2010).
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1.4.1 Fornecimento das Placas Ortopédicas Implantaveis ao Servigco de Saude

Implantes ortopédicos, como as placas, sdo, na maioria dos casos obtidos por
meio de empresas que os fornecem em sistema de consignagdo/comodato. Isso
ocorre devido ao rapido avango tecnoldgico e ao alto custo. Este € um servigo de
empréstimo, no qual o instrumental é fornecido por uma fonte externa, € utilizado para
o procedimento o qual foi destinado e depois € retornado ao seu local de origem (HTM,
2016). As vantagens desse sistema sao o custo reduzido e a expansao dos servigos
oferecidos. Entretanto, muitas vezes a entrega desses produtos ao servigo de saude
nao ocorre no tempo necessario para o cumprimento das etapas do processamento,
em consequéncia a sua alta rotatividade entre diferentes hospitais (SEAVEY, 2010).

As placas ortopédicas implantaveis, em suas respectivas caixas, sdo entregues
ao CME do estabelecimento de saude, acompanhado do respectivo documento e sua
entrada deve ser conferida e documentada. O CME deve possuir local especifico para
armazenar os implantes, com acesso restrito e controlado. Seu recebimento,
armazenamento e distribuicdo serdo de responsabilidade dos almoxarifes, que
devem, apos o recebimento definitivo, realizar o registro das informagdes contendo o
numero da nota fiscal, codigo, quantitativo, validade, lote, valor, o cadastro nacional
de pessoas juridicas (CNPJ) e a razdo social do fabricante e do fornecedor de Orteses,
Préteses e Materiais Especiais (OPME). Apdés a conferéncia e a assinatura do
documento, este ficara arquivado no estabelecimento de saude (BRASIL, 2016).

A solicitacdo de OPME devera ser realizada com antecedéncia minima de 48
horas, em caso de procedimentos eletivos, em formulario préprio, em que constem,
obrigatoriamente, os dados de identificacdo do paciente, numero do prontuario, data
e nome do procedimento previsto, com a quantidade e os tamanhos adequados
(BRASIL,2016). As placas ortopédicas implantaveis que necessitem de
processamento devem ser enviadas para o Centro de Material e Esterilizagcdo (CME),
que consiste em um setor de apoio hospitalar, responsavel pelo processamento de
produtos para a saude (PPS) (SOBECC, 2017). Devem ser enviados, com
antecedéncia e mediante registro de informag¢des antes do envio, sua dispensagéo
ocorrera no momento do procedimento, quando sido encaminhados para a sala
cirargica (BRASIL, 2016).



20

1.5 Processamento das Placas Ortopédicas Implantaveis

O processamento das caixas cirurgicas que contém as placas ortopédicas
implantaveis inclui a conferéncia da quantidade e qualidade do implante, limpeza,
secagem, empacotamento (embalagem), esterilizacdo, armazenamento e
distribuicdo. Todas estas etapas requerem que o CME atenda aos aspectos
relacionados a estrutura e processo de trabalho, segundo as recomendagdes de PPS
nacionais e internacionais (AORN, 2017; SOBECC, 2017).

Por penetrar em tecidos ou sistema vascular com auséncia de microbiota
colonizadora, as placas ortopédicas implantaveis sdo classificadas como produtos
criticos e devem ser submetidas, obrigatoriamente, ao processo de esterilizagédo
(AORN, 2017). A auséncia e/ou a inadequada limpeza facilita a fixagao de sujidade e
de micro-organismos as superficies dos implantes, contribuindo para a formagéo de
biofilmes microbianos e dificultando a acdo do agente esterilizante (COSTA et
al.,2018).

As placas, assim como outros implantes ortopédicos em uso clinico, tém sido
pouco estudadas quanto a formacao de biofilmes, principalmente pelo fato de serem
confeccionadas em aco inoxidavel resistente a multiplos processamentos. Entretanto,
surtos de infecgdo de sitio cirurgico relacionados a formagdo de biofilmes e,
consequentemente, a falhas nas etapas do processamento tém sido descritos
(DANCER et al., 2012).

1.6 Biofilmes Microbianos

Existem diferentes mecanismos de resisténcia ambiental e sobrevivéncia
utilizados pelos micro-organismos, sendo a formac&o de biofilmes microbianos em
superficies um dos mecanismos mais eficientes e complexos. A formagéao de biofilmes
tem sido alvo de ampla discussdo no contexto a assisténcia a saude (BADMASTI et
al., 2015; ROBERTS, 2013; VANDECANDELAERE; COENYE, 2015). As
caracteristicas que tornam o biofilme uma estrutura biologicamente relevante, incluem
as distintas propriedades fisico-quimicas, arquitetura e capacidade de comunicagao
intercelular e regeneracéao celular ativa (PINTO, 2016).

O termo biofilme faz referéncia a conglomeragdes de bactérias imersas a uma
matriz polimérica, composta, principalmente, por polissacarideos que facilitam a

aderéncia microbiana e conferem protecdo aos micro- organismos contra agente
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antimicrobianos. Biofilmes podem estar presentes tanto em superficies naturais (como
a pele) quanto artificiais (como dispositivos hospitalares). No entanto, para que ocorra
a aderéncia de micro-organismos e posterior formagao de biofilme em uma superficie,
€ necessario que haja uma interagcdo ibnica entre a bactéria e o substrato do
dispositivo em questado, na qual as cargas negativas do material atraem as bactérias
ao seu contato (PESSOA et al., 2017; RICHARDS et al., 2014).

A formacao dos biofilmes pode ser dividida em seis fases sendo elas (Figura
2): 1) as células plancténicas se aproximam da superficie; 2) aderem a ela; 3) inicia-
se, entdo, a formacdo de microcolénias, também denominadas de agregados
bacterianos. Até esta etapa, o processo € considerado reversivel. 4) Em seguida
inicia-se a comunicagao ceélula- célula , um fenbmeno conhecido como Quorum
Sensing, em que ha producéo e liberagao de sinais quimicos, a fim de se organizar e
iniciar a producgéo de exopolissacarideos (EPS), que torna a aderéncia irreversivel; 5)
ocorre entdo a maturagao desse biofilme, que é apropriada para permitir a saida de
residuos metabdlicos e a circulagdo de nutrientes e oxigénio; 6) Em seguida, tem-se
a fase de dispersdo, um estagio no qual, as células bacterianas do biofilme sentem
condicbes ambientais adversas, podendo entdo, se dispersar, colonizando novas
superficies. (MACEDO; ABRAHAM, 2009).

Figura 2 - Esquema de formacgéao de biofilme.
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Fonte: TRETER; MACEDO, 2011.
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A resisténcia dos biofilmes aos antimicrobianos tem sido uma causa de
tratamentos ineficazes e, portanto, torna-se de grande importancia a compreensao
das vias de regulagao do biofilme, bem como da agéo dos antimicrobianos , para que
possa ser desenvolvida uma terapia bem-sucedida (CHAGAS et al.2015).Em se
tratando de procedimentos cirurgicos ortopédicos, a ocorréncia de biofilmes € comum
e € apontada como causa primaria de ISC em paciente com implantes cirdrgicos
(DONG et al., 2013; VANDECANDELAERE; COENYE, 2015).

Os principais micro-organismos responsaveis pela formagédo de biofiimes em
implantes ortopédicos sédo bactérias gram-positivas, como: S. aureus, S. epidermidis,
Streptococcus do grupo Viridans e Enterococcus faecalis. E bactérias gram-negativas
como P. aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter cloacae e
Proteus mirabilis (BARROS, 2017; OLIVEIRA et al.,2018).

1.7 Género Staphylococcus

As bactérias pertencentes ao género Staphylococcus se apresentam como
cocos gram-positivos com aproximadamente 0,5 a 1,5 ym de didmetro, arranjados de
forma isolada, aos pares ou em cadeias curtas, mas com predominio do agrupamento
em cacho devido a sua divisdo celular, que ocorre em trés planos perpendiculares
(Figura 3). Pertencem a familia Staphylococcaceae e constituem uma das bactérias
mais frequentemente isoladas de amostras bioldégicas humanas. Estdo distribuidas
em diversas partes da natureza podendo habitar superficies, implantes, produtos para

saude, além da pele e mucosa dos seres humanos e animais (WINN Jr et al., 2012).
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Figura 3 - Staphylococcus spp. visualizado em microscopia 6tica pela coloragao de
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Fonte: SILVA, 2018.

O género Staphylococcus é composto por cerca de 52 espécies e 29
subespécies (ALMEIDA et al., 2016; SHIN et al.,2011), classificadas em dois grupos
de acordo com a capacidade de produgédo da enzima coagulase. O primeiro grupo,
conhecido como Staphylococcus coagulase-positivo (SCP), tem como principal
representante o S. aureus (VIANA et al., 2011). No segundo grupo, conhecido como
Staphylococcus coagulase-negativo (SCN), as principais espécies envolvidas nas
infeccbes humanas séo S. epidermidis, S. haemolyticus, S. saprophyticus, S. cohnii,
S. xylosus, S. capitis, S. warneri, S. hominis, S. simulans e S. Ilugdunensis
(FERNANDES et al., 2011; KILIC; BAYSALLAR, 2014).

A enzima coagulase é um importante fator de viruléncia que tem como fungao
converter o fibrinogénio presente no plasma sanguineo em fibrina,
independentemente da presencga do ion Ca?* e dos fatores V, VI e VIl da coagulagéo
sanguinea. Esta rede de fibrina é depositada na superficie do micro-organismo e
dificulta a fagocitose pelas células de defesa, protegendo a bactéria (KARAHAN;
CETINKAYA, 2007; VELAZQUEZ- MEZA, 2005).

Uma das provas de auxilio na identificagcdo dos Staphylococcus spp. € a
deteccdo da enzima catalase. Ela € uma prova utilizada para diferenciar

Staphylococcus spp. de Streptococcus spp. e é considerada um fator de viruléncia ao
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inativar o peroxido de hidrogénio e radicais livres toxicos formados pelo sistema
mieloperoxidase no interior das células fagociticas, apds a ingestdo da bactéria
(ANVISA, 2008).

Staphylococcus spp. possuem ainda fatores de viruléncia que influenciam na
interacdo entre bactéria e as células/superficies, que aderem as membranas
celulares, que promovem colonizagao e invasao de pele e mucosas, entrada na célula
por endocitose, além de inibirem respostas imunes inatas e adaptativas, permitindo
que essas bactérias escapem dos mecanismos de defesas e proliferem em ambientes
hostis. Estes fatores de viruléncia tém capacidade de atuar como proteases, lipases,
desoxirribonucleases, toxinas, mediadores fisiolégicos, agentes liticos, biofilmes,
fatores de aderéncia e fatores antifagociticos (ZACHARY; MCGAVIN, 2013).

As espécies de Staphylococcus possuem uma variedade de mecanismos de
resisténcia aos antimicrobianos. De acordo com o perfil de resisténcia, novas
definigdes de fendtipos de resisténcia estdo descritos na literatura, como bactérias
extensivamente resistentes ou extensively drug-resistant (XDR) e pan-resistentes ou
pan-drug resistant (PDR), além da ja descrita multirresisténcia ou multidrug-resistant
(MDR) (MAGIORAKOS et al., 2012).

1.7.1 Staphylococcus coagulase-negativos (SCN)

Staphylococcus coagulase-negativos (SCN) fazem parte da microbiota da pele
e mucosas. Podem ser transmitidos de pessoa a pessoa por contato direto, por meio
das maos dos profissionais de saude, ou por contato indireto, por meio de
equipamentos e superficies contaminadas (ALMEIDA, 2011; DAMASCENO, 2010;
MONTEIRO, 2016). Este grupo € constituido por aproximadamente 38 espécies. A
pele de individuos saudaveis € colonizada por varias delas, presentes em diferentes
proporgdes na dependéncia se o local é seco, umido ou sebaceo (PARLET; BROWN;
HORSWILL, 2019).

Os SCN possuem varios fatores de viruléncia, entre eles a capacidade de
adesao por meio de um processo sinérgico entre o polissacarideo capsular (PS), que
tem como funcgao proteger a bactéria do processo fagocitico. Essa adesao primaria é
seguida de uma aderéncia interbacteriana, mediada pelo Polysacharide Intercelular
Adhesin (PIA). Ambos os polissacarideos citados (PS; PIA) auxiliam no processo de
formagao de biofilme (WINN Jr., 2012).



25

Estas bactérias possuem potencial para aderir e proliferar em biomateriais, e
estdo entre os agentes mais frequentes de infecgdes relacionadas ao uso de cateteres
intravasculares, bacteremias, endocardites, ISC, infecgbdes oftalmoldgicas, infecgbes
associadas a dialise peritoneal e infecgbes de articulagdes protéticas (MURRAY;
ROSENTHAL; PFALER, 2016). Dentre as espécies patogénicas mais comuns estao:
S. epidermidis, S. haemolyticus, S. hominis, S. capitis, S. lugdumensis e
Staphylococcus sciuri (HASHMI et al., 2016; HITZENBCHER et al., 2016; MARIN et
al., 2017).

Um dos fatores que favorece a contaminacao de dispositivos meédicos por SCN,
como os implantes ortopédicos, € a sua grande capacidade de aderéncia e formagéao
de biofilme. Esse microambiente é regulado por genes especificos que conferem a
protecdo as colbnias bacterianas contra a acdo dos antimicrobianos e do sistema
imunolégico (BECKER; HEILMANN; PETERS, 2014).

Em relacao a resisténcia dos SCN aos antimicrobianos e desinfetantes, estes
podem ser divididos em dois grupos principais: aqueles que n&o entraram em contato
com a ambiéncia da saude e sdo, em geral, sensiveis aos agentes geralmente
administrados; e aqueles que sao expostos a pressao seletiva exercida pelo uso dos
antimicrobianos nos ambientes de assisténcia a saude (BECKER; HEILMANN;
PETERS, 2014).

O uso continuo de antimicrobianos na assisténcia a saude tornou esse grupo
de micro-organismos resistentes a varias drogas, como ao grupo dos beta-lactamicos
e a meticilina, sdo os chamados Staphylococcus resistentes a meticilina ou Methicillin-
resistant Coagulase-negative Staphylococci (MR-CoNS). Além disso, podem ser
resistentes aos glicopeptideos (ISHIHARA et al., 2013), lipopeptideos e
lipoglicopeptideos (HOPE et al., 2013), as oxazolidinonas (BAOS et al.,2013),
tetraciclinas e glicilciclinas (GORDON et al., 2012), ao acido fusidico, fosfomicina e
rifampicina (FORREST; TAMURA, 2010) e a mupirocina (BATHOORN et al., 2012).

1.7.2 Staphylococcus aureus

S. aureus foi descrito, inicialmente em 1880, pelo cirurgido escocés Alexandre
Ogston em pus de furdnculos cirurgicos (ALMEIDA et al., 2016). Essa bactéria é
responsavel por uma ampla variedade de sindromes clinicas, desde infecgdes

localizadas na pele até doencgas invasivas como bacteremia, endocardite e
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pneumonia. Além da viruléncia, este patdgeno se destaca pela rapida aquisigao de
resisténcia aos agentes antimicrobianos (DUARTE et al., 2018).

Os sitios de infeccdo mais comuns afetados sdo pele e tecidos moles.
Manifestagdes de infecgdes nesses locais incluem foliculite, furdnculos e carbunculos,
impetigo, mastite, infecgdes de feridas e sindrome da pele escaldada. Esta bactéria
responsavel por 76% de todas as infec¢des da pele e dos tecidos moles, levando a
500.000 admissbes hospitalares e 10 milhdes de consultas ambulatoriais por ano
(HERSH et al., 2008; MORAN et al., 2006). A versatilidade do S. aureus como
patdogeno também se estende a sua gama de hospedeiros, que inclui gatos e cées
domésticos, cavalos, cabras, ovelhas, gado, coelhos, porcos e aves de capoeira
(PEACOCK; PATERSON, 2015).

S. aureus sao patdgenos que possuem diversos fatores de viruléncia, dentre
0s mais importantes estdo: producao de enterotoxinas, principal causa de intoxicacoes
alimentares de origem bacteriana (ARGUDIN et al., 2010); producéo de Leucocidona
Panton Valentine ou Panton Leukocidin Valentine (PVL) uma citotoxina capaz de
induzir a destruigao de leucdcitos humanos e causar grande dano tecidual, associada
a infecgbes de pele primarias severas e pneumonias necrotizantes (VANDENESCH
et al., 2012); produgédo de toxina 1 da sindrome do choque toxico ou Toxic Shock
Syndrome Toxin-1 (TSST-1), caracterizada por induzir febre alta, rash eritematoso,
hipotensao, hipoalbuminemia e envolvimento de trés ou mais 6rgaos (BUKOWSKI et
al., 2010); produgédo de hemolisinas a, B, € & , que auxiliam no poder invasivo da
bactéria, destacando - se a alfa-toxina responsavel pela lise de eritrocitos
(VANDENESCH et al., 2012); produgdo de esfoliatinas A, B e C, que causam a
descamacao da pele, também chamada de sindrome da pele escaldada (BUKOWSKI
et al., 2010); e a capacidade de formar biofilmes (LISTER; HORSWILL, 2014).

Esta bactéria tem grande habilidade em formar biofiimes em implantes e
cateteres, sendo esta caracteristica uma grave condigdo em doengas crénicas (LIN et
al., 2012; REVDIWALA et al., 2012). Além disso, S. aureus podem produzir moléculas
de fibrinogénio, fibronectina, colageno e mucopolissacarideo extracelular ("slime") que
favorecem sua aderéncia a superficie (VELAZQUEZ- MEZA, 2005).

Este patdgeno é responsavel por elevados indices de mortalidade decorrentes

de sua alta viruléncia e da capacidade de adquirir resisténcia aos antimicrobianos (HO
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et al., 2016; SOUSA, 2016). Staphylococcus aureus possui cepas resistentes que
variam de 40 a 80% em hospitais brasileiros (ROSSI; ANDREAZZE, 2005).
Atualmente, sao descritos diversos fendtipos de resisténcia, sendo os mais comuns a
resisténcia aos beta-lactamicos (BAGCIGIL et al., 2012; FISHOVITZ et al., 2014) e a
resisténcia a meticilina, que sdo denominados S. aureus resistentes a meticilina ou
Methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA). Este ultimo marcou a era da
resisténcia bacteriana, pois expressa resisténcia a todos os beta-lactamicos, sendo
considerada uma bactéria multirresistente (MAGIORAKOS et al., 2012). Ha tambem
o fendtipo VRSA Staphylococcus aureus resistentes a vancomicina ou Vancomycin
Resistent Staphylococcus aureus(VRSA) e o Staphylococcus aureus intermediario a
vancomicina ou Vancomycin Intermediate Staphylococcus aureus (VISA) (GARDETE;
TOMASZ, 2014).

Cada vez mais, surtos de infeccao por MRSA, inicialmente presentes no
ambiente hospitalar e limitados a pacientes imunocomprometidos, tem surgido na
comunidade envolvendo principalmente populagbes imunocompetentes. Além disso,
o S. aureus coloniza de forma assintomatica cerca de 20% a 30% da populagéo adulta
saudavel, mais frequentemente nas narinas (PARLET; BROWN; HORSWILL, 2019).

S. aureus € um dos principais agentes relacionados as ISC ortopédicas
(MICLAU et al., 2010). Nos ultimos anos, houve uma maior incidéncia de micro-
organismos multirresistentes, especialmente o fendtipo MRSA. Nesse contexto,
merece destaque a identificacdo dos pacientes carreadores nasais de MRSA, uma
vez que esta condigao foi identificada como fator de risco para ocorréncia de ISC
(BERTRAND; SLEKOVEC; TALON, 2010) por S. aureus, apos a realizagdo de

cirurgias ortopédicas com implantes (LEVY et al., 2013).
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2. JUSTIFICATIVA

Os Staphylococcus spp. sdo bactérias resistentes a diversos antimicrobianos,
com grande capacidade de formagado de biofiime e € um dos principais agentes
relacionados as ISC ortopédicas. Placas ortopédicas implantaveis sao biomateriais
implantados em pacientes decorrentes de cirurgia ortopédica e se mantem no
organismo destes por muitos anos. Desta forma, estes implantes devem estar em
condigdes seguras de uso, evitando assim, a ocorréncia de infec¢des de sitio cirargico
(ISC). Entretanto, a formacao de biofilme nestes dispositivos associada a falhas nas
etapas do processamento, principalmente na limpeza, pode impedir que o implante
seja devidamente esterilizado. A realizagdo deste estudo ajuda a compreender a
importancia do processo de limpeza e esterilizacao dos biomateriais pelos servigos de
saude, de forma a assegurar o real objetivo do uso destes implantes nos pacientes
ortopédicos.
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3. OBJETIVOS
3.1 Objetivo Geral
Caracterizar o perfil fenotipico de Staphylococcus spp. isolados de placas

ortopédicas implantaveis consignadas, antes do processamento pelo servigo de
saude.

3.2 Objetivos Especificos

e Verificar a presenga de Staphylococcus spp. em placas ortopédicas implantaveis,
antes do processamento pelo servico de saude.

¢ |dentificar fenotipicamente as espécies isoladas.

e Avaliar o perfil de suscetibilidade dos isolados frente aos antimicrobianos.
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4. METODOLOGIA
4.1 Tipo, Local e Periodo do Estudo

Trata-se de um estudo observacional transversal, realizado em um hospital
publico de ensino de Goiania, Goias, referéncia no atendimento integral a saude, no

periodo de maio a dezembro de 2018.

4.2 Aspectos Eticos - Legais

Esta pesquisa faz parte de um projeto ancora, intitulado “Processamento dos
produtos para saude utilizados em cirurgias de implantes ortopédicos”, o qual foi
aprovado pelo Comité de Etica do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de
Goias (CEP/HC/UFG), protocolo n° 558.585 (Anexo) (BRASIL, 2012).

4.3 Coleta e Transporte das Placas Ortopédicas Implantaveis

Placas de aco inoxidavel, de uso unico foram selecionadas de cinco caixas de
implantes cirurgicos ortopédicos denominadas de “Pequenos Fragmentos” (Figura 4),
fornecidas por uma empresa que fornece caixas cirurgicas em sistema de
consignacéo/comodato ao servigo de saude em todo o Estado de Goias. As placas
(Figura 5) foram avaliadas antes do processamento, da forma que foram entregues
na area de recepgao do CME do hospital

Placas sédo implantes utilizados com a finalidade de proporcionar estabilidade
e fixagdo da fratura 6ssea e sdo armazenadas juntamente com outros implantes, nas
caixas com instrumental cirirgico necessario para fixacdo de fraturas ésseas, por
meio do uso de implantes.

Para este estudo, foram selecionadas as trés menores placas ortopédicas de
cada uma das cinco caixas cirurgicas escolhidas, pois estas s&o utilizadas com menor
frequéncia e, portanto, permanecem maior tempo nas caixas. Somando um total de

15 implantes.
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Figura 4 - Caixa de Instrumental de Pequenos Fragmentos fornecida por empresa em

sistema de consignagao/comodato ao servigo de saude. Goiania, GO, 2018.

Fonte: Acervo pessoal, 2018.
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Figura 5 - Modelos de placas ortopédicas implantaveis fornecidas por empresa em

sistema de consignagcao/comodato ao servigo de saude. Goiania, GO, 2018.

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

4.4 Transporte das Placas Ortopédicas Implantaveis

As placas foram transportadas do CME ao Laboratério de Analises
Microbiolégicos em Saude (LAMSA) do Instituto de Patologia Tropical e Saude Publica
da Universidade Federal de Goias (IPTSP/UFG) dentro de suas respectivas caixas

cirurgicas confeccionadas de ago inoxidavel.

4.5 Analise Bacteriolégica das Placas Ortopédicas Implantaveis

Todas as etapas a seguir foram realizadas segundo recomendagdes de
OPLUSTILL et al.(2010), Winn Jr et al. (2012), BSAC (2014), CLSI (2019), BRCAST
(2019). Foi utilizada a cepa padrdo ATCC® (29213) Staphylococcus aureus, como

controle de qualidade.

4.5.1 Isolamento de Staphylococcus spp.

As placas foram transferidas, em técnica asséptica com o uso de paramentagao
(luvas cirurgicas, gorro, mascara e avental), para tubos de ensaio contendo 12 mL de
Trypitic Soy Broth (TSB). Estas foram submetidas a sonicagao (USC - 1400A, Unique,
Sao Paulo, Brasil) por 10 minutos e, em seguida, retiradas dos tubos com auxilio de
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pingas hemostaticas esterilizadas, submetidas a limpeza manual e devolvidas a caixa
cirurgica.

Os tubos com TSB foram incubados em estufa a 35 °C por 48 horas. Daqueles
que apresentaram sinais de crescimento microbiano, ou seja, turvagéo e/ou depdsito
de colbnias, foram semeados 20 yL em agar sangue de carneiro 5% (meio
enriquecido, ndo seletivo e diferencial), pela técnica de esgotamento de alga. Em

seguida, os meios foram incubados em estufa a 35 °C por 24 horas.

4.5.2 Identificagao Preliminar de Staphylococcus spp. (Caracteristicas
Morfotintoriais)

Apos o periodo de incubagao, foi realizada uma avaliagdo das colbénias
formadas em agar sangue quanto ao seu aspecto macroscopico (tamanho, cor, forma,
odor, consisténcia e densidade) e microscépico (coloragdo de Gram). Os isolados que
se apresentaram na forma de cocos gram-positivos arranjados em cachos foram
semeados, pela técnica de esgotamento de alga, em agar manitol salgado (meio
seletivo e diferencial para Staphylococcus spp.) e incubados a 35 °C por 24 horas.
Posteriormente, os isolados foram submetidos a uma nova identificagdo morfotintorial
de forma a garantir a pureza das coldnias e avaliados quanto a capacidade ou nao de

fermentagao do manitol.

4.5.3 Armazenamento

Ap0s a identificagao preliminar, os isolados foram armazenados para posterior
identificacdo bioquimica (género/espécie). Para isso, os isolados crescidos em agar
manitol salgado foram semeados em Placas de Petri pela técnica de estria continua
em agar nutriente (meio simples e nao seletivo), incubados a 35 °C por 24 horas.
Posteriormente, com o auxilio de swab, parte da colénia foi inoculada em tubos do
tipo eppendorfs contendo 1mL de TSB com 20% de glicerol e congelados a -20 °C.

4.5.4 Reativacao das Cepas
No processo de reativagao das cepas, o primeiro passo foi o descongelamento
dos eppendorfs a temperatura ambiente. Em seguida, apos o total descongelamento,

homogeneizou-se a cultura e, com o auxilio de um swab estéril, parte do conteudo foi
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inoculado em caldo tioglicolato e incubado por 18-24 horas a 35 °C. Os eppendorfs
foram, entéo, retornados a temperatura de congelamento.

ApOs a etapa de reativagao, a cultura em caldo tioglicolato foi semeada em agar
nutriente, pela técnica de esgotamento de alga, seguida de incubagédo 18-24 hrs a
35°C. Posteriormente, repetiu-se as analises microscépicas (coloragdo de Gram) para

confirmar a pureza das coldnias e procedeu-se a identificagdo bioquimica.

4.5.5 Identificacao de Staphylococcus spp.

Foram realizadas as seguintes provas de identificacdo bioquimica: prova de
deteccdo das enzimas catalase e coagulase, prova da DNAse e teste de
suscetibilidade a polimixina B. Para a realizagdo das provas citadas, primeiramente
foi necessario realizar um subcultivo em Placas de Petri contendo agar sangue de
carneiro a 5% pela técnica de esgotamento de alga, posteriormente as placas foram
incubadas em estufa a temperatura de 35 °C por 48 horas. Em seguida, foram

realizadas analises macroscépica e microscépica das coldnias crescidas.

4.5.5.1 Prova de deteccao da enzima catalase

A prova da catalase € um importante teste com finalidade de diferenciar os
membros da familia Staphylococcaceae (catalase positiva) e familia
Streptococcaceae (catalase negativa). A enzima catalase converte o peréxido de
hidrogénio em oxigénio e agua. A liberacdo do oxigénio & observada por meio da
formacéao de bolhas.

Para a realizacao do teste, colocou-se sobre uma lamina de vidro uma gota de
peréxido de hidrogénio e a esta foi misturada parte da colénia em investigagédo. Para

0 género Staphyloccocus, observa-se a formagao de bolhas (catalase positiva).

4.5.5.2 Prova da detecgcao da enzima coagulase

A prova da coagulase é um teste que tem como finalidade diferenciar o género
Staphylococcus em dois grupos, coagulase-positivo e coagulase-negativo. Esta
enzima é secretada extracelularmente e reage com uma substancia presente no
plasma, denominada de fator de reagao da coagulase (CRF), formando um complexo

que converte o fibrinogénio presente no plasma em fibrina.
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Para a realizag&o do teste, colocou-se em um tubo de ensaio 0,5 mL de plasma
de coelho com EDTA e emulsionou-se as colonias em estudo, que foram entéo,
incubadas a 35 °C por 2 horas e, no caso de prova negativa (auséncia de formagao
de coagulo), incubada por mais 2 horas. Se ainda permanecer negativa, deve-se

realizar uma nova leitura, ap6s18 horas de incubagao a temperatura ambiente.

4.5.5.3 Prova DNAse

O teste da DNAse tem como finalidade verificar se o Staphylococcus spp.
possui a enzima desoxiribonuclease, a qual degrada o acido desoxirribonucleico
(ADN). Para o teste, foi realizado um cultivo de forma circular em uma pequena parte
do meio 4gar DNAse. Incubou-se a 35+2 °C por 18 - 24 horas. Decorrido o periodo de
incubag&o, no momento da leitura cobriu-se a colénia com HCI 1N e aguardou-se 30
segundos. Por fim, foi realizada a leitura, quando observou-se a presenga ou nao do
halo transparente ao redor da colbnia bacteriana. A presenga de halo transparente,

pode ser sugestivo da espécie S. aureus.

4.5.5.4 Teste de suscetibilidade a polimixina B
O teste de suscetibilidade da polimixina B foi realizado juntamente com o
antibiograma, pela técnica de disco-difusdo. E uma prova Util para a identificacéo de

Staphylococcus coagulase-negativos.

4.5.5.5 Teste de suscetibilidade aos antimicrobianos (antibiograma)

Para analisar o perfil de suscetibilidade dos Staphylococcus spp. Isolados aos
antimicrobianos, foi realizada a técnica de disco-difusdo, de acordo com as
recomendagdes do Clinical and Laboratory Standards Institute — CLSI (CSLI, 2015 -
2019) e do British Society for Antimicrobial Chemotherapy — BSAC (BSAC,2014).

O método de disco-difusao é a metodologia mais frequentemente utilizada para
avaliar o perfil de suscetibilidade das bactérias frente aos antimicrobianos. Cada disco
possui uma concentragao padronizada do antimicrobiano e seu material € composto
de papel de filtro.

Para a realizagdo do teste, os micro-organismos em estudo foram cultivados
em agar nutriente, com o auxilio de uma alga bacteriologica, pela técnica de

esgotamento de alga e incubados por 18-24 horas a 35 °C. Depois coletou-se de trés
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a cinco colbnias, com o auxilio de uma alga bacteriolégica, e as mesmas foram
inoculadas em um tubo contendo 5mL de solugdo salina a 0,9% de NaCL até a
turbidez atingir a escala 0,5 de McFarland (inéculo — 1 a 2 x 108 UFC/mL).

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

Foram utilizados os seguintes antimicrobianos: Azitromicina (15 pg); Cefoxitina
(30 pg); Ciprofloxacina (5 pg) Gentamicina (10 pg) e Penicilina (10 unidades).

As placas foram entdo invertidas e incubadas em estufa a 35 °C por 18-24
horas. Apds o periodo de incubagao, os halos de inibigdo (dados em milimetros) que
se formaram foram medidos com o auxilio de uma régua e interpretados de acordo
com a classificagcdo sensivel, intermediario ou resistente, segundo critérios
estabelecidos pelo CLSI (2019).
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram analisadas 15 placas ortopédicas implantaveis, antes do processamento
pelo servico de saude. Destas, quatro (26,7%) estavam contaminadas por
Staphylococcus spp., sendo recuperados um total de quatro isolados. A espécie mais
isolada foi Staphylococcus hyicus (50,0%). Também foram isolados um
Staphylococcus epidermidis (25,0%) e um Staphylococcus coagulase- negativo
(25,0%) (Figura 6).

Figura 6 - Staphylococcus spp. e grupo (n= 04) isolados de placas ortopédicas
implantaveis consignadas, antes do processamento pelo servico de saude. Goiania,
GO, 2018.

m Staphylococcus epidermidis m Staphylococcus hyicus m Staphylococcus coagulase negativo

Estes resultados condizem com dados da literatura. Segundo Oliveira et al.
(2018), a maioria das infecgbes associadas ao uso de implantes sdo causadas por
Staphylococcus spp., sendo o S. aureus e S. epidermidis os mais prevalentes.
Montaro et al. (2011) realizaram um estudo com 242 paciente ortopédicos com quadro

de infec¢ao e encontraram que aproximadamente 75% dos casos eram causados por
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Staphyolococcus spp., sendo S. epidermidis o principal patdgeno em pacientes com
artroprétese de joelho e quadril.

Estudo realizado por Morgenstern et al., (2016) com 163 pacientes que
possuiam implantes contaminados nas articulagdes e ossos longos dos membros
inferiores também demonstrou a predominéancia de S. epidermidis (51,5%) e S. aureus
(43,6%). Staphylococcus epidermidis € membro da microbiota da pele e € o patdogeno
mais frequentemente envolvido com infecgbes associadas ao uso de dispositivos
médicos como implantes e cateter venoso central (ZHENG et al., 2018).

Destaca-se ainda o isolamento da espécie S. hycus, a qual esta entre as
espécies de Staphylococcus coagulase-negativos mais frequentemente isoladas de
amostras clinicas (BRCAST, 2017). Esta bactéria pode ser encontrada em outros
animais (bovinos, cavalos, aves), pode ser patogénica para o homem em condi¢des
especiais e provocar infecgbes cutaneas com producdo de trés tipos de toxinas
esfoliativas e de enzimas extracelular, como lipase e fosfolipase (QUINN et al., 2011;
SCHLEIFER; BELL, 2009; WINN Jr., 2012).

Todas as bactérias isoladas tem como fator de viruléncia a capacidade de
formar biofilmes (ZHENG et al., 2018). Esta habilidade é bastante preocupante, pois
em se tratando de procedimentos cirurgicos ortopédicos, a ocorréncia de biofilmes em
implantes é apontada como causa primaria de ISC em paciente com implantes (DONG
et al., 2013; HOIBY et al., 2014; VANDECANDELAERE; COENYE, 2015).

Como se sabe a formagao de biofiimes em implantes ortopédicos, associada a
auséncia e/ou a inadequada limpeza dos mesmos durante o processamento, dificulta
a agao dos agentes esterilizantes (BOLES; HORSWILL, 2011). Esta condicéo
contribui para a ocorréncia e para a cronicidade de processos infecciosos
(BJARNSHOLT et al., 2013), bem como para tratamentos ineficazes (CHAGAS et al.,
2015).

Quanto ao perfil de suscetibilidade dos isolados, foram avaliados cinco
antimicrobianos incluindo o grupo dos macrolideos, cefamicina, fluorquinolonas,
aminoglicosideos e penicilinases-labeis, respectivamente (Tabela1). Os isolados
apresentaram-se sensiveis aos antimicrobianos avaliados, exceto o Staphylococcus
hycus. Este foi resistente a cefoxitina, o que prediz (triagem) resisténcia a

meticilina/oxacilina.
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Tabela 1 - Perfil de suscetibilidade de Staphylococcus spp. e grupo (n= 04) isolados
de placas ortopédicas implantaveis, antes do processamento pelo servigo de saude.
Goiania, GO, 2018.

Agentes Caédigo do Isolado
antimicrobianos S.hyicus SCN S. hyicus S. epidermidis
Azitromicina S S S S
Cefoxitina R S
Ciprofloxacina S S S S
Gentamicina S S S S
Penicilina S S S S

Legenda: S — sensivel; R - resistente

Staphylococcus spp. resistentes a meticilina/oxacilina sdo considerados micro-
organismo multirresistentes (MDR), pois sao resistentes a todos os antimicrobianos
da classe beta-lactamicos. A disseminagdo deste fendtipo de resisténcia entre
Staphylococcus spp. € reconhecida como um grave problema de saude publica, pois
limita as opgdes terapéuticas, aumento o risco de complicagbes e de morte em caso
de infeccdo (CHONG et al.,2013; HASSOUN; LINDEN; FRIEDAMAN, 2017
MAGIORAKOS et al., 2012;).

Estudo realizado por Santos et al (2018), que tambem integra o projeto ancora
do presente estudo, avaliou, por meio de inspeg¢d visual com lente de aumento, as
condigdes em que placas ortopédicas se encontravam no momento da entrega de
suas respectivas caixas no CME. Nesta analise visual, foram identificadas diversas
inconformidades, como: ranhuras, manchas de agua dura, sujidades, degastes e
oxidagdes. A presenca destas deterioragdes facilitam o acumulo de matéria organica
e de micro-organismos como Staphylococcus spp., corroborando para a formacéao de
biofilme e aumentando o risco de infecg&o de sitio cirurgico (SOBECC, 2017).

Ressalta-se que mesmo com tais inconformidades, estes produtos continuam
sendo reutilizados para diversos tipos de cirurgias de modo continuo. Apesar de
serem classificados como implantes de uso unico como placas e parafusos, séo
submetidos a varios processamentos antes de serem usados (COSTA et al.,2018), o
que pode ter acarretado as deterioragbes de desgaste, oxidagdo e ranhuras, o que
pode comprometer a integridade e funcionalidade do implante e aumento do risco de



40

eventos adversos, comprometendo assim a saude do paciente cirurgico (LUCAS et
al., 2018).

Ha na literatura poucas pesquisas sobre a contaminagao de placas ortopédicas
implantaveis. Deste modo, é possivel observar a relevancia deste trabalho, e sua
contribuicdo para reforgar a importancia do processamento de placas ortopédicas
implantaveis e outros produtos para saude consignados antes e apds uso, diminuindo
assim, as chances de ocorréncia de IRAS, ISC, crescimento bacteriano e que esta

cascatas de falhas ndo chegue ao paciente.
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6. CONCLUSAO

Placas ortopédicas implantaveis consignadas estavam contaminadas por
Staphylococcus spp., incluindo Staphylococcus coagulase-negativo, Staphylococcus
epidermidis e Staphylococcus hyicus, sendo este apresentou resisténcia a cefoxitina,
predizendo a presenca de resisténcia a meticilina/oxacilina e, consequentemente,
fendtipo de multirresisténcia aos antimicrobianos. Estes resultados séo relevantes,
tendo em vista a capacidade destes micro-organismos em formar biofilme em placas
ortopédicas implantaveis, principalmente quando o implante apresenta

inconformidades como ranhuras, sujidade, oxidagdes e outros fatores.
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