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Objetivo: determinar as caracteristicas microbioldgicas dos
globulos vermelhos obtidos com o “cell saver” em pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca em circuito extracorpéreo.
Método: estudo descritivo transversal com 358 pacientes
de cirurgia cardiaca em que o “cell saver” foi utilizado.
Foram coletadas variadveis sociodemograficas e identificagdo
microbiana da bolsa de reinfusao do “cell saver”. Foi
confirmado o Termo de Consentimento. Resultados: das
170 baterias isoladas GRAM+, as mais frequentes foram
Staphylococcus epidermidis em 69% (n=138) dos casos e
Streptococcus sanguinis com um registro de 10% (n=20).
Diferengas significativas foram encontradas na cepa
Staphylococcus epidermidis em pacientes com indice de
massa corporal =25 (p=0,002) submetidos a cirurgia valvular
(p=0,001). A vancomicina foi o antimicrobiano resistente a
cepa Staphylococcus epidermidis com uma concentragcao
inibitéria minima >16 pg/ml. Conclusdo: as caracteristicas
microbiolégicas dos gldbulos vermelhos obtidas apds o
processamento do sangue autdlogo recuperado com o “cell
saver” em cirurgia cardiaca sao de origem bacteriana GRAM+,
sendo a espécie mais isolada o Staphylococcus epidermidis.
Portanto, para reduzir a presenga desses cocos GRAM+, um
antibiotico deve ser adicionado ao “cell saver”, de acordo com

um protocolo previamente estabelecido.
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Introdugédo

Infeccbes invasivas em cirurgia cardiaca foram
relatadas internacionalmente® e, recentemente, foram
descritos surtos de contaminagdo bacteriana no trocador
de calor usado para regular a temperatura sanguinea
do paciente durante a circulacdo extracorpdrea, por
meio de circuitos fechados de agua®. Novos estudos
indicam a presenca de outras colonizagdes bacterianas
nos oxigenadores de membrana do proprio circuito
extracorporeo, o que pde em risco a recirculagdo
bacteriana no paciente durante o tempo em que a maquina
extracorporea é usadaC®. Além disso, sabendo que a
cirurgia cardiaca é a especialidade médica que consome
mais produtos sanguineos®, é utilizado o “cell saver” (CS),
um dispositivo que recupera a perda sanguinea do campo
operatorio e o volume residual do circuito extracorpdreo
a ser submetido a um processo de “limpeza”, obtendo
um volume determinado de gldobulos vermelhos que sdo
reinfundidos de volta ao paciente (bolsa de reinfusdo).
Nesse dispositivo, o crescimento bacteriano foi detectado
em 85% das amostras de sangue recuperadas® e nas
amostras de gldbulos vermelhos para reinfundir comensais
bacterianos GRAM+(D e até em outras cirurgias, como
trauma (escoliose em pediatria), em que também
utilizaram o RC para detectar na bolsa de reinfusdo os
mesmos comensais, mas do género Staphylococcust?.

A presenca de bactérias no CS, tanto no processo
de recuperagao quanto na fase de reinfusdo, representa
um risco potencial de infeccdo para o paciente durante
a intervencdo cirurgica, uma vez que esses dispositivos
nao possuem protecdo antibacteriana®?®. Esse fato
torna-se importante porque a presenca de uma
bacteremia no paciente estd associada aos acessos
vasculares, as hospitalizagdes prolongadas, aos
tratamentos intensivos e a administracdo de multiplos
antibiéticos de amplo espectro, acrescentando-se que
a imunossupressdo € a mais importante comorbidade,
com uma mortalidade significativa®4.

Atualmente, existem poucas evidéncias sobre os
diferentes tipos de bacteremia que podem existir na bolsa
de gldobulos vermelhos que é reinfundida no paciente, a
partir do CS, com base nas evidéncias existentes e no
contexto da cirurgia cardiaca; por esse motivo definiu-
se como objetivo do presente estudo determinar as
caracteristicas microbioldgicas dos glébulos vermelhos
obtidos com o celular

recuperador em pacientes

submetidos a cirurgia cardiaca em circuito extracorpéreo.
Método

Estudo descritivo transversal em pacientes

programados pelo servico de cirurgia cardiaca no periodo

de 1 de maio a 1 de outubro de 2017, cujos dados foram
obtidos a partirda solicitagao de gerenciamento da demanda
cirdrgica, em Sevilha, Espanha. De todos os pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca em circuito extracorpéreo
com o uso do CS C.AT.S® (Continuous Autologous
Autotransfusion System, Fresenius) foram incluidos
aqueles com idade superior a 18 anos que aceitaram
participar do estudo apds apresentacdo e explicagdo verbal
do consentimento informado. Os pacientes foram excluidos
quando o CS ndo foi utilizado conforme indicado pela
cirurgia programada. Também foram excluidos pacientes
imunossuprimidos (doencas infecciosas ou carcinogénicas)
por medidas de contraindicagdo do uso do CS e aqueles
em terapia antimicrobiana, por causar viés na coleta de
dados. Antes da cirurgia, os pacientes foram preparados
de maneira convencional e uniforme: monitorizacdo
hemodindmica continua, com anestesia geral em suas
trés fases (indugdo, manutencdo e recuperagdo) com 0s
mesmos medicamentos em doses proporcionais ao peso e
altura do paciente.

A abordagem cirlrgica foi realizada de maneira
homogénea em todos os pacientes: disseccdo e abertura
do esterno por esternotomia longitudinal, canulagdo de
grandes vasos, protocolos de perfusao semelhantes e
técnicas de circulagdo extracorpdrea e com técnicas
cirdrgicas similares utilizadas durante a cirurgia.

Apods o término da cirurgia, verificou-se a hemostasia
de todas as anastomoses e a coagulacgdo foi revertida pelo
sulfato de protamina na proporgdo de 1:1 com heparina,
em que todos os pacientes extubados receberam o
protocolo fast track préprio do servico pds-anestésico.

A preparacdo e o manuseio do CS em todos os
pacientes foram indiferenciados: 3000 ml de cristaloides
combinados com 30.000 UI de heparina sddica foram
utilizados para preparar e purgar o circuito para evitar
a coagulacdo. As perdas de sangue do campo operatério
foram recuperadas sob um sistema de vacuo de aspiragao
ajustavel a -20 cm H,0; o volume residual do circuito
extracorpéreo® passou por um filtro de 25 yum em um
reservatdrio e no final da cirurgia o ciclo de processamento
ou lavagem foi iniciado, para obter a bolsa de glébulos
vermelhos que foi reinfundida, novamente, no paciente.
A perfusionista realizou a montagem e mediu a sobra de
sangue no final da cirurgia.

O condicionamento da sala cirdrgica (acesso
e circulagdo,

caracteristicas de construgdo, gases

medicinais, isolamento térmico, condicdes de
seguranca, equipamentos e sistemas de ventilagdo)
atende aos requisitos assépticos necessarios, inerentes
ao tipo e nivel de risco da intervencgdo. Além disso, sdo
realizadas inspegdes gerais da sala de operagdes para
detectar contaminagdo ambiental, de acordo com os

regulamentos atuais.
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O Servigo de Microbiologia do hospital trabalhou
com o sistema automatizado de bactérias Bactec™
960 de Becton Drive, que mediu a produgdo de CO, a
partir de microrganismos metabolicamente ativos por
métodos espectrofotométricos ou de fluorescéncia,
em que cada frasco é monitorado continuamente e a
deteccdo é externa; ao ndo se abrirem os frascos, a
possibilidade de contaminacgdo cruzada é eliminada. Para
identificacdo microbiana, as técnicas de identificagdo
fenotipica bacteriana foram realizadas, sob cultura
microbiolégica serial de células vermelhas do sangue
da bolsa de reinfusdo do CS. Para o isolamento e
identificacdo do patdgeno, 20 mL de glébulos vermelhos
foram previamente extraidos (no final de todo o ciclo de
lavagem e antes de reinfundir o paciente); os primeiros
10 mL foram introduzidos em um frasco anaerdbico e os
10 mL restantes em uma garrafa aerdbica, realizando-
se técnica de inversdo. No processo de identificagdo
da cepa bacteriana, foram observads sua morfologia,
seu desenvolvimento, suas propriedades bioquimicas
e metabdlicas e, quando possivel, o microrganismo
envolvido foi identificado. Os frascos foram enviados
pelo mesmo responsavel, empregando técnicas de
assepsia em sua transferéncia, ndo excedendo o tempo
de envio e recebimento de 8 minutos.

As varidveis estudadas foram: idade,

intervencdo cirurgica programada, tempo de cirurgia,

sexo,

indice de massa corporal, obtidas por meio da historia
clinica do paciente; volume de sangue recuperado no
reservatorio, de concentrado de glébulos vermelhos,
volume de remanescente descartado e o tempo de
processamento foram obtidos pelas informagdes do CS;
além disso, variaveis como cocos GRAM+, cocos GRAM-,
bacilos GRAM+ e bacilos GRAM- com isolamento em sua
diversidade foram obtidas na secao de microbiologia da
historia clinica. Todos os dados obtidos foram registrados
no documento ad hoc.

Para a exploragdo dos dados, foi utilizado o
programa estatistico Statistical Package for the Social
Science (SPSS) para Windows, expressando as variaveis
categdricas por meio de frequéncias relativas, absolutas
e porcentagens.

As varidveis continuas sdo apresentadas pelas
medidas de tendéncia central e desvio padrdo. O teste do
qui-quadrado de Pearson e o teste exato de Fisher foram
utilizados nas variaveis categdricas, conforme apropriado,
o teste t de Student foi aplicado as varidveis continuas para
determinar se havia ou nao diferengas estatisticamente
significantes. Um valor significativo de p <0,05 e um erro
de amostragem de 3% foram estabelecidos.

O estudo obedeceu aos principios da Declaragdo
de Helsinque, a Lei Organica de Protecdo de Dados
Pessoais 15/1999, de 13 de dezembro e ao Decreto
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Real 1720/2007 que a desenvolve. Todos os pacientes
foram informados verbalmente e por escrito, mediante
o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).
Este estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica e
Pesquisa Clinica do hospital.

Resultados

De 100% (n=358) dos pacientes agendados para
cirurgia cardiaca, 56,1% (n=201) foram selecionados
por atenderem aos critérios de incluséo e 43,9%
(n=157) foram excluidos porque em 41,7% (n=149)
deles o CS nao foi utilizado conforme indicagdo da
cirurgia agendada e 2,2% (n=8) ndo assinaram o TCLE.
Quanto as caracteristicas dos pacientes, apresentaram
a idade média de 65 anos, a maioria do sexo masculino
(74%) com indice de massa corporal de 24,2, sendo
a cirurgia mais comum a de valvula adrtica (65%),
conforme a Tabela 1. Os tempos cirdrgicos foram para a
valvula adrtica de 242 minutos, para a valvula tricUspide
de 270 minutos, para a valvula mitral 260 minutos e
para a ponte coronaria 334 minutos.

Tabela 1 -
incluidos no estudo. Sevilha, Espanha, 2017

Caracteristicas dos pacientes (n=201)

Variavel Fr média (%)* Desvio Padrao
Idade (anos) 65 8,9
30a45 7 (3,5)
46 a 65 143 (71,1)
>65 51 (25,4)
Sexo
Masculino 149 (74,1)
Feminino 52 (25,9)
indice de massa corporal 24 2,1
Abaixo do peso <18,5 1(0,5)
Normal 18,5 - 24,9 124 (61,2)
Sobrepeso 25 - 29,9 76 (37,3)

Obeso > 30 2(1)
Cirurgia programada

Vélvula aértica 131 (65)
Valvula tricuspide 2(1)
Valvula mitral 28 (14)
Ponte coronaria 40 (20)
1 19 (9)
2 18 (9,5)
3 3(1,5)

“Fr (%) = Frequéncia (porcentagens)

Sobre os valores do recuperador celular foi obtido
um volume médio de 2163 ml de sangue recuperado
(desvio padrao = 588,67), 602 ml de concentrado de
glébulos vermelhos (desvio padrdao = 177,49) e 4719 ml
de remanescente descartado (desvio padrao = 1282,01)
em um tempo médio de processamento de 25 minutos
(desvio padrao = 5,83).

Em relagdo a identificacdo microbiana, as bactérias
negativas para GRAM+ coagulase foram as mais
frequentemente isoladas nas espécies de Staphylococcus
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epidermidis com 69% (n=138) dos casos, seguidos por
Streptococcus sanguinis (S. viridans) com um relatério
de 10% (n=20) de acordo com a Tabela 2.

Tabela 2 - Espécies bacterianas identificadas em 85%
da bolsa de reinfusdo de glébulos vermelhos do CS.
Sevilha, Espanha, 2017

Grupo bacteriano Fr (%)*
Cocos GRAM+
Staphylococcus
epidermidis 138 (69)
Haemolyticus 2(1)
Hominis 4(2)
Caprae 2(1)
Simulans 2(1)
Cohnii 2(1)
Streptococcus
sanguinis (viridans) 20 (10)
Cocos GRAM-
Bacilos GRAM+
Corynebacterium
Diphteroides 7(4)
Bacilos GRAM -
Bacteroides

Fragilis 2(1)

*Fr (%) = Frequéncia (porcentagens)

Em relacdo a cepa Staphylacoccus epidermidis,
de acordo com o perfil dos pacientes estudados, foram
encontradas diferengas estatisticamente significantes
com respeito ao indice de massa corporal (p=0,002) e
cirurgia realizada (p=0,001) conforme Tabela 3.

Tabela 3 - Relagcdo da presenca do Staphylococcus
epidermidis com as diferentes caracteristicas dos
pacientes estudados (n=201). Sevilha, Espanha, 2017

Presenca de
Staphylococcus epidermidis

Variavel Sinll::r;;:)SS) Nﬁ:r(gz;i 3) p
Idade (anos) 0,16*
<65 101 (67,3) 49 (32,7)
>65 37 (72,5) 14 (27,5)
Sexo 0,31
Masculino 99 (66,4) 50 (33,6)
Feminino 39 (75) 13 (25)
indice de massa corporal 0,002f
<25 63 (50,4) 62 (49,6)
>25 75 (98,7) 1(1,3)
Cirurgia 0,001t
Valvular 135 (83,8) 26 (16,2)
By-pass 3(7,5) 37 (92,5)

*Chi Square de Pearson; ‘Teste exato de Fisher. Nivel de significancia
p<0,05

O antimicrobiano resistente a cepa Staphylococcus
epidermidis foi vancomicina com uma concentragao
inibitéria minima >16 pug/ml, de acordo com a Tabela 4.

Tabela 4 - Sensibilidade antimicrobiana do Staphylococcus
epidermidis. Sevilha, Espanha, 2017

Antimicrobianos Sensibilidade Concentragao Inibitoéria
(S*/IY/R¥) Minima (pg/ml)
Rifampicina S <=0,015 <=0,25
Daptomicina S <=05
Tigeciclina S i
. >16
Vancomicina R
- <=8
Fosfomicina | <=1
Linezolida S §
o >2
Meticilina R

*S = Sensivel; T = Intermediario; ‘R = Resistente

Discussao

Os dados do estudo expdem a presenca de bactérias
nos concentrados de globulos vermelhos da bolsa de
reinfusdo com um relatério de alta concentracdo de
bactérias GRAM+ coagulase negativas em suas espécies
de Staphylococcus epidermidis que compdem a flora da
pele e mucosa; essa identificagdo coloca o dilema entre os
profissionais: sao de contaminagdo ou bacteremia real?

Atualmente, nos paises desenvolvidos, a grande
maioria dos isolamentos microbioldgicos hospitalares sdo
de cocos GRAM+ presentes no sangue, incluindo isolamentos
por Staphylococcus coagulase negativa*® e, em alguns
estudos, é a primeira causa de bacteremia nosocomial®”),
Pesquisa identificou, em 54,2% dos casos, o Staphylococcus
coagulase negativa no concentrado obtido do CS, indicando
que o uso deste dispositivo ndo é a melhor opgdo em
cirurgia. No entanto, este estudo ndo incluiu o uso de um
circuito extracorporeo, nem expde os diferentes tipos de
microrganismos isolados no CS, uma vez que se concentrou,
apenas, no isolamento de um deles*?,

Também em outros estudos, foram detectadas
bactérias GRAM+ por extragdo sanguinea no paciente,
concluindo hetero resisténcia a certos antibioticos(418)
mas seus resultados englobam apenas pacientes
hospitalizados e ndo cirdrgicos, portanto sua prevaléncia
ndo é demonstrada no contexto de cirurgia cardiaca por
ndo usar um CS.

Deve-se lembrar que a infeccdo bacteriana é a
principal causa de morte por transfusdo de sangue®?,
conforme confirmado pelos dados de pesquisa®®® que
confirmou um risco maior de infeccdo em pacientes
tratados com uma politica de transfusdo liberal, em
relacdo aqueles tratados com uma estratégia restritiva
(12,7% vs 10,6%). Neste estudo, os autores concluiram
que uma estratégia restritiva de transfusdo de globulos
vermelhos estava associada a um risco reduzido de
infecgdes (pneumonia, mediastinite, infeccdo de ferida

operatoria e sepse) quando comparada a estratégia liberal
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de transfusdo. No entanto, eles ndo analisam sua causa
(tipo de bactéria que a origina) nem descrevem o tipo de
transfusdo de globulos vermelhos que realizam, podendo
ser homdlogos ou autdlogos, como no caso do CS.

Em outros estudos®?) a presenga de Staphylococcus
epidermidis foi identificada em 93 amostras, concluindo
que esta cepa pode ser suscetivel a causar infeccGes na
corrente sanguinea. No entanto, os isolados foram em
pacientes com patologia de neoplasias e ndo no contexto
de cirurgia cardiaca.

Por outro um estudo®?

lado, mostrou que o

Staphylococcus epidermidis é uma etiologia bem
conhecida da endocardite protésica da valvula e a etiologia
emergente da endocardite valvar nativa, em que foram
tratados com sucesso com antibioticoterapia, como a
vancomicina. Discorda-se do autor, uma vez que no estudo
a vancomicina foi resistente a mesma cepa >16 pg/ml.

Estudos recentes refletem que a adicdao de
vancomicina ao soro de lavagem do CS tem um efeito sobre
a contaminagdo bacteriana, permitindo sua eliminagao®®,
mas os participantes deste estudo foram agendados para
cirurgia subsequente de fusdo espinhal, ndo usando
um circuito extracorpéreo e, apenas, determinaram a
eliminagdo bacteriana do reservatério do CS sem analisar
posteriormente a bacteremia na bolsa de gldobulos
vermelhos, como foi identificado no presente estudo.

Concorda-se com outros estudos que identificaram
que o Staphylococcus epidermidis foi o microrganismo
mais frequente em cirurgia cardiaca e que a introducdo
de diferentes medidas diagnosticas e terapéuticas, por
uma equipe multidisciplinar, influenciou favoravelmente
0 progndstico dos pacientes®?®. Os mesmos resultados
foram identificados em outros estudos®®. No entanto,
eles ndo determinaram a fonte de isolamento e o
antimicrobiano sensivel a tensdo.

Apesar das melhorias nas técnicas cirdrgicas, nos
materiais e no design do dispositivo, a infeccdo associada
sendo uma relativamente

continua complicagao

frequente e grave. Outra pesquisa®® afirma que
a infeccdo geralmente ocorre durante a cirurgia a
partir da microbiota da pele do paciente, quando os
microrganismos colonizam um dispositivo, desenvolvem-
se na superficie, formando uma bicamada que ¢é
determinante na patogénese das infeccGes, portanto,
enfatiza-se a importéncia de identificar espécies em
todos os isolados considerados significativos®® porque
0os cocos GRAM+ estdo cada vez mais implicados em
infecg0es adquiridas em hospitais®”.

Além disso, um recente estudo multicéntrico
realizado em 26 hospitais (coorte PROBAC) detectou
episodios de bacteremia em dispositivos intracardiacos
devido aos cocos GRAM+ em 30,4% dos pacientes, o que

sem duvida mostra que o risco de infecgdo por semeadura
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hematogénica estad presente nesses pacientes® e pode,
até, desencadear endocardite infecciosa (EI).

Segundo um novo estudo, a origem do episddio de EI
foi atribuida aos procedimentos diagndsticos em 10,52%,
aos processos infecciosos intercorrentes em 42,11%, a
outras cirurgias em 26,3% e a causas desconhecidas em
21,05%, necessitando tratamento cirdrgico em todos os
casos®), A ocorréncia de EI para qualquer uma das causas
anteriormente mencionadas aumenta, consideravelmente, o
risco de que a cepa bacteriana aloje-se no material protésico
ou nas lesdes residuais e, frequentemente, nas cavidades
direitas®®, que se torna uma forma grave da doenga com alta
mortalidade geral®. No entanto, esses pesquisadores nao
determinaram a fonte da bacteremia, nem estabeleceram os
elementos ou componentes das possiveis fontes de infecgdo,
0 que é necessario para estabelecer suspeitas clinicas, antes
do diagnostico e do tratamento precoce dos pacientes.

Até agora, as terapias convencionais com agentes
antimicrobianos sdo usadas para tratar e prevenir infecges
associadas; no entanto, os profissionais diferem na
fonte de infecgdes cardiacas em pacientes durante o
periodo pés-operatério, com base nos dados existentes.
E mesmo pesquisas recentes afirmam que a eficacia e os
beneficios para os pacientes sob certas condiges de uso de
recuperadores de células sob circulagdo extracorpdrea sdo
ambiguos com discrepancias entre estudos ou pacientes®?).,
Preocupagdes de seguranca atualmente existentes em
casos de contaminacdo bacteriana grave indicam que
estudos futuros serdo necessarios para determinar melhor
como e quando o CS deve ser usado, em conjunto com
novas medidas de preservagao de sangueG?,

Nesse contexto, o presente estudo fornece
conhecimento cientifico com informacdes adicionais
sobre uma possivel fonte de infeccdo, proporcionando
frequéncia de isolamentos de cepas bacterianas na
bolsa de glébulos vermelhos do CS, o que, por sua vez,
permite-nos agir de acordo com os meios disponiveis.

Este estudo apresenta limitagdes: a) em seu
desenvolvimento, pois, quando realizado em um centro
de referéncia, isso pode superestimar a prevaléncia
de isolamento da cepa Staphylococcus epidermidis no
recuperador e b) em seu contexto, porque o significado
clinico em muitas situacdes mostra que é dificil
estabelecer quais podem ser comensais inofensivos ou

patdgenos invasivos.

Conclusao

As caracteristicas microbioldgicas dos gldbulos
vermelhos obtidas, apdés o processamento do sangue
autdlogo recuperado com o CS em cirurgia cardiaca,
sdo de origem GRAM+, sendo a espécie mais isolada
o Staphylococcus epidermidis. Portanto, para reduzir a
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presenca desses cocos GRAM+, um antibiotico deve ser
adicionado ao reservatério de recuperagdo celular, de
acordo com um protocolo previamente estabelecido.
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