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Introducao

Somente a partir da década de 1950 reconheceu-se a importdncia de bacilos dlcool-
dcido resistentes de crescimento rdpido na patologia humana, como agentes etiolégicos
de intimeros quadros nosoldgicos. Sdo atualmente classificadas como micobactérias de
crescimento rdpido (MCR) as espécies pertencentes ao complexo Mycobacterium fortuitum
que inclui: M. fortuitum, Mycobacterium peregrinum, variantes de M. fortuitum (M. houstonense,
M. bonickei, M. septicum, M. mageritense, M. mucogenicum e M. senegalense); micobactérias do
complexo Mycobacterium chelonae-abscessus, composto pelas espécies M. chelonae, M. abscessus,
M. bolletii, M. immunogenum, Mycobacterium massiliense; e aquelas que compdem o complexo
Mycobacterium smegmatis, cujos componentes sio M. smegmatis, M. goodii e M. wolinskyi;
outras espécies de MCR nio classificadas em complexos como, por exemplo, M. aurum, M.
elephantis, M. flavescens, M. gadium, M. gilvum, M. neoaurum, M. parafortuitum, M. phlei, M.
phocaium, M. thermoresistible, M. vaccae e outras'. As MCR formam coldnias visiveis a olho nu
em até sete dias quando incubadas em meio sélido, diferentemente daquelas de crescimento
lento como Mycobacterium tuberculosis e Mycobacterium avium, as quais o fazem apéds 7 a 30 dias
de incubacdo'. A maioria das espécies de MCR cresce em meios de cultura bacteriolégicos
simples contendo aminodcidos, glicerol e sais minerais.

As MCR estdo amplamente distribuidas no ambiente, particularmente no solo e na
dgua, incluindo dgua potédvel, biofilmes em tubulag¢des de sistemas de distribui¢do de dgua,
piscina, esgoto, superficies e outros. A amostra de M. chelonae ATCC 14472, por exemplo, é
capaz de manter a viabilidade e multiplicar-se por no minimo 30 dias em dgua destilada a 25
°C%. Alguns estudos descreveram uma possivel resisténcia das MCR ao processo de cloragdo,
o qual é utilizado para tratamento de dgua de piscinas ou de consumo, e tratamento com
glutaraldeido (GA), cloreto de benzalconio, compostos organomercuriais, clorexidina e até
mesmo autoclavacio®. A ubiquidade dessas espécies em ambientes imidos contribui para
que as MCR, especialmente M. abscessus, M. chelonae e M. fortuitum, sejam as espécies mais
prevalentes em infec¢des em seres humanos relacionadas com exposi¢do de sitios estéreis
a fontes de dgua contaminadas ou com a infusio de solugbes aquosas, sendo inexistentes
os relatos indicando transmissdo horizontal direta. As cepas das espécies M. abscessus e M.
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chelonae sdo suscetiveis a amicacina, cefoxitina e claritromicina, mas cerca da metade das cepas apresenta resisténcia
intermedidria ao imipenem e linezolida, e plena a ciprofloxacina e doxiciclina'. A maioria das cepas de M. fortuitum é
suscetivel 2 amicacina, cefoxitina, ciprofloxacina, imipenem, linezolida e trimetoprim-sulfametoxazol, mas aproxima-
damente 50% delas apresentam resisténcia plena a claritromicina e doxiciclina.

Epidemiologia de infec¢des por MCR no mundo

Casos isolados e surtos de infec¢des por MCR tém sido descritos em diferentes paises. Os relatos descreveram casos
de infec¢des por MCR apés procedimentos precedidos por processos inadequados de esterilizagdo de equipamentos
utilizados em acupuntura, broncoscopia, cirurgias para diversas finalidades, procedimentos de hemodidlise, cateteres
peritoneais e intravasculares, aplicagdo de piercing e contaminagdo de sprays de lidocaina.

A contaminagio leva a quadros de infec¢des cutineas em feridas operatdrias, celulite, abscessos com profundidade
varidvel em sitios anatdmicos diversos, pneumonia pés-aspiracio, ceratites, otite média e mastoidite, bacteremia, oste-
omielite linfadenites, endocardites relacionadas a cirurgias cardfacas e infec¢des associadas ao sistema nervoso central,
como meningites’*?,

Dentre as formas de infec¢do mais recentes, foram descritos 12 casos de infecgdo pés-inje¢do intra ou periarticular
de esteroides com isolamento de M. abscessus’.

Vijayaraghavan et al.’” descreveram, em 2006, uma série de 145 infec¢des de ferida operatéria por M. chelonae
em 35 pacientes submetidos a cirurgia de videolaparoscopia em uma mesma unidade de sadde durante seis meses. A
fonte de contaminacio foi a dgua utilizada na etapa de rinsagem dos instrumentos a serem desinfetados. Os micro-
organismos sobreviviam e cresciam no biofilme formado no fundo dos recipientes contendo os desinfetantes. A alteragdo
dos procedimentos de desinfec¢do, como a utilizagdo de 6xido de etileno, foi suficiente para impedir a continuidade
do surto, jd que esses micro-organismos eram resistentes a autoclavagdo, esterilizacio com vapores de formaldeido e
desinfec¢io quimica com GA’.

Os procedimentos invasivos ginecoldgicos relacionados a infec¢des por MCR incluem casos relacionados ao im-
plante de préteses mamadrias e mastectomia, sem evolugdo para sintomas sistémicos e ndo sao estritamente associadas
as comorbidades®. Os casos descritos estavam associados unicamente as espécies M. chelonae e M. fortuitum. Hip6teses
relacionando o risco de infec¢des com o tipo de prétese (lisa, texturizada, poliuretano), preenchimento (salina ou gel)
e marca do produto nio foram comprovadas devido ao ndo-isolamento dos micro-organismos a partir desses produ-
tos. Solugdes para irrigacio com composi¢des distintas, incluindo bacitracina, iodo-povidine a 10%, salina estéril a
0,9%), assim como agentes utilizados na degermacido da pele, incluindo solugdo de gluconato de clorexidina a 4%
e iodo-povidine a 10%, foram utilizadas nos procedimentos cirdrgicos nos casos confirmados®. O uso de expansores
reaproveitados e Gticas para a colocagdo da prétese mamdria por via axilar poderia também estar associado. Porém, a
comprovagio da rela¢do epidemiolégica ndo foi possivel devido ao descarte ou reprocessamento do material antes do
inicio dos sintomas. Nenhum relato relacionado ao procedimento invasivo obstétrico foi divulgado em publicag¢es
internacionais.

Os surtos de infecgdes por outras espécies de MCR sdo raros e publicagdes recentes indicam possivel emergéncia
de espécies como M. massiliense, M. mucogenicum e M. phocaicum em quadros clinicos respiratérios, de infec¢do local ou
disseminada apés procedimentos invasivos’.

Epidemiologia de infec¢des por MCR no Brasil

No Brasil, as infec¢des nosocomiais ou relacionadas aos cuidados com a satide representam um problema emer-
gente, porém sdo raras as investigagdes, relatos de casos e surtos por MCR. Em sua maioria, os estudos de surtos
apresentam evidéncia de procedimentos inadequados de esteriliza¢do e/ou desinfec¢do, criando condigdes favordveis a
ocorréncia desses eventos. As espécies mais frequentemente citadas consistiam de M. abscessus, M. chelonae, M. fortui-
tum e M. immunogenum®®. Em 1988 e 1999 foram diagnosticados dois casos de ceratite por M. abscessus apés cirurgia a
laser (LASIK — laser in situ keratomieleusis) para corre¢ao de miopia em uma mesma clinica. Em 1999, 22 pacientes em
outra clinica na cidade do Rio de Janeiro também apresentaram ceratite com diagndstico laboratorial de infec¢do por
M. chelonae, mas ndo foi determinada sua fonte de infec¢do. No ano 2000, outro novo surto de ceratite apés LASIK,
causada por M. chelonae, envolvendo dez pacientes em uma tnica clinica em So Paulo foi descrito. O micro-organismo
foi também isolado do filtro do ar condicionado da sala de cirurgia e da 4gua do reservatério do vaporizador utiliza-
do para a limpeza do cerdtomo. No mesmo ano foram diagnosticados abscessos cutineos em pacientes submetidos a




mesoterapia em uma clinica na cidade de Sdo Paulo. O tratamento consistia de cinco a dez sessdes envolvendo inje¢Ges
intradérmicas. O M. chelonae foi identificado como o agente etioldgico em dez pacientes.

Dentre os surtos relacionados a procedimentos cirdrgicos ndo-oftalmoldgicos, Padoveze et al. descreveram um
surto envolvendo 50 casos suspeitos (14 confirmados) de infec¢oes de pele e subcutineo por M. abscessus, M. fortuitum
e M. porcinum apés procedimentos cirdrgicos de implante de protese de silicone em Campinas, entre 2002 e 2004'°.
Sampaio et al.” complementaram a descri¢do desse evento por estudos de caracteriza¢io da diversidade genética dos
micro-organismos isolados, mas a fonte de transmissdo no foi identificada.

Desde 2004, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria tem divulgado a ocorréncia de 15 surtos isolados de MCR
associados a cuidados com a satide em virias Unidades Federadas brasileiras, incluindo Distrito Federal, Espirito Santo,
Goids, Mato Grosso, Pard, Rio Grande do Sul, Rio de Janeiro e Sdo Paulo. Os niimeros de casos variam entre as diversas
localidades, com uma média de 50 casos em 2007. No entanto, houve 310 casos acumulados nos dltimos quatro anos
no Estado do Pard; 1.051 casos notificados no Estado do Rio de Janeiro, e mais de 2.000 casos confirmados em todo o
territério nacional. Os surtos relacionados aos procedimentos cirdrgicos envolvem principalmente aqueles em que os
os instrumentos médicos foram desinfetados com solugdes de GA™.

Os estudos que descreveram os aspectos moleculares das cepas isoladas nos recentes surtos de infec¢des ap6s procedi-
mentos invasivos incluem a caracterizagdo das cepas de MCR isoladas em Belém, durante o surto no periodo de 2004 a
2005 pela técnica de PFGE!?. Nesse estudo descritivo foi verificado que as cepas isoladas de biépsia apés procedimentos
mesoterdpicos consistiam em M. bolletii pertencentes a varios clones, e aquelas provenientes de infec¢des pds-ciriirgicas em
vdrias institui¢es pertenciam a espécie M. massiliense, distribuidas em um clone, sugerindo fonte tnica de transmissdo.

Cardoso et al."” caracterizaram com técnicas moleculares as cepas isoladas de surtos de infec¢des apds procedimen-
tos videocirirgicos, especialmente artroscopia, em Goidnia. Nesse estudo também foram detectadas 18 cepas de M.
massiliense, a qual pertence a um inico clone e com aspectos similares aos descritos no estudo anterior.

Em publicagoes recentes do laboratdrio utilizado para o presente artigo, foram caracterizados os aspectos micro-
biolégicos da epidemia recente de infecgdes apés procedimentos videolaparoscépicos no Estado do Rio de Janeiro'.
De Agosto de 2006 a Julho de 2007, 1.051 casos suspeitos foram notificados em 63 hospitais. As infeccdes estavam
relacionadas a realiza¢do de procedimentos videolaparoscpicos e acometeram principalmente a pele e o tecido celular
subcutineo. Os pacientes apresentavam como principais manifestagdes clinicas a formacdo de abscessos, nédulos e
ulceragdes nos sitios de incisdo, e ndo respondiam ao tratamento antimicrobiano padrdo para infec¢des do sitio cirtr-
gico. A partir dos casos com confirmacio por cultura, o Mycobacterium massiliense foi identificado em 97,2% dos casos.
Verificou-se a existéncia de um clone de M. massiliense entre os casos confirmados, denominado BRA100, o mesmo
clone encontrado e caracterizado nos surtos de Belém e Goidnia'*.

Procedimentos associados a infeccao e fatores de risco possiveis

As infecgbes de sitio cirdrgico por M. massiliense (BRA100) estiveram associadas, em sua maioria, a procedimen-
tos videocirargicos (96,5%) do tipo colecistectomia, apendicectomia, cirurgia diagnéstica, ooforoplastia, ooforecto-
mia, miomectomia, histerectomia, e cirurgias estéticas (3,5%) como lipoaspiragdo e implante de prétese mamdria.
Curiosamente, e ao contrdrio do que se observou nas cirurgias videolaparoscépicas, dentre os procedimentos estéticos
observou-se uma maior variedade de patégenos micobacterianos associados aos quadros de infec¢do pds-cirtrgicos como
M. abscessus, M. chelonae, M. fortuitum e M. massiliense (clone BRA100), o que pode indicar menor rigor na aplicagdo dos
métodos de limpeza e desinfeccdo para os instrumentais utilizados para essas finalidades, favorecendo; dessa forma, a
sobrevivéncia de MCR ndo-resistentes a desinfetantes'*.

De acordo com norma vigente, os artigos cirtrgicos utilizados nos procedimentos laparoscépicos eram submetidos
a desinfec¢do de alto nivel pela imersdo em solugdo de GA a 2% por 30 minutos. Apesar da inexisténcia de estudos
epidemioldgicos precisos envolvendo fatores de riscos para os diferentes surtos, a utilizagio de GA a 2% de origem
comercial deve ser considerada como de suma importancia, pois solu¢des comerciais contendo esses compostos, COmo
base ativa, foram utilizadas em 100% dos hospitais que apresentaram casos suspeitos e confirmados no procedimento
pré-operatério. No intuito de investigar a hip6tese de tolerdncia ou ndo suscetibilidade das cepas do surto a esse agente,
foram realizados estudos experimentais, utilizando cepas obtidas diretamente dos casos confirmados e cepas de referéncia
de cole¢des como as do Instituto Nacional de Controle de Qualidade e American Type Culture Collection. Com esse
procedimento, foi comprovada particular tolerdncia do clone BRA100 pertencente a espécie M. massiliense a diferentes
solucdes comerciais de GA a 2%, mesmo ap6s 30 minutos, 1, 6 e 10 horas de exposicio'*">. Cepas com caracteristicas
semelhantes ndo foram descritas em outros paises.
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De acordo com as investigacoes realizadas durante a epidemia no Estado do Rio de Janeiro, envolvendo 63 hospi-
tais com casos notificados, diversos aspectos inadequados na pratica pré-operatdria foram observados em relatérios de
supervisores e equipes médicas envolvidas em diferentes hospitais'?. Dentre estes pontos, podem ser citados: auséncia
de registros efetivos de solucdes de GA comerciais utilizadas na desinfec¢do de alto nivel quanto a marca, tempo de
imersdo dos instrumentos, validade, confirmacio da concentragio e pH, presenca ou nio de matéria orginica; nio-
utilizacdo de recipientes adequados para armazenamento das solugdes em uso e processo de desinfec¢do; auséncia de
uniformidade quanto ao profissional responsdvel pela limpeza e desinfec¢do e caréncia de treinamento especifico;
auséncia de procedimentos operacionais padrdo e/ou protocolos com detalhes das condutas a serem aplicadas na lim-
peza e desinfecgdo; reutilizagdo de material descartdvel; auséncia de controle microbiolégico do funcionamento das
autoclaves ou investigacio microbioldgica do instrumental por amostragem e inadequado sistema de vigilancia de
infecgdes pés-cirdrgicas.

Considerando os aspectos apresentados, é fundamental ressaltar que a presenca em ambientes hospitalares ou
clinicas, e a possivel dissemina¢do das cepas de M. massiliense pertencentes ao clone BRA100, as quais apresentaram
comprovada tolerncia/resisténcia a desinfetantes como GA a 2%, consistem em fatores de risco primordiais para as
infec¢des pés-cirtrgicas'®?.

Com base nestes achados e de forma a prevenir a ocorréncia de novos surtos, foi publicada recentemente a suspensio
cautelar do uso de GA a 2% como desinfetante ou esterilizante liquido para artigos criticos, pela Secretaria de Estado
de Satide do Rio de Janeiro (Resolu¢do SESDEC n° 431, de 29 de agosto de 2008), e a proibi¢do de esteriliza¢do qui-
mica liquida pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria (Resolu¢do da Diretoria Colegiada — RDC n° 8, de 27 de
fevereiro de 2009), sem a existéncia de alternativas imediatas respaldadas pelo conhecimento cientifico.

Perspectivas

Dentre os aspectos recentes envolvendo as MCR relacionadas aos surtos recentes no Brasil, estdo sendo concluidos
os estudos de avaliacdo da suscetiblidade do clone BRA100 de M. massiliense a desinfetantes diversos, como ortoftal-
deido (OPA) e o dcido peracético, de forma a propor novas alternativas para desinfec¢do de instrumentais médicos ou
odontoldgicos termossensiveis para contribuir a adequag¢io de medidas proibitivas para o uso de solu¢des desinfetantes.
Adicionalmente, é importante ressaltar a nova proposta de reclassificacdo taxondmica das espécies M. massiliense e M. bolletii
como subespécies de M. abscessus, devido a alta similaridade fenotipica e genética entre esses micro-organismos'®.
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Abstract

Rapidly growing mycobacteria (RGM) are opportunistic microorganisms and widely distributed into aqueous
environment and soil. Human RGM infections are usually associated with contaminated solutions or medical instru-
ments used during invasive procedures. RGM postsurgical infections have recently emerged in Brazil and have caused
national alert, considering the risk factors and epidemiological aspects. This study aimed at analysing the main factors
linked to the recent RGM outbreaks, with focus on the national epidemic of Mycobacterium massiliense infections related
to the BRA100 strains resistant to 2% glutaraldehyde commercial solutions commonly used for preoperative high-
level disinfection. Based on previous studies and laboratorial results of assays and colaborations, it has been observed
that the cases have been associated with videolaparoscopy for different applications and elective esthetic procedures,
such as lipoaspiration and mammary prosthesis implant. Furthermore, outbreaks between 2004 and 2008 and the
epidemic in Rio de Janeiro state may be considered particular Brazilian events. Although there are a few epidemiolo-
gical published studies, some hypotheses based on common aspects related to most national nosocomial occurrences
are possible, such as lack of protocols for cleaning and high-level disinfection, use of 2% glutaraldehyde as high-level
disinfectant for surgical instruments, and dissemination of M. massiliense BRA100 by unknown mechanisms.
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