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RESUMO

Introducdo: A reacdo pirogénica é desencadeada pela
presenca, na corrente sanguinea, de solugdes contamina-
das, infundidas no paciente, contendo endotoxinas ou pro-
dutos de degradagdo proteica. Apesar da baixa incidéncia,
seu foco deve ser investigado e erradicado, pois essas
ocorréncias podem ser deletérias e refletem a qualidade do
servico prestado, j4 que a causa pode ser proveniente de
fatores relacionados ao exame, as solucdes utilizadas ou
ao processo de esterilizagdo. Método: Estudo prospectivo
avaliando pacientes submetidos a procedimentos coronérios
percutaneos diagnésticos ou terapéuticos que desenvolve-
ram reacdo pirogénica. Essa amostra foi comparada a um
grupo controle de pacientes consecutivos que ndo apre-
sentaram a referida intercorréncia, sendo a possivel causa
pesquisada por meio do uso de um protocolo tipo check
list. Resultados: No periodo de setembro de 2008 a feve-
reiro de 2009, de 1.026 procedimentos realizados, 25 (2,4%)
associaram-se a reagdes pirogénicas. Em todos os casos, a
via de acesso utilizada foi a radial e os procedimentos
caracterizaram-se pelo uso de materiais reprocessados.
Foram investigados fatores técnicos, solugdes utilizadas,
condi¢cdes de armazenamento e embalagem dos materiais,
possiveis alteracdes no processo de trabalho dos prestadores
de servicos internos, ndo sendo identificados fatores cau-
sais de pirogenia. A constatacdo da maior frequéncia de
utilizacdo de cateteres reprocessados no grupo que apre-
sentou reacdes pirogénicas apontou a possibilidade de
ocorréncia de problemas relacionados a 4gua de enxague
final. Apds troca de componentes do filtro da agua, cessa-
ram os episodios de pirogenia nos exames. Conclusdao: A
busca ativa por meio da elaboragdo de protocolos de
investigacdo mostra-se uma ferramenta Gtil na identifica-
¢do e erradicagdo de possiveis focos de pirogenia.
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ABSTRACT

Active Search of Pyrogen Reaction Sources in
Patients Undergoing Diagnostic and Therapeutic
Coronary Procedures

Background: Pyrogen reactions are triggered by intravenous
injection of fluids or medications contaminated by bacterial
endotoxins. Despite its low incidence, it must be investigated
and eliminated, as it may be harmful to the patient and
reflects the quality of the catheterization laboratory. Methods:
Prospective study to evaluate patients undergoing diagnostic
or therapeutic percutaneous coronary procedures who de-
velop pyrogen reactions. This group was compared with a
historical cohort of patients undergoing invasive procedures
with no pyrogen reactions. The possible causes of pyrogen
reactions were established based on the use of a check-list
protocol. Results: From September 2008 to February 2009,
25 (2.4%) of 1,026 percutaneous coronary procedures were
associated to pyrogen reactions. Radial access was used in
all cases, and the procedures were characterized by the
use of recyclable materials. Technical aspects, fluids, storage
and packaging conditions of the materials, possible changes
in the routine of in-house service providers were investigated
and the source of pyrogen reactions was not identified. The
higher frequency of reusable catheters in the group with
pyrogen reactions indicated a possible relationship with the
water used to flush catheters in the final step of the sterilization
process. Pyrogen reactions were no longer observed after
replacement of a component of the water filter. Conclusions:
The use of investigation protocols is an important tool in the
identification and eradication of sources of pyrogen reactions.

DESCRIPTORS: Catheterization/adverse effects. Pyrogens.
Endotoxins. Water microbiology. Water purification. Equip-
ment reuse. Equipment contamination.
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reacdo pirogénica é caracterizada por um con-

junto de sinais e sintomas desencadeados pela

presenca, na corrente sanguinea, de solucoes
contaminadas por endotoxinas e produtos de degra-
dacdo proteica infundidas no paciente. A manifesta-
¢do clinica é aguda e caracterizada por febre, calafrios,
tremores, hipotensdo, cefaleia, dispneia, nauseas e re-
ducdo na saturagdo de oxigénio'?. O tratamento con-
siste na administracio endovenosa de farmacos, com
pronta melhora dos sintomas em grande parte dos casos.

Apesar de apresentar baixa incidéncia, o foco de
pirogenia deve ser investigado e erradicado, pois suas
manifestagdes clinicas podem ser deletérias ao pa-
ciente e refletem a qualidade do servico prestado, uma
vez que a causa pode ser proveniente de fatores rela-
cionados ao exame, as solugoes utilizadas ou ao pro-
cesso de esterilizacao.

Com o objetivo de direcionar a busca e obter
maior rapidez na deteccdo do fator causal, confec-
cionamos e aplicamos um protocolo para investigagido
de possiveis causas de pirogenia em pacientes subme-
tidos a procedimentos coronarios percutaneos diagnoés-
ticos ou terapéuticos.

METODO

Estudo prospectivo, unicéntrico, avaliando 1.026
pacientes submetidos a procedimentos coronarios
percutaneos diagndsticos ou terapéuticos, no periodo
de setembro de 2008 a fevereiro de 2009, dos quais
25 (2,4%) desenvolveram reacdo pirogénica. A totali-
dade dos casos de pirogenia foi incluida no estudo,
ndo havendo critérios de exclusao.

Como ferramenta de investigagdo, confeccionou-
se um protocolo do tipo check list, fundamentado nos
possiveis fatores causais de reagdo pirogénica, que
podem ter origem nos instrumentais e nas solucdes
utilizados durante o procedimento percutaneo ou na
agua de enxague dos materiais da empresa de repro-
cessamento. Assim, foram documentados e avaliados
sistematicamente todos os dados envolvidos nos pro-
cedimentos dos pacientes que desenvolveram reagao
pirogénica, como duracdo do exame, tempo de fluo-
roscopia, nimero de cateteres, fios-guia e introdutores
reprocessados utilizados, solugdes administradas aos
pacientes, condicdes de armazenamento e embala-
gem dos materiais reprocessados, possiveis alteracdes
no processo de esterilizacdo dos campos cirdrgicos,
das cubas rim e dos instrumentais realizado pela cen-
tral de materiais e esterilizagdo do hospital, bem como
mudancgas no processo de lavagem dos campos cirtr-
gicos pela lavanderia (Figura 1).

Buscando-se maior precisdo e consisténcia dos
dados, comparou-se a amostra que apresentou reagao
pirogénica a um grupo controle de pacientes que rea-
lizaram procedimentos coronéarios invasivos em inter-
valo de tempo semelhante. Uma vez que procedimen-

tos coronarios diagnosticos e terapéuticos diferem entre
si em relagdo a duracdo média e a quantidade de
materiais utilizados, notadamente quanto ao niGmero
de cateteres, os pacientes foram divididos em dois
grupos distintos: procedimentos coronarios diagnosti-
cos e terapéuticos.

As variaveis categoricas foram expressas em
frequéncia e porcentagem, comparadas com o teste do
qui-quadrado. As varidveis continuas foram expressas
como média e desvio padrao, comparadas com o teste
t de Student ou teste exato de Fisher. Foram conside-
rados estatisticamente significantes os resultados com
valor de P < 0,05. Utilizou-se o programa SPSS, versao
12.0 (SPSS Inc., Chicago, Estados Unidos).

RESULTADOS

No periodo de setembro de 2008 a fevereiro de
2009, foram realizados 1.026 procedimentos coronarios
percutaneos, dos quais 25 (2,4%) se associaram a
reagdo pirogénica, sendo 21 coronariografias e quatro
intervencdes coronarias percutaneas. As manifestagoes
clinicas foram constituidas predominantemente por
tremores (Figura 2), sendo tratadas com administragao
de dipirona endovenosa, acrescida em quatro casos
de hidrocortisona 200 mg endovenosa e cloridrato de
meperidina endovenoso em dois, com melhora ime-
diata dos sintomas.

Todos os procedimentos foram realizados pelo
acesso radial direito, utilizando-se cateteres pré-mol-
dados de Judkins, e por trés operadores diferentes.
Para antissepsia e assepsia, utilizou-se rotineiramente
clorexidina 2% degermante e alcodlica, sendo as demais
solucdes empregadas representadas por soro fisiol6gi-
co 0,9%, contraste iodado, xilocaina 2% sem vaso-
constritor, heparina e monocordil, incluindo nitroglice-
rina nas intervengdes coronarias percutaneas. De acordo
com os laudos de analise microbiolégica solicitados,
foi constatada a esterilidade dos contrastes de baixa e
alta osmolaridade. As demais solucgdes utilizadas esta-
vam dentro do prazo de validade, integras e armaze-
nadas adequadamente. As embalagens dos cateteres
apresentavam-se integras e encontravam-se acondicio-
nadas em armarios fechados, livres de umidade e su-
jidade. O restante do material encontrava-se disposto
em gavetas igualmente limpas. Em relagao aos servigos
prestados pelo hospital, incluindo lavagem, secagem,
embalagem e esterilizagao de campos cirtrgicos, cubas
rim e instrumentais utilizados nos procedimentos, nao
houve mudanga na equipe, nas marcas, nas concentra-
¢coes, nem nas dilui¢des dos produtos, bem como nos
tempos de exposicao e de secagem. A troca do filtro da
agua utilizada na lavagem dos materiais atendia a pe-
riodicidade preconizada pela instituigao.

Na Tabela 1 encontram-se expostos os dados téc-
nicos dos procedimentos realizados em pacientes que
apresentaram pirogenia, comparados aos do grupo
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PROTOCOLO PARA INVESTIGACAO DE POSSi\{EIS CAUSAS DE PIROGENIA EM PACIENTES
SUBMETIDOS A PROCEDIMENTOS CORONARIOS DIAGNOSTICOS E TERAPEUTICOS

DADOS DO EXAME

Caso n° Data: Periodo: M T N Iniciais do paciente:
Intervencionista ( )Dr. ( )Dr ( )Dr.

Procedimento ()cate ( )AC () estudo de pontes () periféricos
Via de acesso () femoral () braquial () radial () ulnar
Tempos Duragdo do exame (min): Fluoroscopia (min):

Materiais N. cateteres: N. fios-guia: N. introdutores:

Lotes

SOLUCOES UTILIZADAS NO PROCEDIMENTO

Solucao Dentro da validade | Laudo da empresa Aquecido Lote | Empresa

Sim Nao Estéril | Nao estéril | Sim Nao

) PVPI degermante
) PVPI alcoblico
) Clorexidina degermante 2%

(
(
(
(

) Clorexidina alcodlica 0,5%

Soro fisiolégico 0,9%

Osmolaridade do contraste
( )baixa( )isosmolaridade ( )alta

Cloridrato de lidocaina 2%

Heparina sédica

CONDICOES DE ARMAZENAMENTO E EMBALAGENS DOS MATERIAIS

Umidade Integridade Sujidade
Sim Nao Sim Nao Sim Nao

Locais de armazenamento
Embalagens

CENTRAL DE MATERIAIS E ESTERILIZACAO INTERNA/LAVANDERIA

Alteracoes

Produtos e quantidades Tempo de lavagem Tempo de enxague Profissionais

Sim Nao Sim Nao Sim Nao Sim Nao

Campos, cubas e pingas

MANIFESTACOES CLINICAS NO PACIENTE

Sinais e sintomas () febre () calafrios () tremores () hipotensao
() cefaleia () dispneia () nauseas () diminuicao da Sat O,
Tempo () durante o procedimento: () apds o procedimento:

CONDUTA MEDICA - TERAPIA MEDICAMENTOSA

Farmaco () dipirona EV () hidrocortisona mg EV () cloridrato de meperidina EV

Horario

Figura 1 - Protocolo para investigagdo das possiveis causas de pirogenia em pacientes submetidos a procedimentos coronérios diagnésticos e terapéuticos.
AC = angioplastia coronaria; cate = cateterismo; EV = via endovenosa; n = nimero; PVPI = iodo povidine; Sat O, = saturagdo de oxigénio arterial.
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controle de pacientes que ndo apresentaram tal rea-
¢do. Os grupos nado diferiram quanto as caracteristicas
clinicas, sendo 68% do sexo masculino, com média
de idade de 60 anos.

Tanto em procedimentos diagndsticos como tera-
péuticos, ndo se observou diferenca na duracao total
do procedimento entre aqueles que apresentaram ou
ndo reagao pirogénica. O tempo de fluoroscopia foi
maior em pacientes submetidos a coronariografia que
exibiram reacdo pirogénica (P = 0,07), denotando maior
dificuldade técnica e possivelmente maior manipula-
¢do de instrumentais nesses casos.

Com relagcdo a utilizagdo de materiais reproces-
sados, a média do nimero de cateteres utilizados por
procedimento diagnéstico foi de 2,3 no grupo pirogenia
e de 1,9 no grupo controle (P = 0,0005). Os dois
grupos apresentaram médias semelhantes do ndmero
de fios-guia utilizados (1,1 vs. 1,1; P = 1,0) e de
introdutores (1) por procedimento.

O emprego do protocolo check list na analise dos
dados contribuiu na busca e deteccdo dos possiveis
fatores relacionados a ocorréncia de reagdo pirogénica,
facilitando a coleta, a organizacdo e a interpretagao
dos achados.

100% - 100%
80% -
60% -
40% -
20% - 12% -
- . - . — . 4%
Tremor Febre Hipertensao Hipéxia

Figura 2 - Manifestacdes clinicas associadas as reagdes pirogénicas.

DISCUSSAO

Em nossa casuistica, a ocorréncia de reagdo piro-
génica em um periodo de seis meses foi infrequente
(2,4%). Por meio do emprego de um protocolo de
investigacao, foram avaliados os dados técnicos dos
procedimentos, das soluc¢des utilizadas, das condi-
¢coes de embalagem e armazenamento dos materiais,
e das rotinas da central de materiais e esterilizagao e
da lavanderia, ndo sendo identificados possiveis focos
oriundos do setor, ou seja, provenientes da fase que
se segue a filtracdo da agua utilizada no enxague de
materiais pela empresa de esterilizagdo externa.

Os achados demonstram que a duragao do pro-
cedimento e o tempo de fluoroscopia nao se associa-
ram com a ocorréncia de pirogenia. Em contrapartida,
nos procedimentos diagndsticos, verificou-se, por meio
de analise univariada, que o nimero de cateteres
reprocessados se associou significativamente a ocorrén-
cia de reacgdes pirogénicas, sugerindo a presenca de
endotoxinas em seu limen. Dados da literatura reve-
lam que os materiais reprocessados podem causar
reacao pirogénica pelo fato de a agua de enxague
desses materiais estar contaminada com bactérias ou
endotoxinas.

Acredita-se que, ao serem reprocessados, os
materiais possam ser contaminados com bactérias ou
endotoxinas presentes na dgua de enxague. Uma vez
que a esterilizagao destr6i os microrganismos viaveis,
mas ndo suas endotoxinas, estas podem ser a causa
das reacoes febris nos pacientes, mesmo que o pro-
duto esteja esterilizado®. Sabe-se que as endotoxinas,
constituidas por complexos de alto peso molecular,
consistem na mais importante fonte de pirégenos®.
Recomenda-se que a agua ou a solucdo a base de
agua utilizadas no enxague dos materiais sejam livres
de contaminagdo microbiana, uma vez que bactérias
gram-negativas sdao capazes de sobreviver e crescer

TABELA 1
Comparacao dos dados clinicos e relacionados ao procedimento entre o grupo
que apresentou pirogenia e o grupo controle

Coronariografia ICP

Pirogenia Controle P Pirogenia Controle P
Total (n) 21 60 - 4 20 -
Sexo masculino (%) 14 (67) 35 (58) 0,6 4 (100) 16 (80) 1,0
Média de idade (anos) 65,3 +10,3 61,2+9,4 0,09 54 +13 60 £ 13 0,47
Duragao do procedimento (min) 17,1 +£9,94 184+84 0,56 35+11,5 50,1 +21,7 0,19
Tempo de fluoroscopia (min) 51+54 3622 0,07 8,4 +3,5 14,2 + 8,1 0,17
Cateter reprocessado (n) 2,3+0,7 1,9+0,3 0,0005 2,0+2,0 2,3+0,7 0,58
Fio-guia reprocessado (n) 1,1+£0,3 1,1+0,3 1,0 20+1,0 1,3+0,7 0,10
Introdutor reprocessado (n) 1 1 - 1 1 -
ICP = intervengao coronaria percutanea; n = nimero; min = minutos.
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em agua destilada ou deionizada’. Até mesmo goticulas
de agua remanescentes nos materiais, pela inibicao da
acdo do 6xido de etileno e outros processos de este-
rilizacdo, podem predispor a sobrevivéncia e ao cres-
cimento microbiano®.

Diferentes autores expuseram suas experiéncias e
relatam a contaminagdo da agua de enxague como
fator responsavel pela ocorréncia de reagdes pirogé-
nicas’™'°. A revisdo do processo de limpeza dos mate-
riais reprocessados, com enfoque na utilizacdo de agua
livre de pirégenos, constituiu-se na agdo mais eficaz
para a resolucdo do problema®’. A agua natural e
destilada deve apresentar resultados negativos nos testes
de endotoxina, em um nivel de até 0,25 unidade de
endotoxina (EU)/ml”. No Brasil, Duffy et al.'® investiga-
ram 25 casos de pirogenia em Belo Horizonte, ocor-
ridos ap6s cateterizagdo cardiaca, e detectaram, em
média, 1.100 unidades formadoras de coldnias (UFC)
e endotoxinas na agua deionizada utilizada na limpe-
za dos cateteres. Expondo-se a agua a um filtro de 1 pm,
a um ultrafiltro (em série) de 20.000 daltons e a uma
solucdo de hipoclorito de sédio a 5%, obteve-se con-
trole dos casos de pirogenia.

A analise microbiolégica da agua hospitalar de
nosso servico nao foi realizada, pois, mesmo apés sua
utilizacao para limpeza mecanica e na lavadora ultras-
sonica, os materiais sdo posteriormente enviados a
uma empresa de esterilizagdo externa, onde sofrem
novo processo de limpeza. Assim, é fundamental a
avaliacdo da qualidade da agua do ultimo enxague,
em decorréncia do risco da presenca de endotoxina,
recomendando-se sua monitoragdo quanto a qualida-
de quimica e microbiolégica'.

Na totalidade das publicacdes supracitadas, iden-
tificou-se no sistema de suprimento de agua a princi-
pal fonte de microrganismos e endotoxinas, demons-
trando que o uso da agua apirogénica no reproces-
samento de materiais é fundamental para se evitar a
ocorréncia de pirogenia. Em paralelo a investigacao
com foco setorial, a empresa externa de reprocessamento
e esterilizacdo de materiais médico-hospitalares ini-
ciou uma analise detalhada com rastreio das rotinas
do servico, na tentativa de identificar uma possivel
causa. Ap6s a troca de um dos componentes do filtro
de osmose reversa da agua, ndo ocorreram novas
reagdes pirogénicas, levando a hipdtese de que a agua
de enxague provavelmente seria o foco de contamina-
¢do com as endotoxinas.

Como limitagdes do estudo citariamos: o fato de
tratar-se de analise retrospectiva; niimero relativamen-
te pequeno de pacientes; e auséncia de analise mi-
crobiolégica dos cateteres reprocessados para identi-
ficacdo inequivoca da presenca de endotoxinas.
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CONCLUSAO

A identificagdo e a correcdo de possiveis fatores
causais de reagdes pirogénicas nao devem ser negli-
genciadas, pois, além de deletérias, comprometem a
qualidade do servico prestado ao paciente. A utiliza-
¢do de um protocolo de investigacao tipo check list,
fundamentado em busca ativa pelo enfermeiro, é uma
ferramenta extremamente Gtil na pesquisa do possivel
foco de pirogenia, o qual pode estar associado a agua
utilizada no processo final de esterilizacao dos mate-
riais médico-hospitalares.
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