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Fatores de Risco para Infeccoes de Sitio Cirurgico em Pacientes Operadas

por Cancer de Mama

Risk factors for Wound Infection in Operated Breast Cancer Patients

Hermes de Freitas Barbosa, Francisco José Candido dos Reis,
Hélio Humberto Angotti Carrara, Jurandyr Moreira de Andrade

RESUMO

Objetivo: identificar os fatores de risco associados a ocorréncia de infecgdo de sitio cirtirgico
(ISC) em cirurgias para tratamento do cancer de mama.

Métodos: foram incluidas 140 pacientes submetidas a cirurgia para tratamento do cancer
invasor de mama, no periodo de janeiro de 2001 a dezembro de 2002. A infec¢do do sitio
cirurgico foi definida como aquela que ocorreu em até 30 dias apds a cirurgia e esteve
relacionada a mesma, segundo critérios-padrdo adotados pelo CDC (Centers for Disease
Control and Prevention — USA). As ISC foram consideradas superficiais quando envolviam
somente pele e tecido subcutdneo, e profundas quando envolviam tecidos profundos da
incisdo, como fascias e musculatura. Foram estudados fatores de risco associados as pacientes
(idade, status hormonal, estadiamento, indice de massa corporal (IMC) e hemoglobina). Os
fatores relacionados a cirurgia foram: tipo, tempo de internacdo, duracdo e formagdo de
seroma e hematoma. A andlise estatistica foi feita com o teste de Mann-Whitney (varidveis
numéricas ndo paramétricas) e teste exato de Fisher para varidveis quantitativas.
Resultados: do total de 140 pacientes incluidas, 29 (20,7%) apresentaram ISC, sendo 19
(13,6%) superficiais e 10 (7,1%) profundas; 111 pacientes ndo apresentaram ISC, sendo
consideradas como grupo controle. Os fatores de risco associados a paciente e a doenca
foram o estadio localmente avancado (odds ratio = 2,7; IC 95%: 1,1-6,5) e a obesidade
representada pelo IMC médio de 32,2 kg/m? nas pacientes com ISC e 27,2 kg/m? no grupo
controle (p<0,0001). Os fatores ligados ao tratamento da doenca foram o uso de quimioterapia
neoadjuvante comodds ratio de 2,7 (IC 95%: 1,1-6,5), a duracgdo da cirurgia, que apresentou
mediana de 165 minutos nas pacientes que desenvolveram a infecgdo e de 137 minutos no
grupo controle (p=0,02), e o numero de dias de utilizacdo de dreno no pés-operatorio, que
teve mediana de 6 entre as pacientes com ISC e 5 no grupo controle (p=0,048).

Conclusao: a partir da identificacéo de fatores de risco como o estadio avangado, a realizagdo
de quimioterapia neoadjuvante e a obesidade, pode-se reforcar a necessidade de cuidados
pré-operatorios com estas pacientes. A utilizacdo de técnica cirtrgica acurada pode reduzir
o impacto dos outros fatores, ou seja, o tempo cirtirgico e o tempo de dreno.

PALAVRAS-CHAVE: Infeccées cirurgicas. Mama: cancer. Cirurgia: complicacées. Obesidade.
Diabete melito.
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Introducéo

A cirurgia é método de grande importancia
no tratamento da paciente com cancer da mama,
tendo papel fundamental no controle loco-regional
da doenca e na definicdo de parametros para a
indicacdo de tratamento adjuvante. Diversos fa-
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tores tém contribuido para a seguranca dos proce-
dimentos cirargicos na atualidade, entre eles a
consagracao de técnicas mais conservadoras, o
aprimoramento da anestesia e a utilizacdo de
antibioticoprofilaxia. No entanto, a cirurgia para
o cancer de mama pode ser acompanhada de com-
plicacdes, com impacto na qualidade do tratamento
e nos custos associados.

A infeccao do sitio cirtrgico (ISC) permane-
ce como uma das causas mais comuns de
morbimortalidade no paciente cirtirgico, apesar dos
avancos na pratica cirargica e o uso difundido de
antibiodticos profilaticos. Cada episédio de ISC au-
menta a duracao da internacdo em aproximada-
mente sete dias e conseqientemente os custos
hospitalares'. Os custos com o tratamento apés
a alta hospitalar também sdo maiores, uma vez
que a paciente necessitara de medicacoes, adia-
ra sua volta ao trabalho e sua qualidade de vida
piorara. A presenca de uma ISC na paciente com
cancer de mama adia o inicio da terapia adjuvante
e ha evidéncias que sugerem que os resultados
para a paciente em termos de controle local e
sobrevida estardao comprometidos*.

A maioria dos estudos sugere que a taxa de
infeccdo em cirurgia limpa é de 5%?3. Entretan-
to, quando os pacientes sdao seguidos intensiva-
mente por seis semanas ap0s a cirurgia e a defi-
nicao de infeccao nao for limitada apenas a pre-
senca de secrecao purulenta, esta taxa pode che-
gar a 10%.

A prevencdo da ISC demanda conhecimen-
to preciso dos fatores de risco para a sua ocorrén-
cia. Dentre estes fatores de risco, alguns estudos
destacam a idade avancada®’, a obesidade® e a for-
macao de seroma®.

O objetivo deste trabalho foi identificar fato-
res de risco para o desenvolvimento de infeccao
de sitio cirtrgico em cirurgias para cancer de
mama.

Pacientes e Métodos

No periodo de janeiro de 2001 a dezembro de
2002, foram realizadas 142 cirurgias para trata-
mento do cancer invasor de mama. Duas pacien-
tes eram procedentes de localidades distantes, com
dificuldade de transporte, motivo pelo qual tive-
ram o pos-operatério acompanhado em outro ser-
vico, e ndo foram incluidas no estudo por nao pos-
suirem registros fidedignos do seguimento poés-
operatorio. O projeto foi aprovado pela Comissao
de Etica em Pesquisa do Hospital das Clinicas de
Ribeirao Preto.

Infeccdo cirdrgica

Foi realizado estudo observacional tipo caso-
controle incluindo 140 pacientes submetidas a
cirurgia para tratamento do cancer de mama. To-
das as pacientes foram submetidas a
antibioticoprofilaxia com cefazolina 2 g
endovenosa, 30 minutos antes da cirurgia, com
excecao de cinco casos de pacientes com indica-
cao de profilaxia para endocardite bacteriana, nas
quais foram utilizadas gentamicina e ampicilina.

A ISC foi definida como aquela diagnosticada
pela equipe médica, que ocorreu em até 30 dias
apos a cirurgia e esteve relacionada a mesma. Esta
definicdo esta de acordo com os critérios-padrao
adotados pelo CDC (Centers for Disease Control and
Prevention — USA)°. As ISC foram consideradas su-
perficiais quando envolviam somente pele e tecido
subcutaneo, e profundas quando envolviam tecidos
profundos da incisdo, como musculatura e fascias.

Foram considerados casos as pacientes que
apresentaram ISC apoés o tratamento cirargico do
cancer de mama e controles aquelas pacientes que
evoluiram sem ISC segundo os padroes adotados pelo
CDC. Nao foram incluidas as pacientes submetidas
a cirurgia para tratamento do carcinoma in situ e de
condicdes benignas da mama e as pacientes sub-
metidas apenas a procedimentos diagnésticos, ou
seja, biopsias incisionais ou excisionais.

Os fatores de risco relacionados a paciente
foram: a idade em anos, o status hormonal
(menacme ou menopausa), a presenca de diabete
mellito, o estadiamento (segundo a FIGO) do can-
cer de mama no momento do diagnéstico, o indice
de massa corporal e o valor da hemoglobina pré-
operatoria em g/dL.

Os fatores de risco relacionados ao trata-
mento do cancer de mama foram: o tipo de cirur-
gia realizada, o tempo de internacédo prévia em
dias, a duracao da cirurgia em minutos, a forma-
cao ou nao de seroma, a formacao ou nao de he-
matoma, o tempo de permanéncia do dreno em
dias, e o uso de quimioterapia neoadjuvante. Fo-
ram consideradas cirurgias conservadoras a
tumorectomia com linfadenectomia axilar e a
quadrantectomia com linfadenectomia axilar; a
mastectomia com linfadenectomia axilar foi con-
siderada cirurgia radical.

Os dados foram obtidos da analise dos pron-
tuarios médicos das pacientes e inseridos em
banco de dados do programa Microsoft Access 2002.
A analise estatistica foi realizada com auxilio do
software GraphPad Prism versao 3.00. Foram uti-
lizados o teste de Mann-Whitney, para analise de
variaveis numéricas ndo parameétricas, o teste
exato de Fisher, para analise de variaveis quali-
tativas, e o teste ¢, para analise de variaveis quan-
titativas continuas néo pareadas.
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Resultados

Do total de 140 pacientes incluidas, 29
(20,7%) apresentaram ISC, sendo 19 (13,6%) su-
perficiais e 10 (7,1%) profundas, e 111 pacientes
nao apresentaram ISC, sendo consideradas como
grupo controle.

Na avaliacao dos fatores de risco, verifica-
mos que entre as pacientes com ISC a média de
idade foi 56,9 anos (31-81) e entre as pacientes
controles, 55,5 anos (25-86) (p=0,31; teste ¢). En-
tre as pacientes com ISC, 19 (65,5%) estavam na
pos-menopausa e no grupo controle, 71 (64%)
(p=0,53; teste exato de Fisher). Entre as pacien-
tes que desenvolveram ISC, 6 (20,7%) tinham
diabete melito e no grupo controle, 13 (11,7%)
(odds ratio= 1,97; I1C 95%: 0,67-5,73, p=0,17; tes-
te exato de Fisher).

Outro fator analisado foi o estadiamento
inicial; observou-se que entre as pacientes que
desenvolveram ISC, 20 (69,0%) apresentavam
estadio localmente avancado (IIB, IIIA, IIIB e IV)
contra 50 (45,0%) do grupo controle (odds ratio =
2,7; IC 95%: 1,1-6,5, p=0,02; teste exato de
Fisher). A média do indice de massa corporal nas
pacientes com ISC foi 32,2 kg/m? (20,5-50,3) e
nas pacientes controles, 27,2 kg/m? (17,1-47,4)
(p<0,0001, teste t). A hemoglobina pré-operat6-
ria foide 12,7 g/dL (10,5-14,9) nas pacientes com
ISCe 12,9 g/dL (9,1- 16,4) nas controles (p = 0,26;
teste t) (Tabela 1).

Tabela 1 - Fatores de risco para a ocorréncia de infecgdo do sitio cirirgico associados
a condicbes da paciente e a doenca.

ISC Controles p
Idade (anos) 56,9 (31-81) 55,5 (25-86) ns
Gestagdes 4 (0-12) 3 (0-21) ns
Pés-menopausa 19 (65,5%) 71 (64,0%) ns

Diabete Melito
Estadio localmente

6 (20,7%) 13 (11,7%) s

avangado 20 (68,9%) 50 (45,0%) 0,02
Estadio | 2 (6,9%) 28 (25,2%)

Estadio IIA 7 (24,1%) 33 (29,8%)

Estadio 1B 6 (20,7%) 18 (16,2%)

Estadio IlIA 1 (3,4%) 8 (7,2%)

Estadio 11IB 11 (37,9%) 20 (18,0%)

Estadio IV 2 (6,9%) 4 (3,6%)

IMC (kg/m?) 32,2 (20,5-50,3) 27,2 (17,1-47,4) <0,0001
Hemoglobina

(pré-operatoria)(g/dL) 12,7 (10,5-14,9) 12,9 (9,1-16,4) ns

ISC = infecgdo de sitio cirdrgico; IMC = indice de massa corporal; ns = n&o significante.

Infecgéo cirdrgica

As pacientes que receberam quimioterapia
neoadjuvante apresentaram risco significativa-
mente maior para a ocorréncia de ISC, com odds
ratio de 2,7 (IC 95%: 1,1-6,5). Entre as pacientes
com ISC, 20 (69,0%) foram tratadas com
quimioterapia neoadjuvante e no grupo controle,
50 (45,1%) (p = 0,02; teste exato de Fisher). O pe-
riodo de internacdo prévia apresentou mediana
de um dia (0-6) tanto entre as pacientes com ISC
quanto entre as pacientes controles (0-9) (p=0,36;
teste de Mann-Whitney). Outro fator que elevou
de forma significante o risco de ISC foi a duracao
da cirurgia, que apresentou mediana de 165 mi-
nutos (80-340) nas pacientes que desenvolveram
a infeccao e de 137 minutos (45-350) nas pacien-
tes controles (p=0,02; teste de Mann-Whitney).
Entre as pacientes com ISC, 10 (34,5%) foram tra-
tadas com cirurgia radical e entre as pacientes
controles, 33 (29,7%). A cirurgia radical apresen-
tou odds ratio de 1,2 (IC 95%: 0,52-3,0, p = 0,39;
teste exato de Fisher). O nimero de dias de utili-
zacdo de dreno no pods-operatorio teve mediana
de 6 (2-16) entre as pacientes com ISC e 5 (1-13)
nas controles (p=0,048; teste de Mann-Whitney).
Entre as pacientes que apresentaram ISC, 8
(27,6%) tiveram seroma e entre as controles, 17
(15,3%); a presenca de seroma apresentou odds
ratio de 2,1 (IC 95%: 0,8-5,5, p=0,19; teste exato
de Fisher) (Tabela 2).

Tabela 2 - Fatores de risco para infecgéo de sitio cirurgico (ISC) associados a terapéutica
para o cancer de mama.

ISC Controles p
QT neoadjuvante 20 (69,0%) 50 (45,1%) 0,02
Internacéo
pré-operatéria (dias) 1 (0-6) 1 (0-9) ns

Duragé&o da cirurgia (min) 165 (80-340) 137 (45-350)
Cirurgia radical 10 (34,5%) 33 (29,7%) ns
Permanéncia do

dreno (dias) 6 (2-16)
Seroma 8 (27,6%)

ns = ndo significante

5 (1-13) 0,048
22 (15,3%) ns

Discussao

O termo fator de risco tem um significado
particular em epidemiologia e, no contexto da
fisiopatologia e da prevencao da ISC, refere-se a
uma variavel que tem associacao independente
e significante com o desenvolvimento de ISC
ap6s cirurgia especifica. Fator de risco é
freqientemente usado na literatura médica em
um sentido amplo, incluindo pacientes ou as-
pectos da cirurgia que, embora associados com
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o desenvolvimento de ISC em analises
univariadas, nao sao necessariamente
preditores independentes. Desta forma, o estu-
do dos fatores de risco para o desenvolvimento
de ISC em cirurgias limpas, e mais especifica-
mente em cirurgias para o tratamento do can-
cer de mama, traz resultados conflitantes na li-
teratura médica, tornando necessaria a produ-
cao continuada de trabalhos que possam contri-
buir para esclarecimento do assunto.

A taxa de infeccao pos-operatoria em parede
nas pacientes submetidas a cirurgia da mama,
incluindo doencas benignas e malignas, varia en-
tre 3%'° e 19%’. Uma importante razdo para esta
discrepancia pode ser a falta de padronizacdo no
que se refere a infeccao de sitio cirargico; alguns
incluem critérios simples como a presenca de
pus!!, ao passo que outros referem a necessidade
de diversos outros indicadores, por exemplo a clas-
sificacdo do CDC nos Estados Unidos da América®.
Existem ainda definicoes baseadas em escores
complexos!?. Nossa taxa global de infec¢coes em
sitio ciruirgico de 20,7% é comparavel a encontra-
da na literatura, quando sao utilizados os mesmos
critérios de diagnoéstico; Witt et al.!®, em 2003, re-
latam taxa de 21,2% para cirurgias de tumores
malignos da mama.

A identificacao de fatores de risco associa-
dos as condicdes clinicas da paciente previamente
a cirurgia é importante para buscar a compensa-
cao de eventuais desequilibrios, tomar medidas
adicionais de profilaxia ou ainda aumentar a vi-
gilancia pés-operatoria naquelas pacientes con-
sideradas de alto risco. A média de idade entre
as pacientes que desenvolveram ISC foi ligeira-
mente maior do que a encontrada nas pacientes
controles. Embora esta diferenca nao tenha
significancia estatistica, alguns autores tém atri-
buido importancia a idade como fator de risco se-
cundario'®. A freqiiéncia de diabete melito entre
as pacientes que desenvolveram ISC foi 20,7%
contra 11,7% nas pacientes controles. Esta dife-
renca nao foi estatisticamente significante, mas
com base em outros estudos, nos quais a propor-
cao pode chegar a 33,3% dos casos, esta claro que
esta condicdo clinica aumenta o risco para in-
feccoes!s.

Dos fatores de risco significantes, o estadio
localmente avancado (OR=2,7) e o uso de
quimioterapia neoadjuvante (OR=2,7) nao foram
passiveis de distincdo em nosso estudo. Em fun-
cao das caracteristicas epidemiologicas do cancer
de mama em nosso meio, uma proporcao elevada
dos casos de mama (50%) tém sido diagnosticados
como tumores localmente avancados, e nesta con-
dicdo o tratamento neoadjuvante se impoe. Esta

Infeccdo cirdrgica

concomitancia de eventos e sua elevada freqiién-
cia torna impossivel a sua separacao estatistica.
Broadwater et al.?, sugerem que a quimioterapia
neoadjuvante nao aumenta as taxas de ISC quan-
do critérios rigidos sdo utilizados para determinar
a época exata para a realizacdo da cirurgia, tais
como contagem adequada de plaquetas e leucocitos
e tumor totalmente ressecavel sem a necessida-
de de enxerto ou cirurgia reconstrutiva. No en-
tanto, outros autores associam a quimioterapia
prévia a infeccoes cirargicas, como por exemplo
em tumores da cabeca e pescogo'*.

A obesidade constitui importante fator de
risco evidenciado pelo IMC significativamente
maior entre as pacientes que desenvolveram ISC,
com meédia de 32,2 kg/m? versus 27,2 kg/m? nas
pacientes controles. Este achado é concordante
com outros estudos, que revelam risco aumenta-
do de infeccdo associado a obesidade. A infeccao
de ferida operatoria em pacientes obesas pode es-
tar relacionada a presenca do excessivo tecido
gorduroso, que apresenta baixa tensao de oxigé-
nio, o que dificultaria a cicatrizacdo e favorece-
ria a ocorréncia de infeccdo, principalmente na
presenca de complicagbes do tipo hematomas?®.
Também é descrita reducao na responsividade de
linfécitos que poderia contribuir para o aumento
da taxa de infeccao!®. Em geral, nas pacientes obe-
sas, tanto a tensdo na linha de sutura quanto a
isquemia local também sdo maiores do que nas
nao obesas. A manipulacdo cuidadosa dos teci-
dos, a hemostasia rigorosa e a técnica cirurgica
delicada podem ser fatores importantes para
minimizar estes efeitos.

A duracao da cirurgia esta associada ao
tempo de exposicao da ferida operatéria. Em nosso
estudo, as cirurgias associadas a infeccao pos-
operatoria tiveram duracao significativamente
maior que aquelas que evoluiram sem infecc¢ao.
As cirurgias para o cancer de mama apresen-
tam duracao relativamente curta em compara-
cao com outras cirurgias oncolégicas, principal-
mente aquelas que envolvem tumores intra-ab-
dominais. O tempo de cirurgia constitui fator de
risco que é evidente principalmente quando a
duracao do procedimento ultrapassa quatro ho-
ras'’.

A associacdo entre tempo de permanéncia
de dreno e risco de infeccao nao ocorre na litera-
tura, principalmente quando o tempo de drenagem
€ de cerca de quatro dias. A drenagem reduz a for-
macao de seroma e conseqlientemente o descon-
forto pos-operatério e mesmo a ocorréncia de in-
feccao. Por outro lado, a permanéncia do dreno por
um periodo maior ndo reduz a incidéncia de
seroma'’” e, como corpo estranho, poderia facilitar
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a ocorréncia de infeccao. Alguns cuidados sao
essenciais para a utilizacdo 6tima de drenos nas
cirurgias para o tratamento para o cancer de
mama, podendo ser destacados a utilizacao de dre-
nagem a vacuo eficiente, drenos com diametro
adequado para um perfeito escoamento da secre-
cao e vigilancia constante para se evitarem obs-
trucoes.

As infeccoes em sitio cirtirgico apresentam
diversos efeitos deletérios, incluindo seqtielas cos-
méticas e aumento do trauma psicolégico associa-
do ao tratamento do cancer de mama. Desta forma,
¢é essencial a identificacao de fatores de risco e a
adocao de medidas para reduzir a sua incidéncia.
Além dos cuidados universais recomendados pelo
CDC, como a utilizacdo de antibioticoprofilaxia e
degermacao de pele, deve-se buscar por meio de téc-
nica minuciosa a reducdo do tempo cirargico. Em
pacientes obesas ou com tumores localmente avan-
cados e previamente submetidas a quimioterapia
neoadjuvante deve-se intensificar a busca ativa de
infeccao no pos-operatorio, possibilitando detectar e
tratar precocemente. Os cuidados com a ferida ci-
rurgica, a prevencao das complicacdes infecciosas
e o diagnostico precoce quando estas ocorrem € par-
te fundamental no sucesso do tratamento do cancer
de mama.

ABSTRACT

Purpose: to identify the risk factors associated with the
occurrence of surgical site infection (S3) in surgeries for
the treatment of breast cancer.

Methods: the study was conducted on 140 women submitted
to treatment of invasive breast cancer during the period from
January 2001 to December 2002. SS was defined asinfection
occurring up to 30 days after surgery and was related to the
operation, according to the standard criteria adopted by
the Centersfor Disease Control and Prevention (CDC), USA.
SS were considered to be superficial when they involved
only the skin and subcutaneous tissue and deep when they
involved deep tissues at the site of incision, such as fascia
and muscles. The risk factors related to patient were age,
hormonal status, staging, body mass index (BMI) and
hemoglobin, and the factors related to surgery were type of
operation, time of hospitalization, duration of surgery, and
formation of seroma and hematoma. Data concerning
numerical nonparametric variables were analyzed by the
Mann-Whitney test and quantitative variables were analyzed
by the Fisher exact test.

Results: of the 140 patients studied, 29 (20.7%) presented
SSl, which were superficial in 19 (13.6%) and deep in 10
(71%); 111 patients did not present SS and represented
the control group. The risk factors associated with the

Infecgéo cirdrgica

patient and the disease were |ocally advanced stage (odds
ratio = 27; 95% CI: 1.1-6.5) and obesity, represented by
a mean BMI of 32.2 kg/m? in the patients with SSI and a
mean BMI of 27.2 kg/m? in the control group (p<0.0001).
The factors related to treatment of the disease were the
use of neoadjuvant chemotherapy (odds ratio = 2.7 (95%
Cl: 1.1-6.5), the duration of surgery, whose median value
was 165 minutes for the patients who developed the
infection and 137 minutes for the control group (p=0.02),
and the number of days of use of the postoperative drain,
whose median value was 6 days for the patients with SSI
and 5 days for the control group (p=0.048).

Conclusion: on the basis of the identification of risk factors
such as advanced stage, neoadjuvant chemotherapy and
obesity, preoperative care for these patients should be
emphasized. The use of an accurate surgical technique may
reduce the impact of other factors such as surgical time and
time of use of the drain.

KEYWORDS: Surgical infections. Breast: cancer. Surgery:
complications. Obesity. Diabetes mellitus.
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