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EPIGRAFE

“0 insucesso é apenas uma oportunidade para

recomegar de novo com mais inteligéncia.”

Henry Ford
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RESUMO

Contexto: Dentre as causas associadas a infec¢do de pacientes hospitalizados, a
Infeccdo de Sitio Cirurgico ¢ uma complicagdo potencialmente associada a qualquer
tipo de procedimento cirrgico, representando uma carga significativa em termos de
morbidade e mortalidade, além de custos adicionais para o sistema de saide em todo o
mundo. Pensa-se que a eficdcia da preparacdo cutinea pré, per e pods-operatédria depende
tanto do antisséptico utilizado quanto do método de aplicagdo, sendo a Clorexidina a
substancia atualmente mais empregada no preparo. Contudo, ndo esta claro a maneira, o
tempo de acdo ou 0 momento da antissepsia cutanea. Objetivo: Comparar as técnicas de
antissepsia utilizando Clorexidina degermante associada ao alcool etilico e a clorexidina
alcodlica versus Clorexidina degermante associada a clorexidina alcodlica, em
procedimentos cirtrgicos ortopédicos, resultando na elaboracdo de um protocolo.
Métodos: Trata-se de um estudo clinico, primdrio, aleatorizado, analitico e de centro
unico, constituido por 170 pacientes ortopédicos submetidos a abordagem cirargica,
alocados em 2 grupos aleatorios, onde foram testados Clorexidina Degermante +
Clorexidina Alcodlica (grupo CDCA) e Clorexidina Degermante + Alcool Etilico a 70%
+ Clorexidina Alcoodlica (grupo CDACA). Foram realizadas culturas nos meios Manitol
e EMB (Eosin Methylene Blue) de swabs colhidos nos tempos pré-degermagao(0), pos-
degermacdo(1) e final do procedimento cirurgico(2). Resultados: Em relacdo ao
crescimento bacteriano no meio de cultura Manitol ¢ EMB entre os grupos, em cada
tempo de estudo (0, 1 e 2), ndo ocorreu diferenca estatistica significante nesta pesquisa.
Na avaliagdo do tipo de crescimento bacteriano nos meios de cultura entre os diferentes
tempos cirurgicos, também nao foi constatada significancia estatistica entre os grupos e
tempos cirurgicos, ou seja, o tipo de bactéria que cresceu nos meios de cultura entre os
diferentes tempos foi independente do método de aplicacdo. Elaborado um protocolo
para prevenc¢ao de sitio cirirgico em ortopedia. Conclusao: Nao ocorreu diferenga entre
as técnicas utilizadas na antissepsia para prevenc¢ao de infec¢do de sitio cirlirgico em
procedimentos ortopédicos, sendo elaborado um protocolo de medidas para realizagao

de prevengdo infecciosa nestes procedimentos.

Palavras chave: Clorexidina; Infeccdo; Ortopedia; Salas Cirtrgicas; Antissepsia;

Procedimentos Cirurgicos.
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ABSTRACT

Context: Among the causes associated with infection of hospitalized patients,
surgical site infection is a complication that is potentially associated with any type of
surgical procedure, it also represents an expressive burden in terms of morbidity and
mortality, as well as additional costs for health care systems around the world. It is
regarded that the efficiency of the pre, per, and postoperative skin preparation depends
on both the adopted antiseptic and the application method, with Chlorhexidine currently
being the most used drug in such preparation. However, the manner, timing, or timing
of cutaneous antisepsis action is unclear. Objective: comparing antisepsis techniques
using chlorhexidine-based soap associated with ethyl alcohol and alcoholic
chlorhexidine versus chlorhexidine-based soap associated with alcoholic chlorhexidine,
in surgical orthopedic procedures. Methods: It is a primary, randomized, analytical and
single-center clinical trial, consisting of 170 patients, which were allocated between 2
randomized groups, where Chlorhexidine-based Soap + Alcoholic Chlorhexidine were
tested on the group CSAC and Chlorhexidine-based Soap + 70% Ethyl Alcohol +
Alcoholic Chlorhexidine were tested on the group CSAAC. Cultures were performed in
the Mannitol and EMB media after being collected at the pre(0), post-skin
preparation(1) and end of the surgical procedure(2). Results: As to bacterial growth in
Mannitol and EMB culture media, there was not any statistically relevant difference
between those groups in each study time (0, 1 and 2), in this trial. Regarding the
assessment of the bacterial growth type in the culture media among different surgical
moments, no statistical relevance between those groups and the surgical moments was
verified, that is, the type of bacteria that grew in the culture media among different
moments, so it did regardless the application method. Conclusion: There was not any
difference between the applied antisepsis techniques for prevention of surgical site
infection in orthopedic procedures, in addition, a protocol containing measures for

infectious prevention in these procedures was elaborated.

Key words: Chlorhexidine; Infection; Orthopedics; Operating Rooms; Antisepsis;

Surgical Procedures.
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1. CONTEXTO

A Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Saude (IRAS) é o evento adverso mais frequente
em pacientes hospitalizados. Dentre as causas mais comuns estdo as infec¢des do Trato Urinario,
infecgBes do aparelho respiratorio, infecgdes hematogénicas e infecgdes de sitio cirargico (I1SC),
sendo que as ISC sdo causadas principalmente por microrganismos multirresistentes. Nesse
sentido, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) considera pacientes passiveis de
vigilancia epidemioldgica e com potencial de infeccdo aqueles submetidos a um procedimento
dentro do centro cirlrgico, que consista em pelo menos uma incisdo e uma sutura, em regime de
internacdo. Desse processo excluem-se procedimentos de desbridamento cirurgico, drenagem,
episiotomia e bidpsias, que ndo envolvam visceras ou cavidades (BRASIL, 2009).

Apesar do aumento do conhecimento médico e publico somados aos avangos nas praticas
de controle a infeccdo, a ISC continua sendo uma das complica¢cbes mais comuns ap6s uma
cirurgia. Dados dos Centros de Prevencdo e Controle de Doencas estimam que quase 500.000
dessas manifestacGes ocorrem a cada ano, 0 que representa quase um quarto das infeccdes
nosocomiais nos Estados Unidos da América (EUA) anualmente (SAVAGE e ANDERSON,
2013). Aliado a isso, é importante ressaltar que as infec¢Ges no referido sitio mostraram diminuir a
qualidade de vida relacionada a salde, o risco de readmissao, tempo prolongado de internacédo e
aumento nos custos hospitalares.

Estudo da Organizacdo Mundial de Saude (World Health Organization, 2016) constatou
que as infeccBes associadas aos cuidados de saude sdo infeccBes evitaveis que afetam centenas de
milhGes de pessoas a cada ano em todo o mundo. Apds uma revisdes sistematicas com e sem
metanalises, a OMS relatou em 2010 que a prevaléncia de infeccdes associadas aos cuidados em
salde em paises de baixa e média renda foi de duas a 20 vezes maior do que em paises de alta
renda. A ISC foi um dos assuntos mais pesquisados e mais frequentes associados a assisténcia a
salde, afetando até um terco dos pacientes submetidos a procedimentos cirargicos em paises de
baixa e média renda. A incidéncia de ISC é muito menor em paises de alta renda, mas ainda é a
segunda causa mais comum de infec¢do associada aos cuidados em saude na Europa e EUA. Além
disso, dados dos EUA mostraram que até 60% dos microrganismos isolados em feridas cirdrgicas
infectadas apresentam resisténcia aos antibioticos padrdes. Estudos realizados no ano de 2005 em
1054 hospitais dos EUA demonstraram também que em pacientes com ISC, o tempo de internacao
excedeu em 9,7 dias o periodo de po6s-operatério normalmente indicado para determinadas
abordagens cirurgicas, 0 que resultou em aumento dos custos em US$20.842 por admissao.
Atualmente, aproximadamente 160.000 artroplastias primarias de quadril e 130.000 artroplastias

primérias do joelho sdo realizadas na Alemanha anualmente. Além disso, esses nimeros séo



complementados por cerca de 26.000 revisdes de cirurgias de artroplastias de quadril e 17.500
revisoes de cirurgias de artroplastias de joelho. As taxas de infeccdo relatadas séo de 0,4 a 1,5%
para artroplastia priméaria e mais de 5% para as cirurgias de revisdo. Estas taxas aumentam em até
15% para procedimentos usando mega proteses e 20% para reimplante de artroplastias apds
infeccdo periprotética. De nota, as taxas sdo esperadas aumentar ainda mais, devido a melhora
constante das ferramentas de diagnostico para infeccGes periprotéticas e a demanda sempre
crescente por revisdo cirlrgica. Concomitantemente, a eficAcia dos antibioticos esta
constantemente diminuindo devido ao potencial de desenvolvimento ou aquisicdo de resisténcia
das bactérias aos antibidticos (LUDEMANN et al., 2018).

No Brasil, apesar de ndo haver dados sistematizados, as ISC séo apontadas em terceiro
lugar entre o conjunto das IRAS, sendo encontradas em, aproximadamente, 14% a 16% dos
pacientes hospitalizados. Alem dos prejuizos fisicos, psicoldgicos e financeiros aos pacientes
acometidos, as ISC podem prolongar a estadia do paciente em média de sete a onze dias; além de
aumentar a chance de readmisséo hospitalar, cirurgias adicionais e, consequentemente, elevar
exorbitantemente os gastos assistenciais com o tratamento, podendo chegar a US$1,6 bilhdo
anuais (BRASIL, 2017).

Ao realizar uma revisdo da literatura e buscando dados histdricos sobre a antissepsia foram
encontrados relatos de procedimentos rudimentares de “assepsia”, evidentemente longe de serem
seguros e eficazes, como aqueles hoje conhecidos. A gravidade era tamanha que, em 1860
Pirogoff observou que os doentes acomodados nas cabanas das fazendas se recuperavam mais
rapidamente que os hospitalizados. Assim, as bases solidas da assepsia s6 foram lancadas a partir
do século XIX, no transcurso de sua segunda metade, com advento da “era bacterioldgica”.
Personalidades como Ignazz Semmelweis, Joseph Lister, Robert Koch e Louis Pasteur foram os
responsaveis pelo desenvolvimento nessa area. Desde entdo, com o passar dos anos as técnicas de
assepsia sofreram mudangas, reduzindo de forma significativa os percentuais de infecgéo
hospitalar (SALDMANN, 2007).

A antissepsia cutanea tornou-se uma pratica rotineira na preparacdo cirdrgica pré-
operatéria, com a finalidade de prevenir a infeccdo da area destinada a intervencao através da
remoc¢do dos microrganismos da pele (CHARLES et al., 2017). Atualmente, os trés principais
agentes comumente utilizados na antissepsia cutanea séo a clorexidina, o iodo e o alcool, sendo o
alcool comumente associado ao iodo ou a clorexidina, para uma otimizacao da antissepsia da pele.
Esses agentes sdo baratos e muito bem tolerados. Reacgdes adversas foram observadas, como a
reacdo alérgica aos produtos utilizados (PEEL et al., 2014).

A clorexidina é uma biguanida e existe como uma forma catibnica em potencial

Hidrogenibnico (pH) fisioldgico que se liga a parede celular bacteriana carregada negativamente,
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alterando o equilibrio osmético da célula bacteriana. E insolivel em &gua e comercialmente
disponivel, sendo geralmente formulada com &cido glucénico para formar sais sollveis em &gua
para aplicaces clinicas, o digluconato de clorexidina (DC). Esse produto esta disponivel em uma
variedade de concentracdes (0,5% a 4%) e formulacdes (lencos, panos, esponjas, solucdes), sendo
disponivel como agente Gnico ou em combinacdo com alcool (alcool isopropilico ou alcool
etilico). E bacteriostatico em baixas concentragdes (0,0002% a 0,5%) e bactericida em
concentragfes muito mais altas (> 0,5%). Tem ampla atividade espectral e € altamente eficaz
contra uma ampla variedade de organismos, como o Staphylococcus aureus (incluindo o
Staphylococcus aureus resistente a meticilina [MRSA]) e o Staphylococcus coagulase-negativo.
Também demonstra atividade contra bactérias gram-negativas, fungos e, em menor grau,
micobactérias. E esporostatico, mas ndo esporicida. Sua atividade antimicrobiana foi documentada
persistindo por até 48 horas de contato com a pele. Esta acdo rapida e persistente da clorexidina
faz com que seja um antisséptico ideal para a preparacdo pre-operatoria da pele (GEORGE et al.,
2017).

Além disso, o alcool € prontamente disponivel, barato e tem o inicio de acdo mais rapido,
enguanto a clorexidina tem a maior atividade antimicrobiana residual. O alcool é eficaz contra
uma ampla gama de bactérias e outros microrganismos causando uma reducdo imediata de até
95% da flora residente e uma reducdo de 99% com aplicacGes repetidas. A grande desvantagem do
seu uso na sala de cirurgia é ser inflamavel. As diretrizes atualizadas do Comité Consultivo dos
Centros de Controle e Prevencdo de Doencas e Praticas de Controle de Infeccdo dos Cuidados de
Salde também recomendam 0 uso de produtos a base de alcool para preparacdo de locais
cirargicos, a menos que haja contraindicacdo (GEORGE et al., 2017).

Em uma revisdo sistematica, Lee et al. (2010) concluiram que a clorexidina é mais eficaz
na antissepsia do sitio cirdrgico do que o iodo e resulta em economias significativas de custos.
Pesquisas também revelam a superioridade das preparacGes de clorexidina em diminuir a carga
bacteriana em comparagdo com produtos a base de iodo. Além disso, mostrou que o DC néo é
inativado pelo sangue; enquanto os iodoforos podem ser inativados pelas proteinas sanguineas, ou
séricas, ratificando a superioridade da clorexidina em relagdo ao iodo (GEORGE et al., 2017).

Trés ensaios clinicos aleatorizados prospectivos em cirurgia ortopédica compararam a
eficacia das solucdes antissépticas. Ostrander et al. (2005) avaliaram a eficacia de ChloraPrep®
(2% de gluconato de clorexidina e 70% de alcool isopropilico), DuraPrep® (0,7% de iodo e 74%
de alcool isopropilico) e Technicare® (3% cloroxilenol) na erradicacdo de bactérias da pele em
125 pacientes submetidos a procedimentos cirlrgicos nas cirurgias nos pés e tornozelos. No grupo
Technicare®, as bactérias cresceram em 95% das culturas referentes ao halux, em 98% das

culturas referentes aos dedos do pé e em 35% das culturas referentes a tibia (regido controle). No
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grupo DuraPrep®, as bactérias cresceram em 65% das culturas referentes ao halux, em 45% das
culturas referentes aos dedos do pé e em 23% das culturas referentes a regido controle. No grupo
ChloraPrep®, as bactérias cresceram em 30% das culturas referentes ao halux, em 23% das
culturas referentes aos dedos do pé e em 10% das culturas referentes a regido controle. O
ChloraPrep® foi 0 agente mais eficaz para eliminar as bactérias dos halux e dos dedos dos pés (p
<0,0001).

Saltzman et al.(2009) encontraram resultados semelhantes em 150 pacientes submetidos a
cirurgia do ombro, utilizando ChloraPrep® (2% de digluconato de clorexidina e alcool
isopropilico a 70%), DuraPrep® (0,7% iodoforo e 74% 4élcool isopropilico), ou iodopovidona
(0,75% de iodo degermante e 1,0% de tintura de iodo). A taxa global de culturas positivas foi de
31% no grupo iodopovidona, 19% na Grupo DuraPrep® e 7% no grupo ChloraPrep®. A taxa de
cultura positiva no grupo ChloraPrep® foi menor do que no grupo iodopovidona (p<0,0001) e no
grupo DuraPrep® (p=0,01). ChloraPrep® e DuraPrep® foram mais eficazes que a
iodopovidona na eliminacgdo de Staphylococcus coagulase-negativo da regido do ombro (p<0,001
para ambos). O ChloraPrep® ¢ mais eficaz que o DuraPrep® e a iodopovidona na eliminacéo
das bactérias em geral na regido dos ombros.

Em contrapartida, Savage et al. (2012), em uma avaliacdo prospectiva de 100 pacientes
submetidos a cirurgias eletivas na coluna lombar, ndo relataram diferencas entre o ChloraPrep® e
o DuraPrep®. A taxa global de culturas positivas antes da preparacdo da pele foi de 82%. O a
taxa global de culturas positivas apds a preparacdo da pele foi de 0% (zero de cinquenta pacientes)
no grupo ChloraPrep® e de 6% (trés de cinquenta pacientes) no grupo DuraPrep®. Houve um
aumento nas culturas positivas ap6s o fechamento, mas ndo houve diferenca entre os grupos
ChloraPrep® (34%, dezessete de cinquenta pacientes) e o DuraPrep® (32%, dezesseis de
cinquenta pacientes). indice de massa corporal (IMC), duracdo da cirurgia e perda sangiinea
estimada ndo mostraram associacdo significante com os resultados positivos da cultura pos-
fechamento. ChloraPrep e DuraPrep® sdo solucdes de preparacdo da pele igualmente eficazes
para a erradicacao de patdgenos bacterianos na pele sobre a coluna lombar.

Dois estudos prospectivos compararam solucdes antissépticas de clorexidina em relacéo a
incidéncia de taxas de ISC. Swenson et al. (2009) registraram 3.209 pacientes submetidos a
cirurgias gerais e descobriram que a menor taxa de infeccdo foi observada com o uso de
DuraPrep®, em comparacdo com Betadine® e ChloraPrep®. Por outro lado, em um estudo
aleatorizado prospectivo multicéntrico, Darouiche et al. (2010) relataram em 849 cirurgias que a
taxa global de ISC foi significativamente menor no grupo ChloraPrep® do que no grupo

Betadine®. No estudo realizado por Savage e Anderson (2013) ndo houve evidéncia clinica entre

4



as solucdes estudadas na preparacdo da pele com a finalidade de reduzir a taxa de infecgdo pds-
operatdria. Em termos de reducgéo de infec¢do, o gluconato de clorexidina demonstrou ser superior
ao iodopovidona para preparacdo da pele para a insercdo do cateter vascular, na reducdo da
contagem bacteriana para procedimentos como histerectomia vaginal e cirurgias do pé e do
tornozelo (MEARS et al., 2008).

Estudo realizado por Reichel et al.(2009), avaliando a eficicia do etanol, isopropanol, e n-
propanol em pacientes, comparou 0s produtos em trés diferentes concentracbes e para trés
diferentes tempos de aplicacdo, em quatro locais de pele clinicamente relevantes para determinar
qual destes antissépticos € mais eficaz na reducdo das populacdes da flora da pele aerébica. Com
isso, a mais efetiva das solucdes alcodlicas foi associada com diferentes concentracdes de
digluconato de clorexidina e analisaram seus efeitos na recolonizagdo em dois locais diferentes da
pele apds 72 horas de cobertura. Combinar DC com alcool € vantajoso, porque a lentiddo com a
qual o DC entra em vigor é de pouca importancia devido ao efeito imediato do alcool, verificando
que o DC (0,5% ou mais) em 89,5% de n-propanol diminuiu significativamente a recolonizacdo da
pele quando foi coberto por 72 horas. A solucédo de alcool ndo suplementada teve apenas um efeito
marginal.

Estudo realizado por Martinez et al.(2017), considerado o primeiro ensaio clinico para
comparar o alcool isopropilico versus clorexidina em alcool isopropilico para antissepsia da pele
com a finalidade de evitar a contaminacdo da hemocultura, constatou que as taxas de
contaminacdo do sangue ndo foram diferentes, quando o alcool isopropil e clorexidina foram
comparados. Sendo assim, o alcool isopropilico poderia ser usado para antissepsia da pele antes da
coleta de sangue.

Devido a trabalhos evidenciando a superioridade das preparagGes com clorexidina em
relacdo as preparaces com iodo (VEIGA et al., 2008), o Servigo de Ortopedia e Traumatologia
do Hospital das Clinicas Samuel Libanio utiliza, desde 2008, como protocolo para antissepsia
cirurgica as preparagdes com clorexidina nos pacientes submetidos a procedimentos ortopedicos.

E consenso na érea cirurgica que a eficacia da preparagdo cutanea para realizacio do ato
operatério, dependente tanto do antisséptico utilizado quanto do método de aplicacdo. Contudo,
ndo estd claro qual antisséptico ou associa¢do, o tempo de acdo, a metodologia utilizada na
aplicacdo ou 0 momento que a antissepsia cutanea deve ser realizada. Dessa maneira, optou-se por
realizar um estudo no qual foi realizado uma comparacao entre o uso de clorexidina degermante
associada ao alcool etilico e a clorexidina alcodlica versus clorexidina degermante associada a
clorexidina alcodlica para avaliar qual a melhor forma de preparo da pele para procedimentos

cirurgicos ortopédicos em relagédo ao crescimento bacteriano e tempo cirdrgico.



2. OBJETIVO
Primario

Comparar as técnicas de antissepsia utilizando Clorexidina degermante associada ao alcool
etilico e a clorexidina alcoolica versus Clorexidina degermante associada a clorexidina alcoolica,

em procedimentos cirurgicos ortopédicos.

Secundario

Elaborar um protocolo para prevencao de infec¢éo de sitio cirurgico em ortopedia



3. METODOS

3.1 Tipo de Estudo:
Trata-se de um estudo clinico, primério, aleatorizado, prospectivo, analitico, Unico

encoberto e de centro Unico.

3.2 Periodo de Estudo:
Ap0s aprovacdo no Comité de ética em Pesquisa em 09/05/2017, a coleta do material foi

realizada no periodo compreendido entre Junho e Novembro de 2017.

3.3 Locais de Estudo:

Centro Cirdrgico do Hospital das Clinicas Samuel Libanio (HCSL), Laboratério de
Pesquisas da Universidade do Vale do Sapucai (UNIVAS) e Laboratdrio de Analises Clinicas do
HCSL.

3.4 Casuistica:

3.4.1 Célculo da amostra:

Apds revisdo da literatura sobre o assunto, foi encontrado uma porcentagem de expostos
(expostos ao risco de infeccdo) de 17% e ndo expostos (ndo expostos ao risco de infecgdo) de
31%. Realizada a proporcao entre expostos positivos e ndo expostos positivos utilizando-se um
programa para calculo chegou-se a um odds ration 6,5.

Esses dados foram inseridos no site www.openepi.com na versao nimero 3, resultando um
n=170 de pacientes, levando-se em consideracdo um nivel de significancia bilateral de 95%
(p=0,05) e um poder de 20% (Anexo 1).

3.4.2 Selecéo:

Os pacientes selecionados segundo os critérios de inclusdo foram alocados por meio de
uma tabela de numeros aleatérios gerada pelo site http://www.randomization.com, em dois grupos
(Anexo 2):

O primeiro grupo nomeado CDACA (Clorexidina degermante associada ao alcool etilico a
70% e a clorexidina alcodlica);

O segundo grupo identificado como CDCA (Clorexidina degermante associada a

clorexidina alcodlica).


http://www.openepi.com/

Para cada paciente, um envelope opaco foi preparado pelo orientador, selado e numerado
sequencialmente, contendo o grupo que o paciente foi alocado. O envelope foi aberto apenas na
sala de cirurgia, pelo orientador, minutos antes da realizagdo da antissepsia.

3.5 Critérios de Elegibilidade:

Os critérios de inclusdo no estudo foram: pacientes de ambos 0s sexos; maiores de 18
anos, submetidos a todos os procedimentos cirurgicos ortopédicos eletivos realizados no Hospital
das Clinicas Samuel Libanio; que assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) (Apéndice 1).

Os critérios de nado inclusdo foram: pacientes submetidos a cirurgias de
urgéncia/emergéncia; pacientes com histéria conhecida de alergia & clorexidina ou que
apresentaram algum tipo de reacdo cutanea ou sisttmica durante a aplicacdo do produto; com
lesbes de pele vigentes; oriundos do Centro de Tratamento Intensivo; que apresentaram fratura
exposta no momento do atendimento inicial; que utilizavam fixador externo para estabilizacdo das
fraturas; pacientes que ndo assinaram o TCLE

Os critérios de exclusdo foram: pacientes que ndo seguiram as orientacbes medicas
(banho pré-operatorio; utilizacdo de roupas limpas ap6s banho); que retiraram o TCLE no decorrer

do estudo.



3.6 Fluxograma da pesquisa
Para o estudo foram selecionados 170 pacientes que seriam submetidos a procedimentos
cirirgicos ortopédicos.

FIGURA 1 - Diagrama CONSORT - Fluxo de pacientes no estudo



3.7 Procedimentos

3.7.1 Preparacdo pré-cirurgica

Pacientes que preencheram os critérios de elegibilidade seguiram as Medidas de Prevenc¢éo
de Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Saude da ANVISA (BRASIL, 2017), sendo devidamente
preparados para o procedimento cirurgico realizando, com duas horas de antecedéncia, banho de
corpo total com a utilizagdo de clorexidina 4% nos pacientes submetidos a cirurgias eletivas de
grande porte ou nos quais foram utilizados implantes ortopédicos durante o procedimento
cirurgico; nos pacientes submetidos a cirurgias eletivas de pequeno e médio porte foi utilizado
apenas sabonete neutro no banho de corpo total. As exce¢des quanto ao banho de corpo inteiro
foram os pacientes que utilizavam imobilizagfes gessadas devido ao fato que ao retirar a
imobilizacdo para o banho causaria dor, desconforto e riscos ao paciente como perfuracdo da pele
pela fratura.

Uma vez no centro cirargico, os pacientes receberam, de acordo com as descri¢cdes do
protocolo de antibioticoprofilaxia, cefazolina 2g endovenoso (EV) diluida em um frasco de
250mL de cloreto de sodio a 0,9%, iniciado trinta minutos antes do inicio do procedimento e 1g
EV de 08/08h por 24h no pbs operatorio. Realizado exame de glicemia do paciente no pré
operatorio, sendo colhido 30 minutos antes do inicio do procedimento e nova coleta ap6s o
término do procedimento cirurgico. Pacientes que apresentavam pélos nos locais da incisdo foram
submetidos a procedimento de tricotomia com a utilizacdo de tricomizador da marca 3M®, sendo
utilizadas 1aminas descartaveis para cada paciente, segundo Medidas de Prevencdo de Infeccdo
Relacionada a Assisténcia a Saude da ANVISA (BRASIL, 2017). A tricotomia foi efetuada pelos
Residentes de Ortopedia, ap6s a realizacdo do ato anestésico, com a finalidade de evitar
desconforto ao paciente que apresentasse quadro de fratura, utilizando luva descartavel, gorro e
mascara. Colocou-se um campo de procedimento limpo abaixo do membro a ser operado, de
forma que isolasse 0 mesmo para evitar contaminacdo pelos pelos durante a tricotomia; a seguir
foi realizado limpeza do membro com compressa esteril, descartando tanto a compressa quanto o
campo em local adequado.

Houve capacitagéo dos profissionais envolvidos na antissepsia e coleta do material, assim
como semeadura, contagem das coldnias e transporte do mesmo. Os profissionais compreendiam
residentes do segundo ano da Residéncia de Ortopedia e Traumatologia do HCSL, totalizando um

ndmero de trés.
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3.7.2 Coleta da microbiota:

Apos a realizagdo do procedimento anestésico, foram iniciadas as coletas das amostras da
microbiota da pele do paciente, com auxilio de swab estéril em local previamente estipulado, no
sitio cirdrgico, com extensdo de 16 cm?, utilizando-se um campo de papel previamente recortado e
esterilizado na Central de Esterilizacdo do HCSL, para isolar a regido demarcada (Figura 2). Os

profissionais capacitados que coletaram o material estavam paramentados para o ato operatorio.

Figura 2 — Materiais estéreis utilizados na coleta da microbiota: A- Campo de
papel fenestrado previamente recortado, B- swab e C- luvas.

Os materiais coletados foram colocados em um tubo de ensaio com 1 ml de solucgéo
fosfatada taﬁ\ponada e encaminhados para o Laboraforio de Pesquisa da UNIVAS onde foram
semeados em uma placa com meio de cultura Manitol e outra placa com meio de cultura Eosin
Methylene Blue Agar/ Eosina Azul de Metileno (EMB) para todos os momentos da coleta

(Figuras 3).

Figura 2 A — Meio Agar Manitol. B — Meio Agar Eosin Methylene Blue (EMB).

11



3.7.3 Aplicacéo dos antissépticos:

Todos os tubos de ensaio onde foram armazenados os swabs colhidos, assim como as
placas de cultura, foram numerados de acordo com cada paciente seguindo sequencialmente os
numeros de 1 a 170. Os tempos cirargicos de coleta foram identificados pelos nimeros 0, 1 e 2,
sendo que o numero Zero corresponde aos materiais coletados na pré degermacéo, o nimero 1 aos
materiais coletados no tempo po6s degermacdo com clorexidina degermante 4% seguido pela
retirada do excesso com compressa seca ou embebida com &lcool etilico a 70% e, nimero 2 aos

materiais coletados ao final do ato operatério (Figura 4).

1 0,5% DE DIGLIONATO
{ ATO
e oucon DE CLOREXIDINA

DE CLOREXIDINA

SOLUGAO COM ALcool ETiLCo SOLUGAD ALCOOLICA
8] TEnsOATIVOS HIDRATADO

o s At vy
Figura 4 — Produtos utilizados na antissepsia:
A- Clorexidina degermante; B- Alcool etilico
70%; C- Clorexidina alcoodlica

No primeiro grupo (CDACA), foi realizada degermacdo com clorexidina 4% degermante
por um prazo de 5 minutos, sendo utilizado uma compressa simples, estéril e embebida com alcool
70% para retirar 0 excesso; efetuando movimento de proximal para distal no membro, apenas uma
vez. Ap6s o procedimento, coletado swab estéril com mesma técnica na area anteriormente
estudada, seguido de antissepsia com clorexidina alcodlica e colocacdo de campos. Ao final do
procedimento cirargico (incisdo suturada), com o paciente ainda em ambiente estéril, colhido novo
swab com a mesma técnica, no mesmo local demarcado. As amostras foram condicionadas,
separadamente, em tubos de ensaio com 1 ml de solugéo fosfatada tamponada e encaminhada ao
laboratério para analise (Figura 5).

No segundo grupo (CDCA), foi realizada degermacao com clorexidina 4% degermante por
um prazo de 5 minutos, seguido da retirada do excesso da mesma com uma compressa simples,
seca e estéril, efetuando movimento de proximal para distal no membro, apenas uma vez. Apos
procedimento, colhido novo swab estéril, com a mesma técnica na area anteriormente descrita,
seguido de antissepsia com clorexidina alcodlica e colocacdo de campos. Ao final do

procedimento cirurgico (incisdo suturada) com o paciente ainda em ambiente esteril, colhido novo
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swab com a mesma técnica. As amostras foram condicionadas de maneira similar ao primeiro

grupo.

Figura 5 — Figuras ilustrando os tempos de coleta das amostras. A- Paciente apds ser
anestesiado, isolado membro a ser operado com campos; B - Coleta de swab antes da
degermacdo; C - Realizado degermacdo com clorexidina degermante e retirado
excesso; D - Coleta de swab apds degermacdo; E - Coleta de swab ao final da cirurgia,
apos sutura da ferida operatoria, em ambiente ainda estéril.

Todos os procedimentos desde o trajeto do centro cirdrgico para o Laboratério de
Pesquisas até a semeadura do material e leitura foram realizados pelos residentes do segundo ano
da Residéncia de Ortopedia e Traumatologia do HCSL, devidamente capacitados e treinados por
um biélogo no Laboratério de Pesquisas da UNIVAS, semanas antes do inicio do trabalho.

Ap0s 48 horas do material ser semeado, os meios de cultura foram avaliados e observou-se
0 crescimento ou ndo de microrganismos. Se ocorreu, foi contado o numero de coldnias e
identificadas bactérias Gram positivas (S.aureus e ndo aureus) e Gram negativas (Figuras 6A -
Agar Manitol e 6B — Agar EMB). Foram comparados os meios de cultura pré degermacao, pds
degermacéo e final do procedimento tanto para 0 meio Manitol quanto para 0 meio EMB e
avaliado se o nimero de col6nias reduziu, manteve ou aumentou apos a degermagdo. Em nenhum
momento foi comparado crescimento entre meios diferentes. Quando houve crescimento nos

meios de cultura identificados no tempo 1 (pds degermacéo), as placas foram lacradas com fita
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adesiva e encaminhadas ao Laboratério de Analises Clinicas do HCSL pelos profissionais

capacitados para realizacdo de antibiograma.

i R
Figura 6A — Meio de Cultura Manitol, apds crescimento de material semeado; B —
Meio de Cultura EMB, apds crescimento de material semeado.

O material foi encaminhado no mesmo dia da leitura, para ser realizado antibiograma do
material com placas de antibi6ticos cefazolina, cefuroxima, clindamicina, gentamicina, oxacilina e
vancomicina para avaliar resisténcia e sensibilidade das bactérias aos antimicrobianos (Figura 7).
Os antimicrobianos foram escolhidos de acordo com protocolos de antibioticoprofilaxia existentes
na literatura (BRASIL, 2017) e pelo protocolo realizado pela Comissdo de Controle de Infecgéo
Hospitalar do HCSL. A leitura do antibiograma foi realizada por um bioquimico capacitado,
contratado do hospital. Ap0s a leitura, as placas que ndo foram encaminhadas ao Laboratério do

Hospital para realizacdo do antibiograma foram descartadas.

Figura 7 (A-F) — Antibiograma de crescimento
bacteriano. A — Cefazolina; B — Clindamicina;
C - Oxacilina; D - Gentamicina E -
Vancomicina; F — Cefuroxima.
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Dessa forma, todos os integrantes da casuistica foram avaliados para eficacia da
antissepsia, assim como, quais microrganismos cresceram nas culturas realizadas e qual o melhor
antimicrobiano para profilaxia dessas bacterias.

Todo material foi documentado na ficha de atendimento desenvolvida para o especifico
trabalho (Apéndice 2).

3.8 Aspectos Eticos:

O estudo obedeceu a Declaracéo de Helsinki de 2013 e a Resolugdo n° 466/12 do Conselho
Nacional de Saude. Durante todo o desenvolvimento do trabalho foi garantido o anonimato total e
a privacidade dos pacientes. A coleta de dados foi iniciada apds a aprovacio pelo Comité de Etica
em Pesquisa da Universidade do Vale do Sapucai (Anexo 3) sob o parecer 2.054.709 em 09 de
maio de 2017, (CAAE 67707517.0.0000.5102) e assinatura do TCLE.

3.9 Estudo Estatistico:

Os dados foram tabulados em planilhas de Microsoft Excel 2010(Apéndice 3) e
submetidos a analise estatistica. Para a analise foram utilizados os programas Statistical Package
for Social Sciences (SPSS) 20.0.0, Inc., Chicago, USA, com nivel de rejeicdo da hipotese de
nulidade fixado em 5% (p<0,05). Para as variaveis numéricas utilizou-se estatistica descritiva,
com célculos da média e mediana.

Para analise dos resultados foram aplicados os testes:

1. Teste do Qui-quadrado ou teste exato de Fisher (Siegel e Castellan, 2006) para o confronto
dos grupos CDACA e CDCA para as variaveis qualitativas ndo paramétricas.

2. Teste G de Cochran (Siegel e Castellan, 2006) para estudar a concomitancia das

caracteristicas dos grupos Estudo e Controle.
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4. RESULTADOS/PRODUTO

4.1 RESULTADOS

Tabela 1- Distribuicéo dos pacientes nos grupos do estudo de acordo com 0 sexo

Grupo
Sexo CDACA CDCA Total
n % n % n %
Masculino 51 60,0 40 47,1 91 53,5
Feminino 34 40,0 45 52,9 79 46,5
Total 85 100,0 85 100,0 170 100,0

Teste Qui-quadrado x“ = 2,861 p = 0,091

N&o ocorreu diferenca estatistica significante entre os Grupos (CDACA e CDCA) em

relacdo ao sexo(p = 0,091).

Tabela 2 — Distribuicdo dos pacientes nos grupos do estudo de acordo com a faixa etaria

Grupo
Faixas de Idade CDACA CDCA Total
n % n % n %

18 a 39 anos 24 28,2 18 21,2 42 247
40 a 59 anos 28 32,9 29 34,1 57 33,5
60 a 79 anos 26 30,6 26 30,6 52 30,6
80 a 96 anos 7 8,2 12 14,1 19 11,2
Total 85 100,0 85 100,0 170 100,0

Teste Qui-quadrado x° = 2,190 p = 0,534

N&o ocorreu diferenca estatistica significante entre os Grupos (CDACA e CDCA) de

acordo com as faixas de idade dos pacientes (p = 0,534).
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Tabela 3 — Crescimento bacteriano em meio de cultura Manitol nos grupos CDACA e CDCA
em cada tempo do estudo: Pré-degermacéo (0), Pds-degermacéo (1) e Final da cirurgia (2).

Grupo
Manitol CDACA CDCA Total
n % n % n %

Na&o cresceu 6 7,3 16 19,3 22 13,3
Tempo 0 —

Cresceu 77 92,7 67 80,7 143 86,7
Pré Degermacéo

Total 83 100,0 83 100,0 166 100,0

Nao cresceu 52 62,7 43 51,8 94 57,0
Tempo 1 -

Cresceu 31 37,3 40 48,2 71 43,0
Po6s Degermacéo

Total 83 100,0 83 100,0 166 100,0

Né&o cresceu 52 62,7 51 61,4 103 62,0
Tempo 2 —

Cresceu 31 37,3 32 38,6 63 38,0
Final da Cirurgia

Total 83 100,0 83 100,0 166 100,0

Teste Qui-quadrado Tempo 0 — Pré-Degermacéo x° = 5,106 p = 0,024*

Tempo 1 — Pos-Degermacéo x? =2,199 p=0,138
Tempo 2 — Final da Cirurgia x> = 0,026 p = 0,873

Ocorreu uma diferenca estatistica significante entre os Grupos (CDACA e CDCA) e o

crescimento de bactéria em meio de cultura Manitol, para 0 Tempo 0 — Pré Degermacéo (p

0,024). O Grupo CDACA teve uma maior proporc¢édo de crescimento do que o Grupo CDCA.

N&o houve diferenca estatistica significante entre os Grupos (CDACA e CDCA) e o

crescimento de bactéria em meio de cultura Manitol, para 0 Tempo 1 — P6s Degermacao (p

0,138). Ou seja, a proporcao de crescimento de bactéria é independente do grupo.

N&o foi observada diferenca estatistica significante entre os Grupos (CDACA e CDCA) e o

crescimento de bactéria em meio de cultura Manitol, para 0 Tempo 2 — Final da Cirurgia (p =

0,873). Ou seja, a proporcao de crescimento de bactéria é independente do grupo.
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Tabela 4 — Crescimento bacteriano em meio de cultura EMB nos grupos CDACA e CDCA
em cada tempo do estudo: Pré-degermacéo (0), Pés-degermacao (1) e Final da cirurgia (2).

Grupo
EMB CDACA CDCA Total
n % n % n %
Nao 67 80,7 62 747 128 77,6
Tempo 0— cresceu
Pré Degermagéo Cresceu 16 19,3 21 25,3 37 22,4
Total 83 1000 83 1000 165  100,0
Néo 77 927 73 880 149 903
Tempo 1 - cresceu
P6s Degermacio Cresceu 6 7,3 10 12,0 16 9,7
Total 83 1000 83 1000 165  100,0
Nao 75 904 74 892 149 898
Tempo 5_ cresceu
Final da Cirurgia Cresceu 8 9,6 9 10,8 17 10,2
Total 83 1000 83 1000 166  100,0

Teste Qui-quadrado Tempo 0 — Pré-Degermacéo x° = 0,795 p = 0,373
Tempo 1 — Pés-Degermacdo x* = 1,054 p = 0,305
Tempo 2 — Final da Cirurgia x> = 0,066 p = 0,798

N&o houve diferenca estatistica significante entre os Grupos (CDACA e CDCA) e o
crescimento de bactéria em meio de cultura EMB, para o Tempo 0 — Pré Degermagédo (p = 0,373).

Ou seja, a proporc¢édo de crescimento de bactéria é independente do grupo.

N&o ocorreu diferenca estatistica significante entre os Grupos (CDACA e CDCA) e o
crescimento de bactéria em meio de cultura EMB, para o Tempo 1 — Pds Degermacéo (p = 0,305).

Ou seja, a proporc¢édo de crescimento de bactéria é independente do grupo.

N&o foi observada diferenca estatistica significante entre os Grupos (CDACA e CDCA) e o
crescimento de bactéria em meio de cultura EMB, para o0 Tempo 2 — Final da Cirurgia (p = 0,798).

Ou seja, a proporcao de crescimento de bactéria € independente do grupo.
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Tabela 5 — Crescimento de Cocos Gram Positivos (CGP) e Bacilos Gram Negativos (BGN)
em meio de cultura Manitol nos grupos CDACA e CDCA.

Grupo

Bacterias CDACA CDCA Total

n % n % n %
Né&o Cresceu 49 59,1 43 51,8 92 55,4
CGP 29 35,8 31 37,4 60 36.1
BGN 2 2.4 2 2,4 4 2.4
CGP e BGN 3 3,6 7 8,4 10 6,1
Total 83 100,0 83 100,0 166 100,0

Teste Qui-quadrado x° = 2,302 p = 0,536

N&o ocorreu diferenca estatistica significante entre os Grupos (CDACA e CDCA) e o tipo

de bactéria (Bactérias — Grupo Manitol) (p = 0,536).

Tabela 6 —Gram Negativos (BGN) em meio de cultura EMB nos grupos CDACA e CDCA.

Crescimento de Cocos Gram Positivos (CGP) e Bacilos

Grupo

Bacterias CDACA CDCA Total

n % n % n %
Nao Cresceu 51 61,4 52 62.6 103 62,0
CGP 26 31,3 27 32.6 53 31.9
BGN 0 ,0 0 ,0 0 ,0
CGP e BGN 6 7,3 4 4,8 10 6,1
Total 83 100,0 83 100,0 166 100,0

Teste Qui-quadrado x“ = 0,489 p = 0,783

N&o foi observada diferenca estatistica significante entre os Grupos (CDACA e CDCA) e o
tipo de bactéria (Bactérias — Grupo EMB) (p = 0,783).
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4.2 PRODUTO

4.2.1 PROTOCOLO

UNIVAS PROTOCOLO

UNIVERSIDADE DO VALE DO SAPUCAI

Area responsavel: Medidas pré e per operatorias de prevencao de N° 001

Ortopedia e Traumatologia infecgdo em cirurgias ortopédicas.

PARTE I - DESCRITIVO

1 - INTRODUCAO

A Infeccdo Relacionada a Assisténcia & Satde (IRAS) é o evento adverso mais frequente
em pacientes hospitalizados, dentre as causas mais comuns estdo as infec¢bes do trato urinario,
infeccOes do aparelho respiratorio, infeccfes hematogénicas e infecgdes de sitio cirargico (ISC). Sendo
gue as ISC sdo causadas principalmente por micro-organismos multirresistentes. Nesse sentido, a
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) considera pacientes passiveis de vigilancia
epidemioldgica e com potencial de infec¢do aqueles submetidos a um procedimento dentro do centro
cirdrgico, que consista em pelo menos uma incisdo e uma sutura, em regime de internacdo. Desse
processo excluem-se procedimentos de desbridamento cirtrgico, drenagem, epsiotomia e bidpsias, que
ndo envolvam visceras ou cavidades (BRASIL, 2009).

Apesar do aumento do conhecimento médico e publico somado aos avangos nas praticas
de controle a infecgdo, a ISC continua sendo uma das complicagcBes mais comuns ap0s uma cirurgia.
Dados dos Centros de Prevencdo e Controle de Doengas estimam que quase 500.000 dessas
manifestacGes ocorrem a cada ano, 0 que representa quase um quarto das infec¢cbes nosocomiais nos
Estados Unidos anualmente (SAVAGE e ANDERSON, 2013). Aliado a isso, é importante ressaltar que
as infecgdes no referido sitio mostraram diminuir a qualidade de vida relacionada a saude, o risco de
readmissdo, tempo prolongado de internagdo e aumento nos custos hospitalares; justificando a
relevancia do presente trabalho.

Estudo da Organizacdo Mundial de Saude (OMS) constatou que as infecgBes de sitio
cirargico acometem cerca de 1/3 dos pacientes submetidos a algum tipo de abordagem cirlrgica, sendo
a segunda causa mais comum de infec¢do nos Estados Unidos da América (EUA) e Europa. Estudos
realizados no ano de 2005 em 1054 hospitais dos EUA demonstraram também que em pacientes com
ISC, o tempo de internagdo excedeu em 9,7 dias o periodo de pds-operatério normalmente indicado
para determinadas abordagens cirdrgicas, o que resultou em aumento dos custos em US$20.842 por
admissdo. (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2016).

No Brasil, apesar de ndo haver dados sistematizados, as ISC sdo apontadas em terceiro
lugar entre o conjunto das IRAS, sendo encontradas em, aproximadamente, 14% a 16% dos pacientes
hospitalizados. Além dos prejuizos fisicos, psicologicos e financeiros aos pacientes acometidos, as ISC

podem prolongar a estadia do paciente em média de sete a onze dias, além de aumentar a chance de
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readmisséo hospitalar, cirurgias adicionais e, consequentemente, elevar exorbitantemente os gastos
assistenciais com o tratamento, podendo chegar a US$1,6 bilhdo anuais (BRASIL, 2017).

A antissepsia cutdnea tornou-se uma pratica rotineira na preparagdo cirdrgica pré-
operatéria, com a finalidade na prevencdo da infeccdo da area destinada a intervengdo através da
remog&o dos micro-organismos da pele (CHARLES et al., 2017). Atualmente, os trés principais agentes
comumente utilizados na antissepsia cutanea sdo a clorexidina, o iodo e o élcool, sendo o alcool
comumente associado ao iodo ou a clorexidina, para uma otimizacdo da antissepsia da pele. Esses
agentes sdo baratos e muito bem tolerados. Algumas reacOes adversas foram observadas, sendo a

principal a reacdo alérgica aos produtos utilizados (PEEL et al., 2014).

Em uma revisdo sistematica, Lee et al. (2010) concluiram que a clorexidina é mais eficaz
na antissepsia do sitio cirrgico do que o iodo e resulta em economias significativas de custos.
Pesquisas também revelam a superioridade das preparacfes de clorexidina em diminuir a carga
bacteriana em comparagdo com produtos a base de iodo. Além disso, mostrou que o DC n&o € inativado
pelo sangue, enquanto os ioddforos podem ser inativados pelas proteinas sanguineas ou séricas,
ratificando a superioridade da clorexidina em relagéo ao iodo (GEORGE et al., 2017).

Devido a trabalhos evidenciando a superioridade das prepara¢fes com clorexidina em
relacdo as preparacGes com iodo (VEIGA et al., 2008), o Servigo de Ortopedia e Traumatologia do
Hospital das Clinicas Samuel Libanio utiliza, desde 2008, como protocolo para antissepsia cirirgica as

preparacdes com clorexidina nos pacientes submetidos a procedimentos ortopédicos.

E consenso na area que a eficacia da preparacio cutanea pré, per e pos-operatoria, depende

tanto do antisséptico utilizado quanto do método de aplicacdo. Contudo, ndo esta claro qual antisséptico

(ou associacdo), o tempo de acdo, a metodologia utilizada na aplicagdo ou 0 momento que a antissepsia

cutnea deve ser realizada. Dessa maneira, optamos por realizar um trabalho no qual fazemos uma

comparagdo entre o uso de clorexidina degermante associada ao alcool etilico e a clorexidina alcodlica

versus clorexidina degermante associada a clorexidina alcodlica para avaliar qual a melhor forma de

preparo da pele para procedimentos cirirgicos ortopédicos.

ANTISSEPTICOS

Produtos utilizados na
antissepsia:  Clorexidina
degermante; Alcool
etilico 70%; Clorexidina
alcodlica.
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METODO DE ANTISSEPSIA

¥ s

Paciente ap0Os ser anestesiado, isolado o membro a ser operado com campos limpos, realizado
degermacdo com clorexidina degermante e retirado excesso com compressa embebida com alcool etilico
70% de proximal para distal. Realizado antissepsia com clorexidina alcodlica e colocados campos

cirlrgicos estéreis.

2- FINALIDADE

A antissepsia cutanea tornou-se uma pratica rotineira na preparacao cirdrgica pré- operatoria, com
a finalidade na prevencdo da infeccdo da area destinada a intervencdo através da remocdo dos micro-
organismos da pele (CHARLES et al., 2017). Atualmente, os trés principais agentes comumente utilizados
na antissepsia cutanea sdo a clorexidina, o iodo e o lcool, sendo o alcool comumente associado ao iodo ou
a clorexidina, para uma otimizacao da antissepsia da pele.

A preparacdo cutanea para realizacdo do ato operatério, depende tanto do antisséptico utilizado
quanto do método de aplicacdo. Esse protocolo tem a finalidade de demonstrar uma metodologia na
aplicacdo do antisséptico mais adequado, 0 momento correto de se fazer a antissepsia cutanea e por fim o

antisséptico (ou associagdo) mais adequado com seu tempo de agéo.

3 - ABRANGENCIA

Na prética diéria do ortopedista, diversos procedimentos cirdrgicos sao realizados e a probabilidade
de um paciente desenvolver infecgdo de sitio cirtrgico faz com que cada detalhe na abordagem ao paciente
seja muito bem avaliado. Pacientes submetidos aos variados tipos de abordagem cirdrgica, como aqueles
destacados neste estudo, sdo potenciais candidatos ao desenvolvimento de infec¢do do sitio cirdrgico,
levando a um aumento na morbidade e mortalidade dos mesmos, além de toda a oneragdo ao sistema de
salde com o tratamento. Consoante a essa questdo, os pacientes tendem a sofrer abalos psicolégicos, que
podem afetar sua qualidade de vida.

Diante disso, é necessario um método que possa mudar a conduta frente a infeccdo de sitio
cirdrgico, que seja barato, facil de usar, indolor, com boa sensibilidade, com custo efetivo satisfatorio e que

aumente a sobrevida. Para isso, € importante que seja feito o uso rotineiro de uma técnica de antissepsia,
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que possa colaborar na diminui¢ao das taxas deste efeito adverso.

Tal procedimento pode ser realizado rotineiramente em todos 0s servicos de ortopedia, durante
qualquer abordagem cirurgica, de modo indolor, rapido e barato, sendo passivel de ser realizado em
qualquer unidade de tratamento por qualquer profissional da area de ortopedia.

A rotina ortopédica podera ser mudada com a padronizagdo da antissepsia cirtrgica no cotidiano
dos médicos e demais profissionais vinculados aos cuidados com os pacientes submetidos & abordagem
cirtrgica na ortopedia, melhorando a qualidade do atendimento, com consequente abrandamento nos

marcadores de infeccéo hospitalar.

4 — INTERVENCOES

Com a ampliacdo do conhecimento no sentido de informar a comunidade médica acerca da melhor
maneira de se realizar a antissepsia cirdrgica e as consequéncias na melhora dos dados estatisticos da
infeccdo do sitio cirdrgico e da proposta de melhora na qualidade da antissepsia cirrgica, podera acontecer
a desmistificacdo em relacdo a pratica deste procedimento, tornando a pratica da antissepsia um

procedimento padréo e uniforme.

4.1 — Medidas Orientativas
A- Preparacdo pré-cirargica

Os pacientes devem receber as Medidas de Infeccdo Relacionada a Assisténcia a Saude da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria, sendo devidamente preparados para o procedimento cirtrgico na unidade
de internacdo realizando:

®» Com duas horas de antecedéncia:

e Banho de corpo total com a utilizacdo de clorexidina 4% nos pacientes que irdo submeter a
cirurgias eletivas de grande porte ou nos quais irdo utilizar implantes ortopédicos durante o
procedimento cirlrgico;

e Nos pacientes submetidos a cirurgias eletivas de pequeno e médio porte utilizar apenas sabonete
neutro no banho de corpo total.

Importante: Os pacientes que utilizam imobilizagfes gessadas estardo dispensados do banho de corpo
inteiro devido ao fato que ao retirar a imobilizacdo para o banho causaria dor, desconforto e riscos ao

paciente como perfuragéo da pele pela fratura.

B- No centro cirdrgico
Os pacientes devem receber, de acordo com as descri¢des do protocolo de antibioticoprofilaxia:
® Trinta minutos antes do inicio do procedimento:
e Cefazolina 2g endovenoso (EV) diluida em um frasco de 250 ml de cloreto de sddio a
0,9%;

e Exame de glicemia;
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® Tricotomia apds o procedimento anestésico com tricomizador adequado e procedimento limpo.

®» Antissepsia do local:
e Efetuar degermacdo com clorexidina 4% por 5 minutos, retirando 0 excesso com compressa
simples e estéril, seca ou embebida com alcool 70%, realizando movimento de proximal para distal
no membro a ser operado, apenas uma vez. A seguir realizar antissepsia com clorexidina alcodlica

0,5% e colocar os campos cirdrgicos estéreis.

®» Pds-operatorio:
e Cefazolina 1g EV diluida em um frasco de 250 ml de cloreto de sédio a 0,9% de 08/08h
por 24h;

e Exame de glicemia (ap6s o término da cirurgia);
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5. DISCUSSAO

N&o ocorreu diferenca estatistica significante entre os grupos do presente estudo quanto as
variaveis sexo e faixa etéria, 0 que mostra que a aleatorizacdo acarretou alocacdo equalitaria dos
pacientes entre 0S grupos.

Diversos procedimentos tém sido aprimorados na pratica do controle de ISC, tal como o
fluxo laminar nas salas cirlrgicas, screening para MRSA, profilaxia antibidtica e antissepsia
cutanea pré operatoria (GEORGE et al., 2017), mas a melhor associacdo de antissépticos assim
como a maneira e o tempo de aplicacdo ainda permanecem sem um consenso.

A preparacdo da pele durante a cirurgia é limitada ao campo operatorio. No entanto, a flora
cuténea da pele restante também pode atuar como fonte de infec¢do. Sendo assim, um banho pré-
operatdrio pode diminuir significativamente a carga microbiana da pele e tem sido sugerido para
diminuir a incidéncia de ISC. Revisao da Cochrane realizada por George at al. (2017) mostrou que
0 banho pré-operatério com digluconato de clorexidina ndo apresentou nenhum beneficio em
relacdo a outros produtos utilizados na reducdo de ISC. O uso pré-operatorio de panos de
clorexidina ganhou recentemente popularidade e é rotineiramente empregado para diminuir a
carga microbiana da pele (LEE et al., 2010). As atuais diretrizes de pratica clinica do Reino Unido
constataram que o banho utlizando digluconato de clorexidina reduziu as ISC, mas ndo é mais
eficaz do que o sabdo e a agua (KAMEL et al., 2011).

Revisdo das diretrizes americanas, inglesas e francesas constatou que ndo existe um
consenso quanto a forma de aplicacdo dos antissépticos. Enquanto as diretrizes americana e
inglesa ndo sdo claras quanto a limpeza da pele antes de aplicar o antisséptico (uma abordagem
que pode melhorar a sua eficacia reduzindo a quantidade de bactérias e material proteico sobre a
pele), as diretrizes francesas recomendam limpar a pele com um detergente antes da desinfecgéo
(Mimoz et al.,2016).

Até a presente data verificou-se poucos ensaios clinicos aleatorizados nas bases de dados
SciELO e PubMed testando a limpeza da pele com um detergente antisséptico antes da antissepsia.

Mimoz et al. (2016) realizaram um estudo comparando o uso de detergente antes do
antisséptico, concluindo que o uso de isopropil estéril a 2% de digluconato de clorexidina / 70%
alcool etilico para antissepsia da pele deve ser incluido em todos os protocolos para prevencéo de
infeccdo por cateter intravascular a curto prazo. Porém, a limpeza da pele com um antisséptico
detergente antes da aplicacé@o antisséptica da pele ndo pode ser recomendado.

Antissépticos cutaneos pré-operatorios foram aplicados de varias maneiras (degermacéo,
tintura ou combinagdo) em todos os estudos incluidos em revisdo realizada por Kamel et
al.(2011). Quatro estudos, realizados por Segal e Anderson (2002), Al-Majaly (2006), Ellenhorn et
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al.(2005) e Weed et al.(2011), compararam diretamente a eficacia de diferentes métodos de
aplicacdo. Evidéncias de trés desses quatro ensaios clinicos aleatorizados indicam que o método
de aplicacdo ndo é um fator crucial na redugdo das taxas de ISC em pacientes cirirgicos. Esse
achado € consistente com as diretrizes da prética clinica, que ndo encontraram diferenca entre a
degermacdo com iodopovidona e a antissepsia com iodo tintura isoladamente. Estudo de coorte
retrospectivo sugere que degermacao e tintura reduziram a infec¢do da ferida apds cesariana em
31%, em comparagdo com apenas a tintura (KAMEL et al., 2011).

O presente estudo compara a antissepsia realizada no Servico de Ortopedia e
Traumatologia do HCSL utilizando clorexidina degermante associada ao alcool etilico a 70% e a
clorexidina alcodlica versus clorexina degermante associada a clorexidina alcodlica. Para o
presente estudo, foi calculado um n de 170 pacientes submetidos a abordagem cirdrgica pela
equipe de ortopedia do HCSL entre os meses de junho a novembro de 2017, sendo 0s mesmos
divididos em dois grupos de 85 pacientes cada. O grupo CDACA (clorexidina degermante
associada ao éalcool etilico a 70% e a clorexidina alcodlica) e o grupo CDCA (clorexina
degermante associada a clorexidina alcodlica). Durante a coleta do material, houve contaminacgao
do material semeado em 4 placas sequenciais. O procedimento foi executado pelo mesmo
residente, justificando a coincidéncia. Essas placas foram todas semeadas no mesmo dia. Dessa
forma, as placas foram descartadas e os pacientes foram excluidos do trabalho. Ao total foram
descartados 4 pacientes, curiosamente sendo 2 de cada grupo. Ao final, totalizaram 166 pacientes
divididos em dois grupos de 83 pacientes cada.

Em relacdo ao crescimento bacteriano no meio de cultura Manitol e EMB entre 0s grupos,
em cada tempo de estudo (0, 1 e 2) foi evidenciado significancia entre 0s grupos no tempo zero,
porém neste tempo ndo houve qualquer tipo de intervencdo, ou seja, ndo houve relevancia no
presente estudo. Nos demais tempos ndo houve significancia, ou seja, ndo houve diferenca no
resultado entre os diferentes métodos de aplicacdo, o que reflete a literatura encontrada em nossa
revisao.

Na avaliagdo do tipo de crescimento bacteriano nos meios de cultura entre os diferentes
tempos cirargicos, também ndo houve significancia entre 0s grupos e tempos cirirgicos, ou seja, 0
tipo de bactéria que cresceu nos meios de cultura entre os diferentes tempos foi independente do
método de aplicacdo.

Ao realizar a revisdo da literatura encontrou-se trabalhos corroborando os dados
encontrados nesta pesquisa e outros divergindo. Reichel et al.(2009) avaliaram a eficacia do
etanol, isopropanol, e n-propanol em pacientes, comparando os produtos em trés diferentes
concentracdes e para trés diferentes tempos de aplicagdo, em quatro locais de pele clinicamente

relevantes, para determinar qual destes antissépticos ¢ mais eficaz na reducdo das populacdes da
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flora aerdébica da pele. Com isso, a mais efetiva das solucBes alcodlicas foi associada com
diferentes concentragdes de DC sendo analisados seus efeitos na recolonizagdo em dois locais
diferentes da pele apds 72 horas de cobertura. Combinar DC com &lcool é vantajoso, porque a
lentiddo com a qual o DC entra em vigor é de pouca importancia devido ao efeito imediato do
alcool. Constataram que o DC (0,5% ou mais) em 89,5% de n-propanol diminuiu
significativamente a recolonizacdo da pele quando foi coberto por 72 horas. A solucéo de alcool
ndo suplementada teve apenas um efeito marginal. O presente estudo mostrou que o acréscimo de
alcool etilico 70% no procedimento de antissepsia ndo mostrou ser mais efetivo que as outras
solucdes.

Aliado a isso, Martinez et al.(2017) realizaram o primeiro ensaio clinico para comparar o
alcool isopropilico versus clorexidina em alcool isopropilico para antissepsia da pele, com a
finalidade de evitar a contaminacdo da hemocultura. Evidenciaram que as taxas de contaminacao
do sangue ndo foram diferentes quando o alcool isopropilico e clorexidina foram comparados.
Sendo assim, o alcool isopropilico poderia ser usado para antissepsia da pele antes da coleta de
sangue. A pesquisa deste autor concorda com os achado do presente estudo, uma vez que nao
houve diferenca entre 0s grupos, ou seja, a aplicacdo de alcool e clorexidina ja prontamente
associados (clorexidina alcodlica), apresenta 0 mesmo resultado que realizar a antissepsia com
alcool etilico 70% e clorexidina alcodlica.

Quando confronta-se o trabalho com artigos referentes ao método de aplicacdo dos
antissépticos, o trabalho de Prottey e Pryce (1987), onde realizaram um estudo comparativo entre
a lavagem das maos com agua e sabdo versus papel toalhas embebidos com alcool (etanol a 30%
em agua contendo 1% de um surfactante aniénico), sugere que o uso de toalhas de papel
impregnadas com alcool representam um meio preferido de limpeza das méos, sem a consequente
possibilidade de aumentar a secura da pele em pacientes que deverdo realizar a higienizacdo das
mdos frequentemente. Até a presente data ndo foi encontrado trabalho referente ao tema
compressa, toalha ou similares nas bases de dados SciELO e PubMed. As toalhas contendo alcool
mostraram-se eficazes na higienizacdoo das mé&os, porém quando utilizamos compressas
embebidas de alcool etilico a 70% para retirar o excesso de clorexidina e otimizar a antissepsia,
este método ndo se mostrou eficaz em relagdo ao uso de uma compressa seca para a mesma
finalidade.

Apols uma revisdo da literatura nas bases de dados SciELO e PubMed, utilizando os
descritores antissepsia, clorexidina, etanol e infeccdo da ferida cirdrgica, ao se comparar com 0s
dados obtidos nesta pesquisa, ndo foi possivel conseguir dados suficientes para comprovar a
eficacia de um método de aplicacdo sobre o outro. E possivel que novos trabalhos com uma

casuistica maior possam apresentar maiores detalhes quanto a melhor forma de aplicacdo dos
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antissépticos. Sendo assim, continua a discussdo de qual melhor antisséptico e qual a melhor

forma de sua aplicacéo.

5.1 Aplicabilidade

Na pratica diaria do ortopedista, diversos procedimentos cirdrgicos sdo realizados e a
probabilidade de um paciente desenvolver infecgdo de sitio cirargico faz com que cada detalhe na
abordagem ao paciente seja muito bem avaliado. Pacientes submetidos aos variados tipos de
abordagem cirdrgica, como aqueles destacados neste estudo, sdo potenciais candidatos ao
desenvolvimento de ISC, levando a um aumento na morbidade e mortalidade dos mesmos, além
de toda a oneracdo ao sistema de salde com o tratamento. Consoante a esta questdo, 0s pacientes
tendem a sofrer abalos psicoldgicos, que podem afetar sua qualidade de vida.

Diante disso, € necessario um método que possa mudar a conduta frente a infeccao de sitio
cirurgico, que seja barato, facil de usar, com boa sensibilidade e custo efetivo satisfatorio. Para
isso, é importante que seja feito o0 uso rotineiro de uma técnica de antissepsia que possa colaborar
na diminuicdo das taxas deste efeito adverso.

Tal procedimento pode ser realizado rotineiramente em todos os servicos de ortopedia,
durante qualquer abordagem cirurgica, de modo rapido e barato, sendo passivel de ser realizado

em qualquer unidade de tratamento por qualquer profissional da area de ortopedia.

5.2 Impactos para a sociedade

Impacto econémico e social

O Brasil, sendo um pais em desenvolvimento e com seus multiplos aspectos
limitadores na atencéo a saude, proporciona grandes dificuldades a populacéo, quando se refere ao
acesso a saude, principalmente quando se trata de consulta ao especialista, exames de imagem,
internacdo para tratamento cirdrgico, didrias em UTI, terapias adjuvantes como radioterapia e
quimioterapia, reabilitacdo poés-tratamento com fisioterapeutas, psicologos, medicagdes
profilaticas e terapéuticas. H4 também a questdo do absenteismo, que impacta a previdéncia
social, no sentido de prover assisténcia financeira a estes pacientes enquanto estdo
impossibilitados para suas atividades laborais. Neste contexto, medidas que sejam simples e
eficazes colaboram sobremaneira para promover o bem-estar das pessoas no meio em que vivem.
Desta forma, 0 método de antissepsia proposto poderia evitar 1Sc e todas as suas complicagdes,

assim como tratamentos agressivos na populagdo em questdo, reduzindo gastos do sistema de
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salde e da previdéncia social, como também oferecer maior abrangéncia assistencial aos pacientes
que se inserem no grupo de risco para desenvolver ISC.

Portanto, a padronizacdo da antissepsia podera evitar complicacBes pds operatorias,
como a ISC e todas as suas consequéncias, evitando altos gastos com tratamentos complexos,
como novas abordagens cirurgicas e antibioticoterapia, com grande diminuicdo da morbidade e

melhora da qualidade de vida desta populagéo.

Impacto profissional

A partir deste trabalho, pode-se acrescentar a rotina ortopédica a padronizacdo da
antissepsia cirdrgica no cotidiano dos médicos e demais profissionais vinculados aos cuidados
com 0s pacientes submetidos a abordagem cirdrgica na ortopedia, melhorando a qualidade do

atendimento, com consequente abrandamento nos marcadores de infec¢do hospitalar.
Impacto cultural

Com a ampliagdo do conhecimento no sentido de informar a comunidade médica acerca
da melhor maneira de se realizar a antissepsia cirdrgica e as consequéncias na melhora dos dados
estatisticos da infeccdo do sitio cirargico e da proposta de melhora na qualidade da antissepsia
cirurgica, podera acontecer a desmistificacdo em relacdo a pratica deste procedimento, tornando a

pratica da antissepsia um procedimento padrédo e uniforme.
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6. CONCLUSOES

N&o ocorreu diferenca entre as técnicas CDACA e CDCA utilizadas na antissepsia para prevencéo
de infecgdo do sitio cirdrgico.

Elaborado um protocolo para prevencdo de sitio cirirgico em ortopedia.
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APENDICES

Apéndice 1 - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

1. Responsavel: Eugénio César Mendes

2. Titulo do trabalho: “ELABORACAO DE UM PROTOCOLO DE MEDIDAS PRE, PER E
POS- OPERATORIAS PARA PREVENCAO DE INFECCAO DE SiTIO CIRURGICO.

Eu compreendo que fui convidado (a) para participar como voluntario(a) nessa pesquisa.

O propdsito desse estudo é avaliar os efeitos da antissepsia com clorexidina degermante +
clorexidina alcodlica e antissepsia com clorexidina degermante + acool 70% + clorexidina
alcoolica, assim como quais bactérias poderdo crescer nas devidas culturas e quais antibidticos
poderdo ser eficientes na profilaxia pré-operatotria dos paciente submetidos a procedimentos
cirargicos realizados pelo Servico de Ortopedia do Hospital das Clinicas Samuel Libanio na
cidade de Pouso Alegre, Minas Gerais. Este, tem como objetivo analisar a eficicia dos
antissépticos utilizados no preparo pré-operatério dos pacientes, assim como 0 crescimento
bacteriano e o antibiograma com a finalidade de avaliar a antibioticoterapia profilatica pré-
operatoria.

Fui orientado(a) de que os pacientes serdo distribuidos em dois grupos de 85 pacientes cada
(grupos A e B), totalizando 170 pacientes. Antes de comecar o0 estudo sera gerada uma tabela de
nameros aleatdrios por computador, especificando o grupo em que cada paciente sera colocado.
Para cada paciente, um envelope opaco sera preparado, selado e numerado sequencialmente,

contendo o grupo do paciente.

O primeiro grupo sera feito antissepsia com clorexidina degermante + clorexidina

alcodlica.

O segundo grupo, sera feito antissepsia com clorexidina degermante + alcool etilico a 70%
+ clorexidina alcodlica.

Todos os integrantes da casuistica serdo avaliados para a eficacia da antissepsia assim
como, quais microorganismos poderdo crescer nas culturas realizadas e qual melhor antibidtico

para profilaxia dessas bactérias.
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As avaliacOes laboratoriais serdo realizadas no laboratorio de andlises clinicas , por um
mesmo bidlogo, sendo documentado todos os exames na ficha de atendimento desenvolvida para
0 especifico trabalho.

Devo decidir se desejo ou ndo colaborar com esta pesquisa, entendendo-a o suficiente para
chegar a uma decisdo consciente. Caso eu ndo queira participar dessa pesquisa, 0 tratamento

médico serd conduzido da mesma maneira.

A minha participacdo nesse estudo ndo é remunerada, como também os pesquisadores ndo

terdo nenhum beneficio financeiro com ele.

3. Direito de privacidade: Estou ciente de que a minha identidade serd preservada e que as
informacBes obtidas com a pesquisa serdo divulgadas no meio cientifico, de forma que os

resultados ndo poderdo ser relacionados a minha pessoa.

4. Riscos para o(a) paciente: Este estudo apresenta minimos riscos a saude fisica ou mental,
sendo 0s mesmos, quando presentes, decorrentes de efeitos colaterais dos medicamentos, 0s quais,

segundo literatura médica, sdo muito raros e , quando presentes, costumam ser transitérios.

Todas as medicacdes utilizadas ja fazem parte da profilaxia pré-operatéria utilizada pelo

Hospital ndo sendo evidenciado danos aos pacientes.
5. Recusa ou retirada:

Eu compreendo que a minha participacdo € voluntaria e que eu posso recusar ou retirar meu
consentimento a qualquer momento, sem que isso prejudique meu cuidado atual ou futuro nesta
Instituicdo.

Eu confirmo que fui explicado dos objetivos desta pesquisa e dos procedimentos a que sereli
submetido(a) e que li e compreendi esse formulario de consentimento. Portanto, concordo em
participar dessa pesquisa, sendo que uma via desse termo ficard em meu poder e outra com 0
pesquisador, apds serem assinados por ambos.

Em caso de dividas e se quiser ser melhor informado(a) poderad entrar em contato com o
Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Faculdade de Ciéncias da Salide “Dr. José Antonio Garcia
Coutinho”, que ¢ o 6rgdo que ird controlar a pesquisa do ponto de vista ético. O CEP funciona de
segunda a sexta feira, no horario das 9h as 12h e das 13h as 18h e 19h as 21h, o seu telefone é (35)
3449- 9270 e 3449- 9271, Pouso Alegre, MG.
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Pouso Alegre, [/ [

Paciente

Pesquisador (a): Eugénio César Mendes
Ortopedista Oncoldgico

CRM 44998

Rua S&o Paulo,220 - Bairro: Medicina
Pouso Alegre — MG CEP: 37550-000
Telefone: (35) 991220000

Telefone do CEP: (35)34293448
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Apéndice 2 - Ficha de Levantamento de dados

Ficha de Levantamento de dados
N° da ficha do paciente:
Idade: Data:
Doencas de base:
Motivo da cirurgia:
Medicacdes em uso:
Profilaxia pré operatoria:
Uso de antibidtico prévio a cirurgia? Sim () Nao ()
QUAL?....eee e
Por quanto teMPO?.......ccveviiieiiiee e
Parou ha quanto tempo?.........cccceeveevecie v
TempPO A€ INTEINAGAD.......cceeiueeieirieiieeie ettt sre e are s

Tomou banho com clorexidina antes de chegar ao centro cirurgico? sim ( ) nao ( )
HA QUANTO TEMPO? ...ttt et

Tempo de profilaxia Pré OPEratOria..........couiiiiereiiereee e
Tempo de colheita do swab
Antes da antissepsia /Tempo zero ( )
Apdbs degermacdo com clorexidina degermante /Tempo 1 ( )
Apo0s degermagéo com clorexidina + alcool/Tempo 1 ( )
Final da cirurgia/Tempo 2 ( )

Exame Clinico:
Alteracdo de tegumento: Nao ( ) Sim( )
DT o] [ To LTRSS OP PRSI

Exame Laboratorial:

Exames cultura:

Antes da antisSSEPSIA/ TEMPO ZEIO.......eeiuviiieeiieeitie sttt et e et e e sbe e b e e teesaeesreesbeesreeanneens

Apdbs degermacdo com clorexidina degermante/TeMPO L.......cccovevveiieiieeriesieeseere e e e e
Apos degermacdo com clorexidina + alcool/ TEMPO L......cveieieiiiiiiieceeeeeee e
Final da CIrUrgia/ TEIMPO 2......ccuveieieiecieeie ettt ase e st e e ae s e s teeaeeneesreeneeenee e

Antibiograma:
Ap0s degermacdo com clorexidina degermante/TempPO L.......cccoocvvviieiiniieriennnene e,
Apds degermacdo com clorexidina + alcool/ TEeMPO L......oooveiieiiiieiiece e
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Apéndice 3 - Dados tabulados na planilha Microsoft Excel 2010

Beddeglirne

VSNET
VSN T
SRIUQIOD £6
YSNT
Iwsz+wsnz)r
¥SNT
WSN 5T
VSN T

WSNI/VST
WSNOT
VSLT

VSNOST+ VSIT

VSN L

WSNIE+VST

WSNOT /WS T

SIAEILOIU]

YSN T
¥sS
¥SNT
VSN SOT
A
TSN FRARIU0IU|
¥SN9
WSNT+Es[
¥SNE
WENE
WSNZOT
SVNT

YSNFT

WSN To+50T

WSNIT

VSN €
VSNT
WENST

WSNST ‘WS 0ET

- SIBAEIUCIL
- sIBAEIUCIU|
- SIBAEIUCOU|
- SRIUQIDD LE
- SIBAEIUCOU|
- WEN +8

- SIBAEIUCOU|
- SIBAEILCIUL
- WENST+VST
- SIBMEIUCOUI
- SIBARIUCOU

= FSSTHVSNTI)®

- EET

- VSN EE+VSET

- sIBARILEU

- sIBAEILEIU]
WSNT SIaAgquooul

- WENT

- SIBAEILCIU|

- SIBAEILCIUI
VSNt WSMSE [¥SE

- VSN 6

- WENB [ VSY

- SIBAEILCIU|

- SIBAEILCIU|

o VSN OF
WSNTL WSNT
VENTT o

- WSNT

= WSNGT
WSNE HERLLAT]

= VSNZ ‘vs @

= VSER
- INVHD § VS NEYVSE
= w5 0EUGS
VSN 9+ WSt slRAEILoIU|
= ¥ST
SIBREILOOU| SIBAEIUCOU|
= WS NET+ VST

VSN OT/VS & WENGT/V'S £L
WEN SIBAEJUOIU|  WSN SIRAEIUONU|

- vST

= VST
- Wess g VSNOT/VSE
WSNE WSNE/¥S ET

e
un oL
U S0T
uiw 06
unw gs
NiW g
NI 0S
i os
unw g
i og
unw 5
LULIET N
uIw 05
I 5
U oET
unw 55
unw g
unw sy
i sg
unw 0T
£
unug0z
i
uiwige
sy
unwgg
uiwgg
uwst
unusoT
unusoT
unusy
unwgg
unuss
uIoE
oy
uIos
unsy
s
unw 0§
uwsy
st
sz
uiwor
sy
sy
unwgg
sy
uwgg
unwps
ugrT
uwse
wwrz
uiwgg
unussT
uiwgs
uwgg

U o5
Ul 07T
U 0§

nbey
mbey
onbojg Hnbey
|e1as
nbey
oianbojg + inbey
nowvy
onbojg +inbey
JEN001E+INDVY
[L3EEY
nbey
mbey
nbey
nbey
ueS+oienbog + &
nbey
nbey
nbey
orznbayg + inbey
nbey
boja + oelepes
o@nbojg + Inbey
boig + jesen
bojg + jesza
nbey
nbey
mbey
bojg + pas
obey
nbey
[LEE
nbey
=41
nbey
|esms
nbey
mbey
nbey
mbey
|e1=n
mbey
nbey
mbey
nbey
L
nbey
nbey
nbey
L
nbey
oienbojg
oienbojg
oienbojg
nbey
nbey
nbey
nbey
nbey
nbey

selp or
s=p6
sp6
=pI

sEpz
sEpe
selp g1
sEpy
sps
sEps

LRI R T R S I T R T I R I R R - R - R R T T T O T O IR

ewnooud aSuee) 3
3 S S5BIISTOSY
1enb ap ensepdon
ad 2p asaquissoay
1d nwzy 3p 25U
1d 1nuwizy 3p asau
NL 3p S53UIS503]
ad nwgy 2p sz
P ensejdouaye 3f
WE[ 3P SFIUISI0N
I} 3P 35IWISE0I}
I} 3P SIS0}
2 w3y Ep asal
2 W3y Ep a3l
3|0 3P FEHUISSOH
3 W02 30 SWY
1enb ap ensepdon
INL 353ISS03I50
INL 353UISS03150
nbs3 ewad ap 1w
1951 cipey 3p I8,
P 1814 # EISID O
EnoiAe;D 150
Eno1AE(D 150
OBIOWOL 150
D 50550 S0P 353p0
OBIOWOL 150
[E3sIp Oipes 1ei
opzowoL 150
DLd "NaH
oseWwn 150
Anwzd S
oUW IS0
BIgIL 50
ouzwn eisdoig
nuway “oou3
=iquL n3sd
anwag 150
o
oIpEY BImEeLy
Eisdoig
oyporeisdolg
Inwag elsdolg
ZN1 0
anway 150
anwag 150
EIquL 150
oyRor SiNE
IpEY 150
Anwsd 150
pes edzged uy
OUBIIR|0 150
OUBIIR|0 150
mway 150 “AE
DLd
ZN1 0
DLd
¥04d WIS 150
E|d WD EILL 150

ounase
ounroseN
oumIWRS
ounrasen
ouynase
oumIwag
oumIWRS
oulnIseN
oumIWRS
ounnIseN
ouynase
ounnIseN
ounase
oumIWRS
oumIWRS
oulnaseN
oumIWRS
oumIWRS
ouynase
oumIWRS
ouynase
ounaseN
oumIWRS
ounaseN
oumIWRS
ounaseN
oumIWRS
ounaseN
cuynase
ouLIwEy
cuynase
ouLIwEy
oLz
ounaseN
cuynasE
oulnIseN
cuynase
ounaseN
ouLILE)
ouLIwEy
oulnIseN
oumIWRS
ounnIseN
ounaseN
oumase
oumIWRS
oumase
oulnIseN
ounase
ounaseN
oumIWRS
ounaseN
ouynase
oumIWRS
oumIWRS
oulnaseN
oumIWRS
oulnaseN
ouynase

FEBLTE
TTOLT
TSESST
ES0LTE
TIEPS
£820T
ST60E
TTETE
LETFTIT
OSTTLE
08950
POELL
£899T6
L089TL
LEPLT
T600T
TBLYFE
9TTLTE
OSTEOT
TBESPLT
STSECST
L89St
FOSOTT
E6TTOE
TOLITT
TrESET
99TTTL
OOELOT
STTITE
SPOLOT
STTLT
98T
TSTPGET
GELSTE
E6TTT
TTTETT
LTLTVE
67989
ETTOED
6ETSY
TL0TE
EVETTE
T8LET6
SOTIFT
997516
vEEE9
STIZTET
FSLEVE
£6608
T9T0FT
TITrrE
STISTE
TETOTE
TETEET
SBOSOT
ELSTOT
6578
£09TTE
616808

£09899¢
EO00LTE
6600L9E
OTTOL3E
LPTOLOE
vo0099E
TT8899¢
99.799E
LL9899¢
vLS90E

POETOSE
TO8S99¢
0TTE89E
EPEIVOE
9TZOS9E
6TEPISE
689799¢
99.099¢
T9L099E
T69799¢
POBLSOE
PLTOSOE

SO£959E
EPTSSOE
SESLVOE
L£8959E
B8L0689¢
SOTESSE
OP6TSOE
TTTOSIE
£S69V9E
TOPLPIE
T908vot
0628P3E
SB96E9E
LiS6E9E
OPELYOE
£5LIVTE
TOPLPOE
20VLVOE
OvesSrot
PEGEESE
PIPLESE
69LTPOE
TLBEVOE
OELTPOE
LPESIOE
9SBTVOE
PELIPOE
TSPOPOE
TEPOVPIE
EPEEESE
FEPOVOE
EL66E9E
9v90E9t
GPEQESE

43



HEBIRERARIR

5

- WSN LE

WSNOT VSN S
#oFuny =g T WSN OT

- N T+¥5 T | sewugp

- WENTIT
Vs I0 VSS0

vSE vsZ0
ESTO VSY
V5 20 WSNT/vs8
VS T0 WSNG/¥S T
VS T0 WSN T0/vS €0

- WS E

= VST / WSNZ

- WSNE VS E
V5T V¥

- vsZzT

= ¥szT

= vssT

- ¥szT

= ¥szT

- wst

= ¥SE

- wST
vST WSNT /[ wST
vsI0 WSNET ‘w5 oT

- SIBAEILCIU|
- WSN T WSS

wst'wsT]odns
- 4ng SIBAEIUCIU|
= VSN T WSN SE
- - WSN TT
SEINGI0l SET
SIBAEIUCOU|
SIBAEIUCOU|
TE+YS ¥ ) SR
SIBAERUOIU|
WSNOE / WS TT
- - -
WSN ST - WSN T
VS SRR
- - SN ET
= = WSN 6E
- - WSN LT
WSNE/WST
SIBAEIIOIU|
WS 0E/ ¥SN 70

WSM T +WST VS TO WSE
WSMTOYSTO D T+ ongedan WE + vSH SIBNEI0H
wSZ/SVNT0 BS TO VSN SIRAEII0UI
WSN 9T /%S SE VS EE WSN DOT V508

WSNT/VSS WEIDLT/-WRISE WSN TE/VS0F

wsT - YSNT/WST

WSNE /[ VS € = VSNLZ/WSE

L0 - SIBAEICIUL
WSE+WeIn g = VSN £ VS 0T
S ‘CARISOd WeIS VST UL ‘OAIIST WL

WSNTO/VS S ¥S¥ M SIBABIUOOUL WS
WS E - 15 OEN SIBAEILOIU
V50T = SN @ WS SIBNEIION
- - VSNOT/VS®
WSNS [ VS T = -
WS T - ST
W5 E'WSNE = WSNZ/VSTT
WENT/WS T - M SIBABUIOOUI S
o vs T wsE
- WS T WSS
- = WSN SIRAEIUOIU
¥s L __._-; T /eSSIBARIN WS SIBARIUOOU|
wST vS® WSN S
vS 0T EE3N WeID £0  NOE / WS SIBARIUC
VS EO VS L0 WSN 52 / V5 OF

- - WS SIBARIUOOU|
- - WSS

w58 = WSt

¥ST SIBAEIUCOUI SIBAEIUCOUI

WSSE o SIBAEILOIU]
- - WSS

- nuodul / eARESaN WS SIBAEIL0IU]

- VSNSE/WST

= N WEID 7T / sI3At wsT

- oAneSaN WEIS T WSNOE V5 OZT

= = VSN O +VS TE | 8

SEIUGOI T

W 06T
w0zt
w0zt
unu 0ot
U oE
uiw 5T
ww 5T
unw 0z
unw oz
U ozt
i o9
I 06
unw ow
uIw gg
unw 5T
unw 0T
unw os
U ozt
uIw g9
uIw gg
unw s
uIw gg
uIw 06
uIw gg
unw s
unupzT
uIw g9
U ozt
unw s
unw 05
unw o
uIw gg
uny poT
unw poT
unw 0z
uIw of
uwgs
unupzT
unw o
uIw gg
uIw 06
uIw gg
uny poT
uIw gg
unw g
uwog
uiwgg
unupzT
unugTT
unupzT
unugoT
unoT
ungTT
£
unw 0z
unw g
sz
unw 5T
unw 5T
unw 5y
uIw g9
unw 5T

o]
mbey
oejepas +inbey
nbey
1g3epas +oisnbojg
menbo|g+ Bien
|es3z
nbey
nbey
nbey
[
|e1=2s
L3511
nbey
nbey
mbyy
[L2E0]
nbey
[
nbey
[
1e139
inbey
nbey
nbey
nbey
[
[IEET
mbey
nbey
osanbojg
owanbojg
nbey
nbey
nbey
[IEE
[
nbey
nbey
nbey
nbey
nbey
[
[IEET
[
[IEET
[
nbey
nbey
[IEET
nbey
mbey
nbey
nbey
nbey
nbey
nbey
nbey
nbey
oi@nbojg + inbey
nbey
oianbojg

sEps
sElp ¥T
BpT

selp ot
selp ZT

selp TZ

=p L
sps
®=ps
selp ZT
selp zz
sEpg
spz
sEp L

P L

R T BT S AR R R R I T R R BT R R R TR T B B B BT R R R R R T B

BI3+ BUIN D oW
|ewnosd Inwag s
g eaepd +e1qn 3351
) B0 InWwizy
@ oipes 2p eiages
%01 [EISIP DIpEd 3p
HEIp DIpEY 3p 150
Inwad 3p 150
INwad 3p 150
EIguL 3p e
unSueyy ap oseda
EJNILAE[D 3P el
P e3aqed =p ense
enip 3p ensepdon
amwz4 3p eisdig
oEn|o 3p eisdolg
4 3p Edaqed Ep 1
uad 3p 0j03 3p IE
9510 DIPEY 3P 1
BTOWICL 3P 1Bl
EJMILAE[D 3P el
1510 DIPEY 3P 181
USIUEICOGNS BN
©04d W34 3p ear
1[STOUIOL 3P 1B
©04d W34 3p ear
0Jd OJBWn 2p en
E1510 UAWN 181
J[ezouIDyL B 81Y
BTOWICL 3P 1Bl
3510 OIPEY 3P 8L
1510 DIPEY 3P 181
w2y 150 3p 0BsME
©04d W34 3p ear
oyjaor =p esdoig
ewedn ogiassay
2 °1E4d ‘|EISIP OIpE
012|d 3P BINEL
swad ENUOIODSE:
SOTWOL 3P BANJRS
anwa4 BInely
BTOWOL 3P BANJRS
Quid cU3Wn 3p en
ojelg ap BIn1el
0ld QBN 2p e
©04d W34 3p ear
0 o1pey 3p BmE
©04d W34 3p ear
510 BIQIL 3P BANE
0id QsBWN Bp B
EIqn 3p 18y
EIq0 30 150
|LL 3p BUESLEIQ W
enip 3p ensepdon
s1gnd ap ersdoig
41w ogdexm
mwa4 2p esdolg
oy|aor 2p eisdoig
oyjzor 3p ersdoig
od Inway 2p 3sau
ML 3p 252qU15508)
i § 3P 35S0

ounnasei
UMWY
ouymsew

ouILnES
oUNIWSS
UMWY

oulwsg
UMWY
ouymsew
ounnIsEW
oUNIWSS
ounnIsEW
oUNIWSS
ounnIsEW
ouymsew

oUNIWS
ounnIsEW
oUNIWSS

ouymsew
ounnIsEW
oUNIWSS
UMWY
ounnIsEW

ounnIsEW
ouymse
ounnIsEW
ouymsew
ounnIsEW
oUWy

ounnIsEW

ouymsew
ounnasEy

oUNIWSS

ounnasEy
ouymsew
ounwEg

oUNIWSS

UMWY
ounnIsEW

ouILwEL
mosen
ounnIsEW
oUNIWSS
ounnIsEW
oUNIWSS

ounnIsEW

ouymsew
ounnasEy

ABERAILTE

8L

MSYLERRESRERASRARERERTRA

68
£

ASRNARFAGANBRAABE YR

£E
<9

aERRRA

19
1€

FIVOTE
BSEGYT
STTTET
0607
TESSTT
TIEET
E9866T
TEVIO0E
POLLTT
6IVSLT
L944T
PEEE6L
QLEEL
TTROTT
BE9ELT
TTLETE
TEEDL
TE6ETL
rerIT
TBESL
TPOPT
ThLTTE
19708
66599
TT08ce
0ESTPIE
£8886
ELEELT
TEE9LD
BYETET
0TETLT
SS96ST
9TEEFT
EEOTOT
BOTBOL
TITI8T
wiov
SLS98T
SPEGET
PI99LT
TOSLTT
STHOETE
BSTEY
TOLLTE
LETYPO
T68LT6
TEGE0E
BOSTLT
SLBOEE
EITLTL
STEVET
£3TTED
BT9LTE
ETSBLO
TILTE
TESTLT
0T9es
E6VITE
TOELEE
FIT8ET
orsIS
099TEL

T8PTLE
TLTOTLE
E9BLTLE
PIETTLE
SEPTTILE
S890TLE
TETOTLE
ETTBOLE
L96B0LE
TLTOTLE
TPEETLE
TPOETLE
BOETTLE
PIS60LE
98TOTLE
99E0TLE
TTELOLE
TLTTOLE
EPLEDLE
PLLOO0LE
08£869¢
OPLTOLE
LOB00LE
0LPSE9E
LTO0OLE
PIE969E
6VE869E
TIVLE9E
STLO69E
06VL69E
LL0LE69E
SEG969E
LOTLB9E
0L6069E
SETPESE
E66T69E
TSSEE9E
TT9SE9E
TTS689E
6LE989E
STT989E
PITO89E
¥E9SE9E
TI6989E
STTLB9E
95.L789E
69SEBIE
06089€
TI0TE9E
TSSLL9E
TTLLLOE
99£089€
BTTBL9E
LBBLLOE
BEBBLOE
PITBLOE
TOEBLOE
SBTBL9E
LLTBLOE
BSLPLOE
996TL9E
TELTLOE

LERERREYRIREERBEEEnRI s 2g 828

o oromo
[ Y

2ERBIBEERRR

44



HGreGe§aas3agiingddsgrggRaadingaangsn

5 8

Bapggaesgandgnn

78

g79gsfngirsEsggaed

f2nRarnd88afe

3

oEuny

SN T

n-.m.fNu:nH!.-_
VSNT

VST 'WSNIT
VSN E
WSNET

VSN T
WSNT

WS TOVSN E

USN T

TENT

VS EIUOj0IT
BS§ VSN £9
Bsg
L
Y5 T WSNZ
YENSO VST

SIBAEIUOIU]

WSTVWSNT
WSiL
WM 6%
WST

VS0
1997 ‘WS 6T ) 24n
19£T 'VSET ) 240

W5 FZ VSN 09

N o

SIBAEIIOIU

Ny

WENTE

SISAEILOOU|
ESC ESU 8T
B SEIUGIOD £
SIANEIUOIUI
VSLT USN £5
SIBMEIUGIU]
SIBMEIUCIU]
S TZ YSNES
n_m_-.ﬂ-_._s:_
w5 T BSNS
WEN T
n_m_-.ﬂ-_._s:_
WS 'WSNZ ) 24Nt
340 9TT
WSZ ¥SNE
WSE WSNSZ
WSTZ 'WSN 0%
WSNT ‘¥5E
SIBAEIUGIUL
SIFAEIUOIUI
WSN TST
SIAEIUGIUL
WSS
SIFAEUCIU|
SIFARUCIU|
VSMEE
VSN T
V50T
24N 8
m_m_,..ﬂ-_._s:_
m_m_-.ﬂ-_._s:_
BT
SISAEILOOUI
BSU FE/RS T
SISAEILOOUI
SISAEILOOUL
SISAEILOOUI
ESu €T
VST
SIBEILOIU]
VS E
¥sE WSNOTT
WSN TT '¥SH 05
w_m_aﬂ:s:_

uIDE
uIWST
unoE
uwos
URuGOT
uiwog
URuGOT
unusy
URuGOT
uwos
gz
unog
gy
URUDTT
unw op
unw sg
unw pg
unw pg
T
ungs
T
ungr
I
U
oL
URUOTT
gy
URUOTT
un 05
un oz
un 53
un 5¢
un 52
un s¢
un o9
un 52
URUOEE
unusy
unsT
unugeET
un 0z
uiwog
uIwgg
URUDTT
unugeT
unwog
g
un o
I gL

|es28 + manbog
nbey
anbojg + e1aD
nbey
anbojg + e1aD
nbey
B33
anbojg + jeseD
nbey
anbojg + |e1ag
anbojg + [esRD
oienbo|g+ 2iRa
anbojg+ ei2n
anbojg + [esRD
e3epas +oanbojt
|es23 +mznba)g
nbey
o@nbojg +Hinbey
nbey
B3
nbey
anbojg
oienbolg
nbey
oiznbo|g + [esen
nbey
oienbaojg
nbey
o@nbojg +inbey
o@nbojg +inbey
nbey
nbey
nbey
olanbojg+esEn
oianbojg+eiED
nbey
mnbey
nbey
nbey
nbey
|E307 + 0E3EpRS
mbyy
ued+orenbo)g + &
|esaE
oienbojg + inbey
nbes
(3G
JRANDOIEHND VY
|es=8 +oianba|g

EIp L
=pa
sep £
EpY
p T
SEIpOT
sEp o
SEIpOT
sEpc
SEIpCT
p i
s=pg
smips
=PV
SEIR ST
E=IpE
BpT
=Rt
SEIROT
EIpE
=Ips
sEp £
sEp ¥
seIp $T
selp <t

oz

oEN
g
g

44 a4 m 9@ g 9@ gmg Mm@ g g mmmg Mg g g d g mam®amE g mm @ E

ouuemyas oyund
coel) ap esdoig
3 JOWINY 3P 08332
UMY B0 OEIIBSSH
0UFWN 30 150
OfSTOUI0} 340 150
QUBWN 3P 150
|EISID PRSI 150
oENId 150
O[BADI0D SUIY
[E25Ip OIPEH 350
[E251p OIPEH 350
JEW BP SOSE0 15C
OUBIIA|D 150
=3 UIBAIBID P 33
10 [exsip olped 3p
aupenb ogpua) @
POl WS
oj3zowe) 3 150
BJAMARE 3pn)
Jnuuay 3p L
1pes 3p 2iaqed el
OURIIZO 3 WO
3p [2nu o ogdeIn
%1 =0
[e1g1L OEYId 350
[EYSIR CIPEH IS0
o1d
JBWmOId INW=ES
anbss anwsy 3p 1
INL 3P =0
ZML 3@ 10
anbs= opTouN)
Pel ap eleqes 15t
1 o3RIgBILE 50550
[BWOId INWRS
JMwEd 30 150
INWE4 3p IS0
mwad Bp eisdog
MUY 3P 150
#d 0P 3P ML
|upenD “Jed 04
|N 3P 350IUECPNS
SeiqEiue 50550 5
Nz 150
O[SZOLWIOL 150
|upenb engsedosg:
AZNL3P B0
52 0J3WN 3P 3I5YE

ouNnIsEW
ouuIsE)
ouNNISEwW
ouNnNISEwW
ouIwEY

oUW

ouNnIsEW
UL
LOTOTEY
TOTITEN]
ounIsEN
ounIseN
UGS
ounIseN
oulnIsEN
oUW
ounIsER
oUW
U]
ounnasey

QUL S
CUNISEIN
ouUnIsEN
oUW
oUW
oUW
ouUnIsEN
oUW
ouUnIsEN
CUNISEIN
oUW
oUW
UL
ounnIsELN
ounnIsE
ounnIsELN
ounnIsE
UL
ouuIsE)
UL
U]
ouynIsEW
U]
oUW
oUILILES
cunnIsey
ounnIsey

TEGSTE
TrigEs
09T56
SVEEY
ETIETE
TEBLG
LGTFET
LBRLLD
STLPG
THOTLT
968CT
S0A0ET
BOCERL
BISL
DZEET
= 4
TOEEET
£007L
27068
SSESTT
(== T4
9TISTE
SE009
TrILGE
0F5ATE
LLLLw
T0SLT
SETEG
STSFTT
E0GITE
STIELT
TLOTTE
S900%
D9EE
SITTIPE
LETATO
SITFIT
9TLO0T6
LETTEE
LT9T06
OE05EE
BETITT
EITEST
TOL9DL
EEELE
TZLIS
FIrOTE
FIEAFL
THTTFT

GTS09LE
OTTO9LE
BOLTOLE
GEETILE
TTDO9LE
SEPESLE
OPESSLE
VISESLE
GTEFSLE
SO8SSLE
TOBESLE
TOBLSLE
PSDESLE
SEPGSLE
TLPISLE
SOSTSLE
BILEPLE
SOIPRLE
STTFRLE
20PSPLE
02SPriE
SPIIVLE
LEBTRLE
BLIVTLE
IVIFRLE
SEBBELE
QEETRLE
TLSDELE
OT9SELE
O90LELE
TTTSELE
TSSFELE
TLOVELE
ESOVELE
STBTELE
POSTELE
LOOTELE
TLTBTLE
OPOTELE
EICTZLE
TSEDELE
STIOZLE
SETBTLE
EOVLTLE
TEOLTLE
EPEPILE
TPSETLE
SOPETLE

0Lt
69T
g9t
L9T
ot
9t

9T
(13
ot

BST
85T
LST
95T
S&T
13
EST
[413
1313
ost
&PT

Lve
avT
SvE
Wi
EVE
ve
wE
T
GET
BET
LET
9ET
SET
vET
EET
IET
TET
0ET
BIT
8IT
LT
oIt
SIT
VIt
£TT
TT

45



sEps
£
sEp v
EpE
sEpe
sEp s
sEpz
sEpc
epT

s s
Cleh

SEpE
se1p 0T
sEip CT
epT

et

Py
sEpy

epT

sEp T
Py
EIPT

sEpz
se1p oF
Ep T
sEp
T
ept

sEip <1
sEIp O
sEp o
ept

sEp g
epT

epT

SEIp O
sE1p OF
SEIp OF
epT

sEpo
sEp o
SEIp D
seps
sEpg
sEp s
sEp T
EpT

SEIp T
seip 9T
et

wEpz
SEIp £
sEpz
SEp E
wEpz
SEIp T
sEIp 7T
SEp E

=TT
edau
Wa +SvH
CECTT
ouodosiso ‘enedo
sadragos Wa 'svH
edau
JEUD 0D 12 BRUNL
lajidz 3 eugury ‘s
edau
edau
wa
eSan
VdOIHYNOHO2 'S
proainsadiH ‘Wa
e33u
edzu
edau
ESan
TI0DHAAIH AL 5T
eSan
SWH
eSan
eSan
eSan
eSan
SWH
8dH ‘S¥H
eSan
odiH ‘Na ‘STH
SWH
SWH
eisdaqd3
eSan
edaN
w3 'Wa 'sTH
SWH
edan
SWH
SWH
E
eSan
¥ Wa 'svH
eSan

“35EA S| 'SYH
SVH
eSan
“prdisia sy
eSaN
TI0IHILEIIH W

v i

(]

L A R

W oE N

WA A W A

[

o

(]

Powowom

W

PowoE oA E

(R BT R R )

OB A A A A

o

[

Com e s

w

[ AT w

[

o “

w

noE

d
d

Ewpexp

VA E A A

TN R T Y

BUDIWEPUID

T I R T R )

T I R T Y

n

BUDILIODUEA

422

422
422

d32
422

422

d23
d22

422

d23

422
422

422

422

HIAN4I S
H30I43 5

SOIWNY "5

d20

d20
420

d20
420

d20
420

dsd

EL-TECE]
453
420

dsd

dz0
ND2E/dod

d20
492

Wea/dad

3jue 3 oew s3oiel

ENIID 2D

1k w3 ogdeuods:

U [BIpSW 18] W
oEN

TEN

e3550 ogdisodea
[EIpaU BUS1EIL

[EDE5 BIEI5]
ogu
OEN
OEN
oeleundis3
[e1ies BIEIS]
OEN
OEN
oeleundis3
oEN
[E3E5 BIEIET
OEN
OEN
oEN

46



SYIao
SEIP B0
SEIR S0
Elp TO
=P
eIp 1O
EIp T0
SEIp OT
SEId £
SEIp &
BIp 10
SEIp 20
BipT0
BIp 10
Sela 9
EI0'H
BipT0
SEIp S
SEIp D
BP0
SEIp S
e1] "dsoH
SEIp £
eI LT
SEIPF
SEIp £
Eid'H
SBIp T
SEIP T
Eip T0
e “dsoy
el "dsoH
SEIp T
SEIp £
Sep 0
SEIp 0
SEIp T
SEIp T
BIpT
SEIp T
SEIp
SEIp ¥
SEIp
EId'H
SEIp T
SEIp 9
EiId"H
EIRT
SEIp £
SEIp S
SEIp £
SEIp T
SEIP T
BIOT
eI dsoy
e "dsoH
e “dsoy
e "dsoH
e “dsoy
EpT
SEIp T
EpT

edan
efan
edan
Wa “SYH 3l
20da "SWH ‘I

eSan
efan

d3L‘svH
efan
SVH
efan
ESan
efan

Wa ‘sTH
efan
edan
eSan

SWH
pioasEediH 'SYH
efay
Wa/svH
eSan
edan
eSan
SYH
oessaudag + swH
efan
enedopued + SYH
efan
BURIEy J IBwiEyz
edzu
edzu
edzu

[2Inzas

{DInoas
INDES
NZE s

NOB S

N2Es

N2Es

N2Es

[D)nzas

NoE 5

N29 5

s
3

N2Es

s

N2Es

N2Es

s
-1

N2254d933
HNIESE33 Y
493/NDE S

H

o

H
N28/d22 5

d
N28/d22 5
4508 / N9E 5

]

WMo e

s

[SOSOININITII SODNNL) OYIVNIWTLNDD

[SOSOININITII SODNNL) OYIVNIWTLNDD

s

s
s

N3E 54233
NS 54535
N5 492 Y
H
H
H
N2E/d20 5
H
N2E/d20 5
H

VIV

Wowoa

Wowoa

s

d

s
-1

J)N2Es /42052l NDEs /490 5(2) NDEs /4205 (2l NDE S fd90s
[2)nzas  [D)n2Es/d205[(DIN2ES/ 420 5[0l NDES /42D 5[ NDE S [ 4905
INDES JnN2Es(aldaosiNzas(al d2asaNas (gl daasINaEs (a) d2as
N3E 54933
NoES NDE5'dIad

4533
450l
N29/d22 5
H
o
H
N28/d92 5
d
N28/d92 5
452% [N9ES
]

WMo e

s

s

s

s
d305
4335

{aldzas

dS3 3
dSH
490

s

k|

s
4925

4925

Vi

E oo

WoE A

s

-1
d335
4935

(a) gz s

4933
d93 3
421
]
-]

- e

e oo

s

s
da0 s
da33 5§

[a) azas
FLAE]
4933

d20 5
s
s
s
d20 5

d20 5

WMoWoa A A

d2d

d2d

423
433
NO2E/dDD
PEETEGE]
NO2E/dDD
PEETEGR]
d30/N53
N2E/4D0
433
430
433
N2E/dDD
433
430
423
433
423
430
433

PEETEGR]
N2E/4D2

d422/Nog

422
d22

453
492
453
492

NEE/d5D

NS3/d3

N2E/4DD
453
490
453
490
453

d90/NDg

d20/N53
492
492
490
453
492

492
453
NDE 42D

d420/Nog

dea
de0

154N 2UE31D

BUIOIEW=H

JEqUICT BIEIST

EWICIELEY
wia EusEyeE 0g3el

47



EIOH
EIOH
B0 H
Eld "H
=pT
SEpP £
SEpE
BIOH
sEIpy
SEP £
EIOH
EIOH
EIOH
EPT
BP0
BP0
SEp D
sEp S
SEp T
BIpT
BIpT
SEIp T
sEpYT
sEIp T2
BpT
=P
BpT
SEIp ©
SEIp €
SEIp T
EpT
EIpO
EpT
SEP D
SEp T
SEIp 5T
BIpT
EIpE
i H
SEIp OT
EpT
SEpE
BpT
sEpE
P T
P T
SEIp E
SEIP PO
SV O

edan
W "STH
SEH
edamn
‘zeH
wa aud ‘swH
OESNALCD SYH°
qedoueuTIoD 57
edan
CUBILCEUIRIES
eSan
edamn
edamn
Edan
S¥H
usiproinediH ‘v
SYH
SYH
edaN
SWH
edan
ESan
S¥H
SWH
edan
edan
Wa
BLsY SwH
SWH
2040'5WH Wa
eday
edamn
Edan
Edan
edaN
owsiiEg
edan
SWH
SWH
Wa'sYH
Edan
SWH
e3zu
e3zu
sEY
eSzu
IBWIBYZ|Y STH
edamn
7ILYdOddIN +5VH

[ = - ]

[

Wi

Wi BB O WA W B WA

[

[ T T

[

Wi

WiWW A A A

(S

SOONNd ‘u_m.“.ua.z_Ed.._.Zn.O

d

SOONNd Uquz_Eq._.zn—o
d

(=

[t

Wi

Wi E W VK W

(-]

P oW

WA A

Wi

WM A I A A

WA

PO W

WOW

[ I - T T T |

[ ]

W

(]

[ T T BT R TR R |

d22

423

d23
da3d

422
423
423

d22
d22

422
422

d22

d22

d22

422

d22

doo

490
420
dod
do0

40

490
dod

doo
490
Nog

420
dod

doo
doo

40

ddd

do0

uLsEy + eussd ewo

ELUCIELUEH

48



APENDICE 4 — Tabelas complementares

Tabela 7 — Distribuicdo dos pacientes de acordo com as faixas de tempo cirdargico

Grupo
Tempo Cirurgico
CDACA CDCA Total
n % N % n %

0 até 59 min 32 37,6 36 42,4 68 40,0
até 119min 42 49,4 34 40,0 76 44,7
120min ou mais 11 12,9 15 17,6 26 15,3
Total 85 100,0 85 100,0 170 100,0

Teste Qui-quadrado x° = 1,693 p = 0,429

Né&o ocorreu diferenca estatistica significante entre os Grupos (CDACA e CDCA) e as faixas de
tempo de cirurgia (p = 0,429). Ou seja, a distribuicdo do tempo de cirurgia é independente dos

grupos.
Grupo CDACA

Tabela 8A — Crescimento de bactéria em meio de cultura Manitol entre os tempos Pré-
Degermacéo(0), P6s-Degermacéo(1) e Final da cirurgia(2) no Grupo CDACA

Valores
Né&o Cresceu Cresceu
Tempo 0 - Pré Degermagéo — Manitol 6 77
Tempo 1 - P6s Degermacédo — Manitol 52 31
Tempo 2 - Final da Cirurgia — Manitol 52 31

Teste G de Cochran G = 65,323 p = 0,000*

Ocorreu diferenca estatistica significante entre os tempos, em relacdo ao crescimento de bactéria
em meio de cultura Manitol (p < 0,000), para o Grupo CDACA.
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Grupo CDCA

Tabela 8B — Crescimento de bactéria em meio de cultura Manitol entre os tempos Pré-
Degermacao(0), P6s-Degermacdo(1) e Final da cirurgia(2) no Grupo CDCA
Valores
Né&o Cresceu Cresceu

Tempo 0 - Pré Degermacdo

Manitol 16 67
Tempo 1 - Pos Degermagdo — 43 40
Manitol
Tempo 2 - Final da Cirurgia — 51 32
Manitol

Teste G de Cochran G = 42,042 p = 0,000*

Ocorreu diferenca estatistica significante entre os tempos, em relagdo ao crescimento de bactéria

em meio de cultura Manitol (p < 0,000), para o0 Grupo CDCA.
Grupo CDACA

Tabela 9A — Crescimento de bactéria em meio de cultura EMB entre os Pré-
Degermacéo(0), P6s-Degermacdo(1) e Final da cirurgia(2) no Grupo CDACA

Valores

Nao Cresceu Cresceu

Tempo O - Pré Degermacédo — EMB 67 16
Tempo 1 - P6s Degermacédo — EMB 77 6
Tempo 2 - Final da Cirurgia— EMB 75 8

Teste G de Cochran G = 7,300 p = 0,026*

Ocorreu diferenca estatistica significante entre os tempos, em relagdo ao crescimento
de bactéria em meio de cultura EMB (p = 0,026), para o0 Grupo CDACA.
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Grupo CDCA

Tabela 9B — Crescimento de bactéria em meio de cultura EMB entre os Pré-
Degermacédo(0), Pés-Degermacao(1) e Final da cirurgia(2) no Grupo CDCA

Valores
Né&o Cresceu Cresceu
Tempo O - Pré Degermacédo — EMB 62 21
Tempo 1 - P6s Degermacéo — EMB 73 10
Tempo 2 - Final da Cirurgia— EMB 74 9

Teste G de Cochran G = 12,091 p = 0,002*

Ocorreu diferenca estatistica entre os tempos, em relacdo ao crescimento de bactéria em

meio de cultura EMB (p = 0,002), para o0 Grupo CDCA.
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ANEXOS
Anexo 1- Célculo do Tamanho Amostral

Tamanho da Amostra:Transversal, Coorte, & Ensaios Clinicos Aleatérios

Nivel de significancia bilateral(1-alpha) 95
Poder (1-beta,% probabilidade de detecgao) 80
Razdo de tamanho da amostra, Expostos/Nao Expostos 1

Porcentagem de Nao Expostos positivos 3.1
Porcentagem de Expostos positivos 17
Odds Ratio: 6.5
Razdo de risco/prevaléncia 5.6
Diferenca de risco/prevaléncia 14

Kelsey Fleiss  Fleiss com CC

Tamanho da amostra - Expostos 72 71 84

Tamanho da amostra- Ndo expostos 72 71 84

Tamanho total da amostra 144 142 168
Referéncias

Kelsey e outros, Métodos em Epidemiologia Observacional 2 Edi¢do, Tabela 12-15

Fleiss, Métodos Estadisticos para Rela¢des e Proporcdes, formulas 3.18&, 3.19

CC= corregao de continuidade

Os resultados sdo arredondados para os inteiros mais proximos.

Imprima a partir do menu do navegador ou selecione copiar e colar para outros programas.

Resultados do OpenEpi, Versao 3, calculadora de codigo aberto--SSCohort
Imprima a partir do navegador com ctrl-P
ou selecione o texto para copiar e colar em outros programas.
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Anexo 2- Aleatorizacédo dos participantes da pesquisa

A Random Permutation
from

http://www.randomization.com

Read this way ----»

3 104 161 78 101 59 153 97 73 131 152 143 164 112 150 182 17 16 145 139 33 146 165 38 169 116 123 2 108 10 110 158 133 168 94 187 65 32 128 96 47 18 61 24 87 118 91 54 95 53 155
166 64 4 63 3943 52279 162 141 126 6 14 72 119 71 151 37 67 23 109 34 90 111 136 55 77 30 7 121 78 81 75

20 142 134 58 135 85 124 21 26 41 62 29 120 103 50 93 B3 60 185 12 8 36 125 82 89 84 148 74 117 156 1 27 51 86 42 B3 8@ 129 99 52 170 95 106 25 66 167 108 163 69 113 11 144 168
40 159 140 49 44 122 114 31 57 45 28 9 157 115 137 149 138 92 35 154 130 48 68 19 147 132 13 46 15 56 76 127

To reproduce this permutation, use the seed 27270
Random permutation generated on 08/03/2017 17:25:37
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Anexo 3- Parecer do Comité de Etica em Pesquisa da UNIVAS

FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS DR.JOSE ANTONIO W
GARCIA COUTINHO -

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: PROTOCOLO DE MEDIDAS ERE. PER E POS- OPERATORIAS PARA PREVENCAD
DE INFECCAQ DE SITIO CIRURGICO

Pesquisador: EUGENIO CESAR MENDES

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 67707517.0.0000.5102

Instituigio Proponenta: FUNDACAD DE ENSING SUPERIOR DO VALE DO SAPLICAI
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 2.054.709

Apresentacio do Projeto:

Infeccao Relacionada & Assisténcia a Sadde (IRAS) & o evento adverso mais frequente em pacientes
hospitalizados_1,2 Dentre as causas mais comuns incluem as Infeccbes de Trato Urindrio, Infeccies do
Aparelho Respiratério, Infecgdes Hematogénicas e Infecgdes de Sitio Cirdrgico (ISC) , causadas
principalmente por micro-organismos multimesistentes. Estudo publicado pela ANVISA em 2013 evidencia a

ISC como a terceira causa entre todas as infeccbes vigentes em servigos de sadde do Brasil,

compreendendo 14% a 16% daquelas encontradas em pacientes hospitalizados

Objetivo da Pesquisa:
Formular protocolo de medidas pré, per e pds-operatdria para prevencio da infeccio de sitio cindrgico.

Avaliacio dos Riscos e Beneficios:

RISCOS: Os riscos estio relacionados 4 sensibilidade dos pacientes a formulagio quimica dos
componentes das substancias utilizadas no preparo cirdrgico. Reacbes cutineas 30 raras & oCOMmem em
menos de 1% dos casos. Todas as medicacdes utilizadas ja fazem parte da profilaxia pré-operatdria
utilizada pelo Hospital, nao sendo avidenciado danos aos pacientes.

Beneficios: O preparo pré-cindrgico do paciente & fundamental na prevencao de infecgdes do sitio

Enderago: Avenida Prefesio Tuany Toledo, 470

Bairro: Campus Falima | CEP: 37.550-000
UF: MG Municipia: POUS0O ALEGRE
Telefone: |[35)3449-5270 E-mail: pesquissiunies.edu by
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FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS DR.JOSE ANTONIO W
GARCIA COUTINHO -

Continuagaao do Panrecen 2.0584.709

cindrgico e & faz parte da rotina orfopédica. O estudo visa
potencializar a prevencio de infeccles, diminuindo a frequéncia de ocorréncia da mesma, bem como oS
impactos financeiros e socials para o paciente e para 0s senvicos de sadde.

Comaeantirios e Consideragtes sobre a Pasquisa:
Estudo de relevancia social e clentifica cujos resultados podem contribuir na adocio de politicas
institucionais que concorram para reducio da ocorréncia de 1SC.

Conslderagbes sobre o Termos de apresentagio obrigatéria:
Todos oz termos obrigatdrios estio apresentados.

Recomendacbes:
Divulgar os resultados do estudo para a comunidadecientifica.

Conclusdes ou Pendéncias o Lista de Inadequagbes:
0 estudo atende aos dispositivos da Resolucio 466/2012 e pode ser aprovado.

Consideragdes Finais a critéric do CEP:
Apds o témino do estudo enviar relatdrio ao cep

Este parecer fol alaborado bassado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situagao
Informagtes Basicas|PB_INFORMACOES BASICAS DO P | 27/04/2017 Aceilo
do Projeto ROJETO 910441.pdf 19:51:03
Declaracao de Cana_de_autorizacao.|pg 27042017 |EUGENIO CESAR Aceito
Instituicao & 194542 |MEMDES
 infraestrutura I :
Orcamento ORCAMENTO. doc 27042017 |EUGENID CESAR Aceito
19:45:17  |MENDES

Cronograma CROMOGRAMA DE EXECUCAO.doc | 27/04/2017 |EUGENIO CESAR Aceito
19:44-20 |MEMNDES

TCLE / Termos de | TCLE.doc 2704/2017 |EUGENIO CESAR Aceito

Assentimento / 18:44:11  |MENDES

Justificativa de

| Auséncia

Projeto Detalhado /' |Projeto_Detalhado.doe 270472017 |EUGENIO CESAR Aceito

Brochura 18:43:42 |MENDES

Investigador

Brochura Pesquisa |Projeto.doc 271042017 |EUGENIO CESAR Aceiio
19:40:04 |MEMNDES

Enderagn:  Avensda Prefeilo Tuany Toledo, 470

Bairra: Campus Fabma | CEP: 37 .550-000
UF: MG Municipia: POUS0 ALEGRE
Telelone: [35)3449-0270 E-mail: pesquisaffiunivas.edubr
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FACULDADE DE CIENCIAS

MEDICAS DR.JOSE ANTONIO W

GARCIA COUTINHO -
Contnuaglo do Panscer: 2084, 709
Folha de Rosto EUGENIO_FUVS padf 242017 |EUGENIO CESAR Aceito
19:37:46 |MENDES
Situacdo do Parecer:
Aprovado
Necessita Apraclacido da COMEP:
Mao
POUSO ALEGRE, 09 de Maio de 2017
Asszinado por:
Rosa Maria do Nascimento
(Coordenador)
Enderage:  Avensda Prefeilo Tuany Toleda, 470
Bairro: Campus Fatima | CEP: 37.550-000
UF: MG Municipie: POUS0 ALEGRE
Telefone: |35)54409-0270 E-mail: pesquisafiunivas edu b
Paging 03 dan 08
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