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RESUMO

Introducdo: A infeccéo de sitio cirtrgico (ISC) € uma das principais infeccoes relacionadas
a assisténcia a saude (IRAS) e um problema persistente no ambito hospitalar. Objetivo:
Caracterizar as ISC em um hospital publico de ensino localizado na cidade de Cascavel,
PR. Método: Estudo transversal, retrospectivo, de fonte documental e abordagem
quantitativa. Foram analisadas as ISC notificadas entre maio de 2017 a maio de 2018.
As variaveis de interesse foram tabuladas e submetidas a analise estatistica descritiva.
Resultados: Ocorreram 5.169 procedimentos cir(rgicos no periodo, com 196 (100,0%)
casos de ISC. Destes, houve predominancia em adultos jovens com idade entre 21 e 40 anos
(39,3%). A especialidade de Ginecologia/Obstetricia (30,1%) e Cirurgia Geral (29,1%)
apresentaram as maiores taxas de ISC, com maior frequéncia nas cirurgias Potencialmente
contaminadas (53,1%), com ISC do tipo incisional superficial (59,7%) e com critério de
confirmacéo clinica (79,1%). Quanto aos microrganismos isolados nas culturas, houve
destaque para Pseudomonas aeruginosa (16,7%) e Enterococcus spp (16,7%). Conclusées:
Denota-se que ha espaco de revisdao das medidas de prevencao de ISC, especialmente
devido a proporcao de cirurgias limpas que desenvolveram o evento adverso. Contudo,
considerando os valores referidos na literatura, a taxa geral de ISC foi discreta.

PALAVRAS-CHAVE: Infeccdo; Infeccdo da Ferida Operatoria; Seguranca do Paciente;
Monitoramento Epidemioldgico

ABSTRACT

Introduction: Surgical Site Infection (SSI) is one of the major Health Care-Related Infections
(HAI) and a persistent problem in the hospital setting. Objective: To characterize SSI in
a public teaching hospital located in the city of Cascavel-PR. Method: cross-sectional
retrospective study of documentary source and quantitative approach. The SSls notified
from May 2017 to May 2018 were analyzed. The variables of interest were tabulated and
submitted to descriptive statistical analysis. Results: there were 5,169 surgical procedures
in the period, with 196 (100%) cases of SSI. Of these, there was a predominance in young
adults aged between 21 and 40 years (39.3%). The specialty of Gynecology / Obstetrics
(30.1%) and General Surgery (29.1%) presented the highest rates of SSI, most frequently
in Potentially Contaminated surgeries (53.1%); with superficial incisional SSI (59.7%);
and with clinical confirmation criteria (79.1%). Regarding the microorganisms isolated in
the cultures, Pseudomonas aeruginosa (16.7%) and Enterococcus spp (16.7%) stood out.
Conclusions: It is noted that there is a need to review SSI prevention measures, especially
due to the proportion of clean surgeries that developed the adverse event. However,
considering the values reported in the literature, the overall rate of SSI was discrete.

KEYWORDS: Infection; Surgical Wound Infection; Patient Safety; Epidemiological Monitoring
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INTRODUCAO

As infeccoes relacionadas a assisténcia a satude (IRAS) consis-
tem em eventos adversos recorrentes nos estabelecimentos
assistenciais e, por isso, devem ser consideradas um importante
escopo para a seguranca do paciente'. Isso porque as IRAS sao
comumente responsaveis pelo aumento da morbimortalidade
de pacientes, em especial aqueles hospitalizados?3.

Ainfeccéo de sitio cirurgico (ISC) é a complicacdo mais comuns
decorrente do ato cirtrgico e, no ambito nacional, ocupa o
3° lugar entre as IRAS. De forma geral, as ISC manifestam-se
no pods-operatorio em 3% a 20% de todos os procedimentos
cirurgicos realizados**.

A ISC pode ser decorrente de procedimento cirdrgico eletivo, de
urgéncia ou emergéncia, com ou sem a insercao de implantes.
Pode ser classificada de acordo com os planos anatomicos que
foram acometidos em: incisional superficial (IS), incisional pro-
funda (IP) e 6rgao/cavidade (OC)*.

A ISC é um evento adverso desencadeado por inUmeros fato-
res, levando-se em consideracao a triade: patégeno, paciente
e procedimento cirlrgico®. Em relacdo ao patdgeno, ressal-
ta-se a carga microbiana local, a patogenicidade e principal-
mente a viruléncia. J& em relacdo ao paciente, os extremos
de idade, as doencas preexistentes, o periodo de hospitaliza-
cao pré-operatoria, a situacdo nutricional e a preexisténcia
de quadro infeccioso deve ser considerada. Quanto ao proce-
dimento cirurgico, fatores envolvidos no periodo transopera-
torio, como a remocao de pelos, a preparacao da area opera-
toria, a antissepsia das maos da equipe cirurgica, a profilaxia
antimicrobiana, a técnica cirurgica asséptica, a oxigenacao de
orgaos e tecidos, a temperatura corporal do paciente, entre
outros, podem propiciar o desenvolvimento da infeccao®.

0O desenvolvimento da ISC pode ocasionar inUmeros prejuizos
tanto para o paciente quanto para as organizacdes de salde,
uma vez que tende a provocar danos fisicos, psicologicos e
financeiros por meio: do prolongamento da hospitalizacao do
paciente (de sete a 11 dias), da potencializacao da chance de
readmissao hospitalar, da necessidade de cirurgias adicionais e
da oneracao dos custos hospitalares devido ao uso de antimicro-
bianos de alto custo’.

Uma das principais estratégias para a reducdo e/ou con-
trole das ISC foi o segundo Desafio Global para a Seguranca
do Paciente, intitulado Programa Cirurgias Seguras Salvam
Vidas, instituido no periodo 2007-2008, pela Organizagao
Mundial da Saide (OMS) e a Alianca Mundial para a Seguranca
do Paciente®.

O objetivo deste desafio foi promover a melhoria da seguranca
cirdrgica e reduzir as mortes e as complicacdes durante a cirur-
gia. O meio sugerido para buscar atingir este objetivo foi o
emprego de uma ferramenta pratica e de facil aplicagao por
profissionais da salde, denominada “Lista de Verificacdo de
Cirurgia Segura da OMS”. A referida lista (checklist) contempla
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trés momentos distintos do ato cirlirgico e deve ser utilizada
antes da inducao anestésica, antes da incisao cirdrgica e antes
do paciente sair da sala de operacao®.

O checklist avalia 19 itens, sendo que alguns destes estao dire-
tamente relacionados a prevencao da ISC, tais como: reviséo dos
materiais quanto ao prazo e resultado do indicador de esteri-
lizagdo (antes da incisdo cirlrgica), administracdo da profila-
xia microbiana (antes da incisao cirurgica) e contagem correta
de instrumentais cirtrgicos, compressas e agulhas (antes do
paciente sair da sala de operacao)?.

Outra estratégia indicada pelo programa supracitado trata-se
do monitoramento de indicadores de ISC em ambito individual,
onde cada instituicdo de salude deve definir formas para realizar
o monitoramento dos pacientes cir(rgicos. Destarte, o acompa-
nhamento sistematico desses indicadores permite a identificacdo
dos grupos sob maior risco e o controle desses eventos, possibi-
litando o planejamento de acbes preventivas e a elaboracao de
estratégias de controle das ISC8.

A comisséo de controle de infeccdo hospitalar (CCIH) é responsa-
vel, dentre outras atividades, pelo rastreamento e monitoracao
das ISC, o que inclui a analise sistematica e periddica de medi-
das que racionalizem a tomada de decisao para o controle desse
evento adverso®. Nesse contexto, acredita-se que seja social e
cientificamente relevante conhecer o delineamento das ISC nas
instituicoes de salde, visto que, por ser um problema persis-
tente, tais resultados podem viabilizar o incremento de estraté-
gias de controle das ISC.

Ante o exposto, questionou-se: como se caracterizam as ISC em
um hospital de ensino publico? Para tanto, o presente estudo
objetivou caracterizar as ISC em um hospital publico de ensino
localizado na cidade de Cascavel, Parana (PR).

METODO

Trata-se de estudo transversal, retrospectivo, de fonte docu-
mental e abordagem quantitativa. A pesquisa foi realizada em
um hospital publico de ensino localizado na cidade de Cascavel.
0 referido hospital possui 210 leitos e o centro cirlrgico conta
com seis salas cirlrgicas para atendimento exclusivo a pacientes
do Sistema Unico de SaGde (SUS).

A populagao da pesquisa foi constituida pela totalidade das noti-
ficacbes de casos de ISC no periodo de maio de 2017 a maio de
2018, de acordo com os dados disponibilizados pelo servico de
controle de infeccao hospitalar (SCIH) da instituicao. Nao houve,
portanto, procedimento de amostragem, pois a intencao foi de
levantar um senso do recorte temporal investigado, obtendo-se
196 casos de ISC.

O periodo estipulado para a coleta de dados foi decor-
rente do inicio das atividades praticas da primeira turma de
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Enfermeiros Residentes do Programa de Residéncia em Vigi-
lancia em Saude e Controle de Infecgdes da instituicdo pes-
quisada, caracterizado por uma reconfiguracao das ativida-
des de rotina do SCIH. Esta reconfiguracao incluiu a adocao
dos Critérios Diagnosticos de Infeccdo Relacionada a Assis-
téncia a Saude, proposta e atualizada pela Agéncia Nacio-
nal de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) em 20174, como principal
referéncia para definir os casos de IRAS na instituicao hospi-
talar em estudo.

A coleta dos dados foi realizada no més de julho de 2018, por
uma Unica pesquisadora. Os dados foram coletados manual-
mente a partir da planilha interna de controle de IRAS que é
alimentada diariamente pelos membros do SCIH e Enfermei-
ros Residentes. Foram recrutadas as seguintes variaveis refe-
rentes a cada caso de ISC: 1) Idade do paciente (em anos);
2) Especialidade cirargica; 3) Potencial de contaminacgéo;
4) Classificacdo das ISC por planos; 5) Critério de confirma-
cdo da ISC (clinico ou microbioldgico); e 6) Microrganismos
isolados de culturas microbiologicas. Além disso, foi levan-
tado, junto ao setor de internamento do hospital, o total de
cirurgias realizadas no periodo de inquérito para viabilizar o
calculo da taxa de ISC no mesmo periodo.

Os dados coletados foram inseridos em planilhas eletronicas
do software Microsoft® Office Excel versao 16.12. Apos tabu-
lacdo, os dados foram submetidos a analise estatistica des-
critiva, sendo apresentados na forma de frequéncia absoluta
e relativa.

A pesquisa cumpriu com todas as exigéncias éticas cabiveis,
sendo submetida e aprovada por Comité de Etica e Pesquisa com
Seres Humanos, recebendo Parecer n° 3.062.301/2018 e proto-
colo de CAAE: 50066815.8.0000.0107.

RESULTADOS

No periodo investigado foram realizados 5.169 procedimentos
cirGrgicos, com um total de 196 (100,0%) casos de ISC notifica-
dos, correspondendo a uma taxa de 3,8% pacientes cirdrgicos
com ISC. A Tabela 1 apresenta a distribuicao das variaveis rela-
cionadas as ISC.

As analises microbiologicas identificaram 13 espécies de
microrganismos confirmadas por meio de cultura de exsudatos
da ferida operatoria que, de acordo com o plano anatémico
acometido, a coleta foi realizada por meio de swab ou aspi-
racao conforme protocolo institucional aprovado pela CCIH.
A identificacdo das cepas foi realizada por meio de provas bio-
quimicas obtidas via sistema automatizado Vitek (bioMérieux).

Destaca-se que, em algumas culturas, foram identificados mais
de um tipo de microrganismo. A Tabela 2 apresenta a distribuicao
dos microrganismos isolados em exsudatos de feridas operatorias
de pacientes com ISC hospitalizados no hospital em estudo e a
Tabela 3 apresenta a distribuicdo dos microrganismos isolados
por especialidade cirurgica.
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Tabela 1. Distribuicao das variaveis relacionadas as infeccdes de sitio
cirrgico em um hospital publico de ensino. Cascavel, PR, 2018.

Variavel das infecg¢oes de sitio cirurgico N %

Idade dos pacientes (anos)

0a20 50 25,5
21 a40 77 39,3
41 a 60 37 18,8
Mais de 61 32 16,4

Especialidade cirurgica

Ginecologia/Obstetricia 59 30,1
Cirurgia Geral 57 29,1
Ortopedia/Traumatologia 28 14,3
Neurologia 22 11,2
Pediatria 22 11,2
Bucomaxilofacial 2 1,0
Cardiologia 2 1,0
Angiologia/Vascular 2 1,0
Dermatologia 1 0,5
Urologia 1 0,5
Potencial de contaminagéo
Potencialmente contaminada 104 53,1
Limpa 59 30,1
Contaminada 24 12,2
Infectada 9 4,6
Classificagao por planos
Incisional superficial 117 59,7
Orgao/cavidade 59 30,1
Incisional profunda 20 10,2
Critério de confirmagéao
Confirmagao clinica 155 79,1
Confirmagao microbiologica 41 20,9
Total 196 100,0

Tabela 2. Distribuicao dos microrganismos isolados em exsudatos
de feridas operatorias de pacientes com infecgdes de sitio cirdrgico
hospitalizados em hospital publico de ensino. Cascavel, PR, 2018.

Microrganismo N %
Pseudomonas aeruginosa 9 16,7
Enterococcus spp 9 16,7
Complexo Acinetobacter baumannii 7 13,0
Escherichia coli 7 13,0
Staphylococcus aureus 7 13,0
Enterobacter cloacae 5 9,3,0
Serratia marcescens 3 5,6
Staphylococcus coagulase negativo 3 5,6
Klebsiela pneumoniae 2 3,7
Citrobacter feundii 2 3,7
Total 54 100,0

Vigil. sanit. debate 2019;7(3):31-36 | 33



s?

Anchieta DW et al. Infeccao de sitio cirtrgico

Tabela 3. Distribuicao dos microrganismos isolados em exsudatos de feridas operatérias de pacientes com infeccao de sitio cirlrgico por especialidade

cirurgica (n = 54). Cascavel, PR, 2018.

G/01 CG2 0/T3 N4 P5 Bé c7

Microrganismo por Especialidade

N % N % N % n % n % N % N %
Pseudomonas aeruginosa - - 1 1,9 3 5,6 1 1,9 3 5,6 - - 1 1,9
Enterococcus spp 3 5,6 4 7,4 1 1,9 - - - - 1 1,9
Complexo Acinetobacter baumannii - - 2 3,7 5 9,2 - - - - - - -
Escherichia coli 2 3,7 3 5,6 1 1,9 1 1,9 - - -
Staphylococcus aureus 1 1,9 1 1,9 1 1,9 2 3,7 1 1,9 1 1,9 -
Enterobacter cloacae - - 1 1,9 4 7,4 - - - - - - -
Serratia marcescens 3 5,6 - - - - - - -
Staphylococcus coagulase negativo - - - - 2 3,7 1 1,9 - - -
Klebsiela pneumoniae - 1 1,9 1 1,9 - - -
Citrobacter feundii = = = 1 1,9 - - 1 1,9 - - -
Total 1 1,9 10 18,7 24 44,6 8 15,0 8 15,0 1 1,9 2 3,8

G/01: Ginecologia/Obstetricia; CG2: Cirurgia Geral; O/T3: Ortopedia/Traumatologia; N4: Neurologia; P5: Pediatria: B6: Bucomaxilofacial; C7: Cardiologia.

DISCUSSAO

O interesse em caracterizar as ISC no hospital em estudo jus-
tifica-se pela complexidade e recorréncia do referido evento
adverso'’, que reforcam a necessidade de subsidiar o processo de
vigilancia epidemioldgica na instituicdo pesquisada com dados
reais e atualizados das ISC. Assim, acredita-se que a investigacao
coaduna a pratica baseada em evidéncia e fomenta o (re)plane-
jamento de acoes de prevencao e controle de ISC.

Verificou-se que, entre os procedimentos cirurgicos realizados
no periodo investigado (n = 5.169), 3,8% do total de pacientes
cirrgicos desenvolveram ISC. Esse resultado é condizente com
a literatura’, visto que de 3% a 20% dos pacientes cirtrgicos ten-
dem a desenvolver algum tipo de ISC. Isso reforca a necessidade
de as organizacoes monitorarem continuamente seus resultados,
buscarem comparacdes internas e externas, e, assim, redefinir
continuamente metas de melhoria.

Com relacao a idade, sabe-se que pacientes recém-nascidos e
idosos sao mais susceptiveis ao desenvolvimento de infeccoes
devido a fragilidade do sistema imunoldgico'. Em contraponto,
como observado na Tabela 1, o presente estudo verificou maior
predominancia de ISC em adultos jovens, com idade entre 21 e
40 anos (n = 77; 39,3%), o que possivelmente se vincula as pro-
prias especialidades cirlrgicas mais frequentes nas operacées
do hospital.

Ainda de acordo com a Tabela 1, a Ginecologia/Obstetricia
(n =59; 30,1%) e a Cirurgia Geral (n = 57; 29,1%) foram as espe-
cialidades cirtrgicas que apresentaram as maiores taxas de ISC.
Tal achado pode estar relacionado ao tempo cirtrgico prolon-
gado e ao maior potencial de contaminagao do sitio cirtrgico'.

Quanto a classificacdo dos casos de ISC de acordo com o poten-
cial de contaminacéao cirlrgico (Tabela 1), o estudo identificou
uma maior frequéncia de ISC nas cirurgias Potencialmente con-
taminadas (n = 104; 53,1%). O corpo humano possui uma relacao
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simbidtica com microrganismos da microbiota residente, quando
em adequadas condicdes de saude e, com base nisso, as cirurgias
sao classificadas de acordo com o risco potencial de contamina-
¢do do sitio manipulado®. Portanto, pode-se afirmar que, quanto
maior a contaminacao da ferida operatoria, maior a probabili-
dade de incidéncia de ISC'3. No entanto, mesmo considerando a
definicao prévia do potencial de contaminacgao de cada cirurgia,
a classificacao do procedimento cirlrgico deve ser feita sempre
ao final da cirurgia'™.

0 estudo identificou um elevado nimero de casos de ISC em
cirurgias classificadas como Limpas (n = 59; 30,1%) que, pela
definicao, sdo procedimentos realizados em tecidos estéreis ou
passiveis de descontaminacdo, sem processos inflamatérios ou
infeciosos instalados, e sem falhas de técnicas cirlrgicas grossei-
ras'. Tal achado remete a reflexao se o processo de classificacao
do procedimento cirGrgico vem sendo feito de forma correta no
hospital em questao, ou, ainda, se os principios basicos de pre-
vencéo de ISC tém sido cumpridos, ao se constatar a proporcao
de cirurgias limpas que resultaram em ISC.

Quanto a distribuicao dos casos de ISC por planos anatémicos,
foi possivel identificar no hospital em estudo a predominancia de
IS (n = 117; 59,7%) (Tabela 1). Tal resultado também foi repor-
tado por outras pesquisas realizadas em Brasilia, DF'>, e no Rio
de Janeiro, RJ'°. Ademais, em estudo de revisao realizado em
Salvador, BA, que teve como objetivo analisar os custos do trata-
mento das ISC, os autores analisaram dois estudos japoneses que
pesquisaram a relacao do tipo de ISC (classificacao por planos)
com o tempo de hospitalizacao e com os custos hospitalares,
atestando aumento médio do custo e da permanéncia hospitalar
relacionado a gravidade do tipo de ISC™.

O custo do tratamento do paciente com ISC impacta negativa-
mente na gestao de recursos financeiros, que sao escassos no
setor publico, visto que as referidas instituicdes recebem um
valor fixo para cada procedimento cirlrgico, nao obtendo ajustes
quando na presenca de infeccdes relacionadas ao procedimento’®.
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Como critérios para confirmar a presenca de ISC, o SCIH da ins-
tituicao pesquisada utiliza as orientacoes contidas no Manual de
Critérios Diagnosticos de Infeccao Relacionada a Assisténcia a
Salde, da Anvisa*. A orientacdo contida no referido manual é a
de que a confirmacao da ISC deve ser feita por meio de achados
referentes ao quadro clinico do paciente (confirmacéo clinica)
ou por meio de confirmacgédo microbioldgica. No que tange a con-
firmacé&o clinica, os seguintes achados devem ser considerados:
drenagem purulenta, presenca de abcesso, deiscéncia esponta-
nea de pontos da incisdo cirlrgica, hipertermia (> 38°C) e relato
de dor no local da ferida operatéria. Ja a confirmacdo micro-
bioldgica se da por meio do isolamento de microrganismos em
culturas de secrecédo da ferida operatoria ou abcessos/colecoes
decorrentes do procedimento cirlrgico, acompanhada de sinais
clinicos. E importante assegurar que o microrganismo isolado
em cultura ndo esteja presente em outra topografia corporal,
fazendo com que a definicdo de ISC por meio do critério micro-
bioldgico seja um resultado falso positivo®.

De acordo com os dados do presente estudo, a confirmagao cli-
nica da ISC (n = 155; 79,1%) se sobressaiu em relacédo a confir-
magao microbioldgica (n = 41; 20,9%) (Tabela 1). Dados seme-
lhantes foram encontrados em outro estudo realizado em um
hospital de ensino de Brasilia (DF) que também apresentou a
maioria das ISC confirmadas pela clinica dos pacientes (n = 76;
88,4%)". Apesar de a definicdo diagnostica clinica ser importante
para o tratamento precoce e constituir menor custo a organiza-
cao, o desconhecimento do microrganismo causador do quadro
infeccioso pode incitar que o tratamento medicamentoso seja
definido de forma empirica, com escolha terapéutica por classes
antimicrobianas inadequadas, favorecendo assim, a resisténcia
seletiva microbiana®®.

As ISC podem ser causadas por uma extensa diversidade de
microrganismos. Os aspectos relacionados ao potencial de cada
microrganismo em desenvolver infeccdes geralmente estao liga-
dos ao crescimento bacteriano, ao tipo de microrganismo, as
toxinas sintetizadas, a geracao de esporos, entre outros™.

De acordo com a Tabela 2, os microrganismos mais frequentes
isolados nas culturas foram: Pseudomonas aeruginosa (16,7%) e
Enterococcus spp (16,7%). Infeccées causadas em especial por
estas espécies de microrganismos podem apresentar sérias com-
plicacoes, tais como: deiscéncia cirlrgica completa sem evis-
ceracdo, reducao no processo cicatricial da ferida operatoria,
presenca de abscessos, podendo levar o paciente a 6bito por
choque séptico e/ou pneumonia’.
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Como sdo geralmente encontrados na microbiota enddgena
dos pacientes e também nas maos e equipamentos dos profis-
sionais da salde, os achados da pesquisa levam ao questiona-
mento sobre a correta execucdo da técnica de higienizacdo das
maos pela equipe cirlrgica, a adequada preparacdo da pele do
paciente no periodo pré-operatério, a manutencdo da técnica
asséptica durante o periodo transoperatorio, e sobre a utilizacao
correta da paramentacéao cirrgica, entre outros'®6:20,

Importante ressaltar que cerca de 60% das ISC poderiam ser
evitadas por meio da adocao de medidas assistenciais seguras®.
Além disso, o monitoramento de tais eventos possibilita o plane-
jamento de acgdes preventivas e a implementacao de estratégias
para prevenir as ISC%,

Destaca-se como limitacdo do estudo o fato da pesquisa ter
sido realizada com base nos casos de ISC notificados pelo SCIH
do hospital em estudo. No campo da vigilancia epidemiolo-
gica, ainda que o processo de investigacao e notificacao de
casos de infeccoes esteja bem delineado e desenvolvido,
reconhece-se a possibilidade da existéncia de casos subnotifi-
cados que podem influenciar as taxas e valores apresentados
nesta pesquisa. Outra limitacdo é a inexisténcia de analise
estatistica inferencial, porém, como o estudo se valeu de
um periodo de um ano e em um hospital publico, a descri-
cao apresentada é solidamente valida para fomentar acdes de
prevencao e manejo da ISC, além de constituir um avanco na
area do conhecimento em pauta.

CONCLUSOES

A pesquisa identificou que foram notificados 196 casos de ISC
no periodo avaliado, correspondendo a uma taxa de 3,8%.
Houve predominancia de ISC em adultos jovens, atendidos pela
especialidade de Ginecologia/Obstetricia e Cirurgia Geral, sub-
metidos a cirurgias Potencialmente contaminadas. Houve pre-
dominio de ISC do tipo incisional superficial, com critério de
confirmacao clinica. Pseudomonas aeruginosa e Enterococcus
spp foram os microrganismos identificados com maior frequén-
cia nas culturas microbiolégicas.

Concluiu-se que o delineamento explanado denota espaco de
melhoria/revisdo dos procedimentos de seguranca cirdrgica, em
especial se consideradas as proporcées de cirurgias limpas que
resultaram em ISC. Contudo, a taxa geral do evento adverso,
se comparada a literatura, pode ser considerada discreta.
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