ARTIGO ORIGINAL

Micobacteriose em implantes mamarios: revisao da
casuistica do Instituto Ivo Pitanguy

Mycobacteriosis in breast implants: review series at Ivo Pitanguy Institute

GABRIELLE BESSA WAJNBERG!
Vinicius VoLPE D ANGIERI

HenrIQUE N. RADWANSKI®

Luis GUSTAVO MORAES

BasiLe?

PraDO?
JoSE DE Faria®

Ivo PrranGuy*

Trabalho realizado no

Servigo de Cirurgia Plastica
do Professor Ivo Pitanguy,
Santa Casa da Misericordia
do Rio de Janeiro,

Rio de Janeiro, RJ, Brasil.

Artigo submetido pelo SGP

Artigo recebido: 18/7/2011

(Sistema de Gestao de
Publicac¢des) da RBCP.

Artigo aceito: 30/8/2011

RESUMO

Introducao: Nos ultimos anos, foram crescentes os registros de infecgdes por micobactéria
de crescimento rapido em cirurgia plastica, mesmo com a melhoria dos métodos de assepsia/
antissepsia e da antibioticoprofilaxia. A infec¢@o apds inclusdo de implantes mamarios causa
grande morbidade as pacientes e transtorno ao cirurgido. Métodos: Estudo retrospectivo
dos casos de infec¢ao por micobactéria de crescimento rapido da 382 Enfermaria da Santa
Casa da Misericordia do Rio de Janeiro, apds inclusdo de implantes mamarios, em que sao
apresentadas propostas de prevencao e tratamento da micobacteriose. Foram incluidos os
casos confirmados laboratorialmente e os clinicamente suspeitos. Resultados: Até o pre-
sente momento foram confirmados 3 casos de infec¢cdo por micobactéria, num total de 483
mamaplastia de aumento no decorrer de 3 anos. Em 2 pacientes, houve suspeita de infecgao,
porém sem confirmagdo laboratorial. Conclusdes: A profilaxia é o pilar fundamental para a
redu¢do do impacto da micobacteriose em procedimentos de cirurgia plastica. Entretanto,
saber identificar, diagnosticar e tratar corretamente a micobacteriose ¢ de suma importancia
para minimizar a morbidade da paciente.

Descritores: Micobactérias atipicas. Mycobacterium. Implante mamario. Mamoplastia/efei-
tos adversos. Infecgao.

ABSTRACT

Background: In recent years the records of rapid growth mycobacterial infections in plas-
tic surgery have been grown, even with the improved methods of antisepsis and antibiotic
prophylaxis. The infection after breast implants inclusion cause major morbidity for pa-
tients and surgeon. Methods: A retrospective study of rapid growth mycobacteria infection
cases in the 38" Ward of the Santa Casa da Misericordia do Rio de Janeiro, after inclusion
of breast implants. Presented proposals for treatment and prevention of mycobacteriosis.
Were included laboratory confirmed and clinically suspected cases. Results: So far three
cases of mycobacterial infection have been confirmed, in a total of 483 breast augmentation
in the course of three years. Two patients had a suspected infection, but without laboratory
confirmation. Conclusions: Prophylaxis is the cornerstone in reducing the impact of the
mycobacteriosis in plastic surgical procedures. However, knowing how to identify, diagnose
and properly treat mycobacterial disease is paramount importance to minimize the patient
morbidity.

Keywords: Mycobacteria, atypical. Mycobacterium. Breast implantation. Mammaplasty/
adverse effects. Infection.
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INTRODUCAO

A infec¢do ¢ uma das complicagdes mais temidas apds
a cirurgia para inclusdo de implantes mamarios, ocorrendo
em 1% a 2% dos casos', sendo os agentes etiolégicos mais
frequentes Staphylococcus aureus e Staphylococcus coagu-
lasenegativos. Apesar de incomum, a infec¢ao pds-operatoria
em implantes mamarios € de grande morbidade a paciente.
Na maioria dos casos, essas pacientes necessitardo de novo
procedimento cirurgico e curso de antibidticos prolongado,
com resultado estético final potencialmente comprometido.
Além da remog¢do do implante, a cirurgia para reinclusio
pode ser postergada por meses ou até anos?.

E crescente o niimero de relatos de infec¢des por mico-
bactéria apOs operagdes estéticas, principalmente lipoaspi-
racdo e mastoplastia de aumento?®. A explicagdo para esse fato
esta relacionada a contaminacdo de instrumental cirurgico,
imunossupressdo do hospedeiro e criagao de novos métodos
laboratoriais de diagnostico®.

As micobactérias sdo organismos bastante conhecidos em
nosso meio, desde seu primeiro agente descrito por Hansen,
em 18683. Elas apresentam peculiaridades relacionadas a
quantidade e aos tipos de lipideos complexos em sua parede
celular. Essa parede singular e rica em lipideos constitui
uma barreira impermeavel e eficiente, possibilitando que as
micobactérias sejam mais resistentes que as outras bactérias.

As micobactérias de crescimento rapido Mycobacterium
Sfortuitum, Mycobacterium chelonae e Mycobacterium abs-
cessus sao microrganismos oportunistas, normalmente en-
contrados no solo, na poeira e em encanamentos para agua.
Dificilmente causam doengas em seres humanos, a menos
que sejam inoculadas diretamente no organismo por feridas
traumaticas ou por materiais cirurgicos contaminados.

O grupo de maior importancia clinica das micobactérias
atipicas, na classificagdo de Runyon, é o grupo das bactérias de
crescimento rapido ou grupo 4. Frequentemente envolvidas
em infecgdes de pele e tecidos moles, ja foram responsabili-
zadas por infec¢des em cateteres intravenosos e peritoneais,
abscessos apos inje¢des, infecgdes em sitio cirurgico, masto-
plastias e cirurgias oftalmicas’.

Ainfecgdo causada por micobactérias pode se assemelhar
a causada por germes comumente encontrados nas infec¢des
de implantes, embora na maioria das vezes se inicie em pe-
riodo mais tardio, em cerca de 4 a 6 semanas. O quadro clinico
se apresenta com drenagem de secreg¢do frequentemente
inodora e incolor na ferida cirurgica, podendo ser acompa-
nhada por sinais sistémicos, como febre e astenia.

O diagnoéstico da micobacteriose necessita de uma cultura
positiva para esse organismo. O material aspirado deve ser
enviado para a coloragdo de Gram, pesquisa para bacilo
alcool-acido resistente (BAAR), cultura para bactérias aero-
bias, anaerdbias, fungos e micobactérias®. A determinagao do
subtipo da micobactéria ¢ de suma importancia na orientagéo

da antibioticoterapia. Para esse fim, dois testes bioquimicos
sdousados: tolerancia ao cloreto de s6dio e ao citrato e reagao
em cadeia polimerase.

Este estudo teve como objetivo analisar a evolug@o dos
casos ¢ das propostas de tratamento dos casos de infecgdo
diagnosticados. Para isso, foram relatados incidéncia,
métodos diagnosticos, evolugdo e tratamento dos pacientes
que apresentaram tal complicacdo no Servico de Cirurgia
Plastica do Instituto Ivo Pitanguy, na 38*Enfermaria da Santa
Casa da Misericordia do Rio de Janeiro.

METODO

Revisdo de prontuarios, incluindo o seguimento pos-ope-
ratorio dos casos que desenvolveram infec¢ao por micobac-
téria de crescimento rapido apos inclusdo de implantes ma-
marios, comprovados laboratorialmente, nos anos de 2008,
2009 e 2010.

Foram revistos dois casos suspeitos sem diagndstico la-
boratorial, porém com clinica compativel e tratamento para
micobacteriose.

O presente trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica
da instituicao.

RESULTADOS

Relatos de Casos Confirmados

Primeiro caso — Paciente do sexo feminino, 23 anos,
submetida a cirurgia de inclus@o de implantes mamarios de
silicone, redondos, com revestimento de poliuretano, 285 ml
adireita e 195 ml a esquerda, por incisdo periareolar inferior,
e localizagdo retroglandular, em 3 de margo de 2008. No 22°
dia de pos-operatorio, queixou-se de peso em mama direita,
sem sinais flogisticos locais e/ou sistémicos. Foi solicitada
ultrassonografia, que evidenciou uma colecdo. No 36° dia de
pos-operatdrio, houve drenagem espontanea de serosidade
pela incisdo da mama direita, que foi enviada para cultura
e antibiograma. Iniciada antibioticoterapia empirica com
ciprofloxacino 500 mg a cada 12 horas.

A cultura foi positiva para Mycobacterium abscessus.
A conduta adotada foi a retirada dos implantes mamarios
e encaminhamento da paciente para acompanhamento com
infectologista. Apds a retirada dos implantes, a paciente aban-
donou o acompanhamento ambulatorial.

Segundo caso — Paciente do sexo feminino, 31 anos,
submetida a inclusdo de implantes mamarios de silicone,
redondos, texturizados, de 260 ml, por incisdo periareolar
inferior e localizagdo retroglandular, em 4 de fevereiro de
2009. No 15° dia de poés-operatdrio, notou-se drenagem de
secre¢do purulenta da mama direita pela cicatriz. Foi enviada
secre¢do para cultura e antibiograma e iniciada antibiotico-
terapia com ciprofloxacino 500 mg, a cada 12 horas, por
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15 dias. Os resultados das culturas solicitadas retornaram
negativos. Pela manuten¢ao do quadro clinico citado, no 30°
dia optou-se pela retirada dos implantes mamarios e pelo
reenvio de material para cultura, incluindo-se nesse material
um fragmento de tecido da loja.

O resultado da cultura retornou negativo para micobac-
teriose, porém o tecido retirado da loja tinha alteracdes
compativeis com infec¢do por micobactéria de crescimento
rapido: processo inflamatdrio crénico, tipo granulomatoso,
granulomas necrosantes, com presenca de células epite-
lioides, histiocitos e células gigantes (Figura 1).

Foi iniciado tratamento para infec¢do por micobactéria
de crescimento rapido com claritromicina de 500 mg, por
via oral, a cada 12 horas, por 4 meses. No dia 4 de agosto de
2009, procedeu-se a reinclusdo de novos implantes mamarios
de tamanho e forma similares aos anteriores, pelas cicatrizes
cirirgicas prévias na posigao retroglandular, ndo havendo
relato de intercorréncias até a presente data.

Terceiro caso — Paciente do sexo feminino, 34 anos,
submetida a inclusdo de implantes mamarios de silicone,
redondos, texturizados, de 305 ml, por incisdo periareolar
inferior, com localizagdo retroglandular, em 15 de julho de
2010. No 13° dia de pds-operatorio, a paciente apresentou
hematoma bilateral das mamas. Foi realizada drenagem dos
hematomas no centro cirurgico e, apds irrigacao das lojas, os
implantes foram reinclusos pela mesma incisdo. Drenos aspi-
rativos foram mantidos por dois dias. Antibioticoterapia com
ciprofloxacina 500 mg, a cada 12 horas, foi mantida por 15 dias.

No 28° dia de pds-operatorio, a paciente evoluiu com
aumento da mama direita e astenia. A ultrassonografia
demonstrou colegdo liquida posterior ao implante em mama
direita e o hemograma apresentava-se normal. Foi realizada
punc¢do do material com agulha de Klein, e o material foi
enviado para cultura e antibiograma (Figura 2). Por apre-
sentar picos de febre e sinais flogisticos em torno da area de
puncdo, a paciente foi internada, iniciando-se antibiotico-
terapia intravenosa. Ndo houve melhora do quadro clinico,
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Figura 1 — Ldmina de granuloma cutdneo causado
por micobacteriose.

optando-se pela retirada dos implantes mamarios e envio de
novo material para cultura.

A paciente evoluiu bem, com alta em 48 horas em uso
de ciprofloxacino. Trés dias apds, houve resultado positivo
para BAAR em todas as amostras, sendo introduzida clari-
tromicina 500 mg, a cada 12 horas, por via oral. Na terceira
semana de pos-operatdrio, os resultados dos exames solici-
tados retornaram positivos para micobacteriose. A paciente
segue em tratamento oral com os antibioticos ciprofloxacino
e claritromicina, aguardando o término da antibioticoterapia
para reinclusdo de novos implantes.

Relatos de Casos Suspeitos

Primeiro caso — Paciente do sexo feminino, 23 anos,
submetida a inclusdo de implantes mamarios de silicone,
redondos, texturizados, de 325 ml, por incisdo periareolar
inferior, com localizagdo retroglandular, em 1° de setembro
de 2009. Com 60 dias de pos-operatorio, a paciente apre-
sentou saida de secrec¢do purulenta pela cicatriz. Foi intro-
duzido ciprofloxacino 500 mg, a cada 12 horas, por 10 dias
e curativo seco.

No 9° dia, a paciente apresentou exposicdo parcial do
implante da mama direita. Optou-se pela retirada dos
implantes e envio do material para cultura e exame anato-
mopatologico. Todos os exames foram negativos para mico-
bacteriose. Considerando-se o quadro clinico compativel
com tal afec¢do, foi instituida antibioticoterapia por 6 meses,
com ciprofloxacino e claritromicina. Em 16 de abril de 2010,
foi realizada reinclusdo dos implantes, sem intercorréncias.

Segundo caso — Paciente do sexo feminino, 24 anos,
submetida a inclusdo de implantes mamarios de silicone,
redondos, texturizados, de 235 ml, por incisdo periarcolar
inferior, em localizagdo retroglandular, em 24 de maio de

Figura 2 — Em A, pré-operatorio. Em B, aumento do volume da
mama direita. Em C, drea de hiperemia da mama direita. Em D,
pungdo da secre¢do da mama direita.
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2007. Apos 15 meses, a paciente foi submetida a retirada do
implante da mama direita por seroma. No intraoperatorio, ndo
se evidenciou sinal de infec¢do, tendo sido enviado material
para cultura e anatomia patolégica e reincluido novo implante.
Todos os exames foram negativos para micobactéria.

Apods 6 meses, a paciente foi reinternada para a retirada
de ambos os implantes, por exposicao parcial dos mesmos.
Foi enviado novamente material para exames, com resultados
negativos. Em decorréncia do quadro clinico compativel com
micobacteriose, foi instituida antibioticoterapia por 6 meses
com ciprofloxacino e claritromicina. Em 3 de novembro de
2009, foi realizada reinclusdo dos implantes.

DISCUSSAO

O tratamento inicial para infec¢do apos colocagao de im-
plante mamario inclui cobertura antimicrobiana empirica®>.
Caso o tratamento antibidtico ndo seja eficaz, deve-se suspeitar
de infeccdo naloja dos implantes, recomendando-se a remogao
dos implantes ¢ o desbridamento das lojas com colocagdo de
drenos. A melhora das pacientes ap6s retirada dos implantes
e uso de antibidticos indica que o tratamento deve ser conti-
nuado até a obtengdo do resultado das culturas. No entanto,
se a paciente ndo apresentar melhora dos sinais sistémicos
ou apresentar até mesmo piora dos sinais e sintomas, deve-se
suspeitar de uma infecgdo por micobactéria, recomendando-se
iniciar terapia endovenosa com amicacina e cefalotina em
doses padrao. Tao logo os testes de sensibilidade microbiana
fiquem prontos, a dose pode ser ajustada’.

E recomendada terapia antimicrobiana com dois tipos
diferentes de antimicrobianos, por um periodo de 3 a 6 meses,
com remocao dos implantes e desbridamento das lojas e do
tecido de granulagdo. A capsulectomia para a total erradi-
cacdo da micobacteriose ¢ imperiosa. A micobacteriose forma
biofilmes nesses implantes, tornando muito dificil sua elimi-
nacdo, sendo, portanto, necessaria sua retirada. A reinclusao
dos implantes ndo deve ser feita antes de 6 meses completos
de uma terapia adequadaZ.

Em infecgdes leves e moderadas, que compreendem a
maioria dos casos, o tratamento pode ser apenas oral, com
uso de claritromicina com ciprofloxacino, sulfametoxa-
zol-trimetoprima ou tetraciclina.

Paratratamentodainfec¢do por Mycobacterium fortuitum,
deve-se administrar claritromicina 500 mg duas vezes por
dia por via oral e ciprofloxacino 500 mg duas vezes por
dia, também por via oral, ambos por um periodo de 4 a 6
meses. Podem ser usados também amicacina, sulfonamidas,
imipenem, doxiciclina e cefoxitina.

Ja para o tratamento de quadros infecciosos causados por
Mycobacterium abscessus e Mycobacterium chelonae, carac-
terizados por formas cutineas extensas ou nao-responsivas,
devem ser administrados claritromicina 500 mg, duas vezes
por dia, por via oral ou 1.000 mg, duas vezes por dia, por um

periodo de 4 a 6 meses, e amicacina 250 mg, trés vezes por
semana, durante 90 dias ou 750 mg, trés vezes por semana,
por via intramuscular ou endovenosa, durante 30 dias.

Pode ser observada exacerbagdo dos sintomas durante o
tratamento, com resposta imunoldgica intensa, e os sintomas
clinicos sdo muito similares aos do proprio quadro infeccioso
que o paciente apresentava, porém com sinais e sintomas mais
floridos. Nesses casos, deve-se prolongar o tratamento por
12 meses e realizar um teste de sensibilidade para direcionar
a terapéutica e a associagdo com outras drogas* (Figura 3).

Diante do aumento dos casos de infec¢des por micobactéria
nos ultimos anos, especialmente em procedimentos pouco
invasivos como na cirurgia plastica, o cirurgido plastico deve
estar sempre muito atualizado e alerta para essa doenca.

A micobacteriose é, na maioria das vezes, discreta em sua
apresentagdo, mas com consequéncias bastante deletérias.
Além de dispor de um grupo amplo ¢ cepas que vém se des-
tacando em sua viruléncia, como a Mycobacterium massi-
liense, a micobacteriose ndo possui um tratamento comum
para todos os representantes de seu grupo; o que acaba por
dificultar e atrasar o tratamento correto em muitos casos.

O prolongamento da infecgdo ¢ sustentado pela formagao
do biofilme, que compromete a manutengdo de um resultado
estético durante o tratamento, uma vez que pode implicar a
realizagdo de capsulectomia e retirada dos implantes para
seu controle.

A cirurgia plastica tem muito a ganhar com as pesquisas
genéticas para melhor conhecimento dos grupos de micobac-
téria ¢ de suas cepas virulentas, pois esse ¢ o caminho para
descobrir a suscetibilidade especifica de cada cepa, tanto para
antibioticoterapia eficaz como para o uso de degermantes ¢
esterilizantes que possam eliminar com seguranga esses orga-
nismos do ambiente cirtrgico.

Com as pesquisas genéticas, espera-se o desenvolvimento
de medicamentos que impegam a sintese e/ou a liberagao dos
sensores de guorum, cruciais para a formacao do biofilme,
garantidor de uma infec¢do de dificil erradicagdo ou até
mesmo de vacinas contraas proteinas envolvidas na formagao
do biofilme e medicamentos que ajam diretamente em sua
eliminagdo.

O grande aumento da incidéncia de micobacteriose em
servicos de Cirurgia Plastica em todo o mundo, até entdo nunca
experimentado, nos leva a considerar que as doengas estdo
evoluindo em conjunto com as melhores técnicas cirtrgicas ¢
de antissepsia. Sendo assim, ha uma busca por métodos mais
modernos para evita-las, usando todos os campos da medicina,
tendo em vista sua capacidade de mutagdo e crescimento, como
no caso dos surtos recentes de micobacterioses.

As infecgdes por micobactérias de crescimento rapido
estdo fortemente relacionadas a falhas nos processos de lim-
peza, desinfeccdo e esterilizagdo de produtos médicos>’. Na
maioria dos servigos de saude investigados, os instrumentais
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Sinais clinicos de infeccgao mamaria com implante e silicone (edema, eritema, drenagem de secregao

U

Comegar . - .
terapia antimicrobiana

it
Cefazolina 1 g EV Q8h empirica

(objetivamente para cobrir 0s organismaos mais comuns: S.aureus. S.epidermites)

Sem melhora dos sintomas

U

Infecgao na loja do implante

U

Retirada dos implantes, capsulectomia com
desbridamento da loja e cultura do material:
1. Gram
2. BAAR
3. Cultura aerdbio-anaerébia
4, Cultura de micobactéria
5. Cultura para fungo

Se ha suspeita para MCR* com
sintomas sistémicos:

1. Consultar infectologista

2. Iniciar terapia empirica:
Amicacina 400mg EV Q12h**
Cefalotina 12g EV/dia***

*Menhum crganisme visualizado no Gram, achados int;

ou suspeita de MCR baixa

Cultura para micobactéria positiva com antibiograma
Iniciar terapia oral com dois antibiéticos de escolha:
1. Doxicidina 100mg
2. Sulfametoxazol 1g
3. Ciprofloxacino 500mg
4. outro que seja sensivel

U

Continuar terapia antimicrobiana por 3-6 meses nao
reincluir os implantes antes de 6 meses

Melhora e resolugao dos sintomas

&

Infeccao do tecide mamdrio sem
comprometimento da loja do implante

U

completar  terapia  antimicrobiana

Se ha suspeita para MCR* sem sintomas sistémicos

1. Continuar antibiético inicial
2. Aguardar cultura e antibiograma e
ajustar dose e antibidtico

**Monitorar globulos brancos para anemia leucemica

de secregdo ser
curso longo de terapia antibidtica convencional sem resclugdo dos sintomas

***Monitorar funcio renal e do 8° nerva craniano pela risco de toxidade renal e vascular ou toxidade aucutiva

e tecido de granulagao exuberante,

Figura 3 — Algoritmo terapéutico.

cirurgicos foram submetidos somente ao processo de desin-
feccdo e ndo ao processo de esterilizagdo, como ¢ definido
pela Resolucdo da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) — RE n® 2606/06. Diante dos indicios de resis-
téncia da cepa Mycobacterium massiliense ao glutaraldeido
a 2%, que até entdo era amplamente utilizado por intimeros
servicos de satde como agente desinfectante de parte do

instrumental cirurgico, a ANVISA, em norma técnica de
8 de agosto de 2008, orienta os servigos de saude para
que realizem a esterilizagdo de artigos criticos com outros
métodos disponiveis.

Os casos diagnosticados na 38* Enfermaria da Santa
Casa da Misericordia do Rio de Janeiro obtiveram éxito na
resolucdo da infecgdo e reinclusdo dos implantes mamarios,
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tendo sido adequadamente diagnosticados ¢ recebido o trata-
mento correto paraa micobacteriose. A ocorréncia esporadica
¢ a ndo configuracdo de um surto dessa afeccdo em nossa
institui¢do provavelmente decorrem do fato de padrdes e
recomendagdes dos Orgdos competentes quanto a correta
manipulacéo e esterilizagdo do material cirirgico terem sido
implementados no Servigo antes da ocorréncia dos surtos

descritos no Brasil.

CONCLUSOES

Assim como em outras areas do conhecimento médico, a
profilaxia ¢ o fator determinante na reducao do impacto dessa
afeccdo dentro da Cirurgia Plastica. Seguir as determinagdes
de 6rgdos competentes'® quanto a correta esteriliza¢do e ma-
nipulagdo de instrumental cirurgico, assim como métodos
de antissepsia rigorosos no pré-operatorio, constituem-se na
melhor maneira de prevengao.

Entretanto, saber identificar e tratar corretamente a mico-
bacteriose ¢ de suma importancia para resolugao do caso e
para investigacdo da fonte infectante. Um tratamento bem
realizado ¢ o caminho para a resolugdo do quadro infeccioso
e diminuir as sequelas das pacientes.

Correspondéncia para: Vinicius Volpe D’Angieri Basile

10.
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