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RESUMO

Introdug&o: Devido a susceptibilidade a infecgdes no pds-operatério, a antibioticoterapia profilatica visa reduzir morbimortalidade em
pacientes submetidos a cirurgia. Por outro lado, seu uso indiscriminado contribui para o desenvolvimento de resisténcia microbiana.
Assim, é fundamental mapear a efetividade e a seguranca do uso profilatico de antibidtico para cada modalidade cirtrgica, identificando
evidéncias para a tomada de decisdo. Objetivo: Avaliar evidéncias de revisdes sisteméticas (RS) Cochrane sobre efetividade e seguranca
de antibioticoprofilaxia em cirurgia. Métodos: Overview de RS Cochrane que avaliaram os efeitos de antibidticos profilaticos administra-
dos antes, durante ou apds a cirurgia. Resultados: Foram incluidas 20 RS, que concluiram que: (a) ha evidéncias (de niveis variados) que
mostram beneficios da antibioticoprofilaxia em cirurgia de cancer de mama, apendicectomia, cesérea, curetagem apds aborto no pri-
meiro trimestre da gestacao, hernioplastia, cirurgia colorretal, cirurgia de reconstrugéao arterial, cirurgia de derivagao ventricular interna,
cirurgias de fraturas ndo expostas de ossos longos e cirurgia femoral proximal e na prevengéo de infecgdo periestomal; (b) ha evidéncias
suficientes ndo recomendando a antibioticoprofilaxia em tonsilectomia; (c) ndo ha evidéncias suficientes sobre efeitos da antibioticopro-
filaxia em partos com férceps e extragdo a vacuo, cirurgia de trauma abdominal penetrante, colecistectomia eletiva, bidpsia transretal
de préstata, sobre uso de cateteres impregnados com antibidticos e sobre os efeitos da antibioticoprofilaxia nos neonatos. Concluséo:
Apesar de ter beneficio comprovado ou potencial em alguns procedimentos cirdrgicos, os efeitos da antibioticoprofilaxia precisam ser
avaliados em muitos outros. Para isso, ainda sdo necessarios ensaios clinicos randomizados, de qualidade metodoldgica adequada e
particularizados para cada procedimento cirdrgico.

PALAVRAS-CHAVE: Revisdo, antibioticoprofilaxia, cirurgia geral, medicina baseada em evidéncias, pratica clinica baseada em evidéncias

'Alunos de graduacdo em Medicina da Universidade Federal de S&o Paulo — Escola Paulista de Medicina (Unifesp-EPM).

'Farmacéutica, aluna de Doutorado do Programa de Pés-graduacdo em Saude Baseada em Evidéncias da Universidade Federal de Sao Paulo (Unifesp) e
assistente de Pesquisa do Centro Cochrane do Brasil.

"Médico intensivista, aluno de Doutorado do Programa de Pés-graduacdo em Saude Baseada em Evidéncias da Universidade Federal de Sao Paulo (Unifesp).
VReumatologista, professora adjunta da Disciplina de Medicina Baseada em Evidéncias da Universidade Federal de Sdo Paulo — Escola Paulista de Medicina
(Unifesp-EPM) e coordenadora assistente do Centro Cochrane do Brasil.

Editor responsavel por esta secdo:
Alvaro Nagib Atallah. Professor titular e chefe da Disciplina de Medicina de Urgéncia e Satide Baseada em Evidéncias da Universidade Federal de Sao
Paulo — Escola Paulista de Medicina (Unifesp-EPM). Diretor fundador do Centro Cochrane do Brasil e Diretor da Associagdo Paulista de Medicina.

Endereco para correspondéncia:

Andrea Castro Porto Mazzucca

Disciplina de Medicina Baseada em Evidéncias

Universidade Federal de S&o Paulo — Escola Paulista de Medicina (Unifesp-EPM)

Rua Botucatu, 740 — 32 andar — Vila Clementino — Sao Paulo (SP) — CEP 04023-900
Tel. (11) 5576-4203 — E-mail: deacporto@hotmail.com

Fonte de fomento: nenhuma declarada — Conflito de interesse: nenhum declarado
Entrada: 8 de agosto de 2016 — Ultima modificacdo: 13 de setembro de 2016 — Aceite: Aceite: 13 de setembro de 2016

Diagn Tratamento. 2016;21(4):177-85.



Evidéncias de revisdes sistematicas Cochrane sobre antibioticoprofilaxia em cirurgia

INTRODUCAO

Infeccdes de ferida operatéria (IFO) sdo definidas como
infec¢des observadas na ou préximas a inciséo cirirgica den-
tro de 30 dias da realizagdo do procedimento, ou dentro de
90 dias se material prostético tiver sido implantado.' Séo clas-
sificadas, de acordo com a profundidade atingida, em: super-
ficiais (pele, tecido subcutineo), profundas (musculatura
esquelética e aponeuroses) e orginicas/de cavidade.' IFO re-
presentam um importante problema, pois prolongam a dura-
¢do dainternacéo, reduzem a qualidade de vida, aumentam a
morbimortalidade e os custos.?

Um estudo realizado nos Estados Unidos da América,
em 2011, encontrou incidéncia de IFO de 1,9%, avaliando-se
42 hospitais no pais.* No mesmo ano, um estudo do Centers
for Disease Control and Prevention (CDC) revelou que as IFO
séo a principal causa de infec¢do nosocomial, respondendo
por 31% dos casos em pacientes internados;* levantamento
mais recente aponta taxa de mortalidade apés IFO de 3%
(com 75% destas mortes diretamente atribuiveis & infec¢do®).
Assim, as IFO continuam sendo prevalentes, devido em par-
te ao aumento do nimero de procedimentos, pacientes mais
longevos apresentando mais comorbidades e desenvolvi-
mento de resisténcia microbiana.®

H4 diversos aspectos do ato operatério passiveis de in-
tervencoes que visem reduzir incidéncia de IFO, como tri-
cotomizagdo do sitio cirdrgico, antissepsia pré-incisional
da pele, uso de antibioticoterapia profilatica, dentre ou-
tros. Define-se como antibioticoterapia profildtica o uso
de medicamentos antimicrobianos para a prevencéo res-
trita de IFO. Esta defini¢cdo néo inclui os casos onde existe
infeccéo prévia em atividade ou diante da contaminagéo
potencial do sitio cirtrgico, tal como ocorre em traumatis-
mos. Ela deve também ser distinguida da terapia empirica
precoce, em que um antimicrobiano é administrado, su-
pondo-se qual deve ser o agente etiolégico mais comum
diante da constatacdo de um foco infeccioso ja instalado
ou da evidéncia de contaminacédo. Antibioticoterapia pro-
filatica pressupde a inexisténcia prévia de infeccoes e de
contaminacéo do sitio cirdrgico, bem como néo se destina
a prevencdo de possiveis infec¢gdes em locais ndo associa-
dos a cirurgia.’

A aplicagdo pratica de antibidticos apresenta diversos
desafios, como escolha do medicamento, dosagem, via, mo-
mento e duragdo da administragéo. Seu uso indiscriminado
contribui para o desenvolvimento de resisténcia bacteria-
na, além da possibilidade de efeitos adversos. Desta forma,
consideramos ser fundamental resumir a melhor evidén-
cia disponivel sobre seu uso adequado nos mais diversos
cendrios cirurgicos.

Diagn Tratamento. 2016;21(4):177-85.

OBJETIVOS

Avaliar evidéncias de revisdes sisteméticas (RS) Cochrane
sobre efetividade e seguranca da antibioticoprofilaxia em
cirurgia.

METODOS

Trata-se de uma overview de revisdes sistematicas. A busca
na Biblioteca Cochrane foi realizada em 29 de junho de 2016 e
incluiu apenas revisdes sistematicas Cochrane que avaliaram
os efeitos dos antibiéticos profildticos em diversas cirurgias.
Protocolos de revisdes sistematicas em andamento néo fo-
ram incluidos. Para a busca, foi utilizada estratégia apresen-
tada na Tabela 1. Dois pesquisadores selecionaram e avalia-
ram as revisdes quanto a adequagdo do tema da revisdo ao
objetivo desta overview.

RESULTADOS

A busca resultou em 71 revisdes sistematicas Cochrane.
Ap6s a leitura dos titulos e resumos, apenas 20 revisoes esta-
vam realmente relacionadas ao tema e foram sumarizadas e
apresentadas narrativamente (sintese qualitativa).

Cirurgia de cancer de mama

Canceres de mama correspondem a 10% dos novos casos
de céncer diagnosticados e a remogdo cirturgica da mama
¢ uma parte importante do tratamento. Esta foi uma atua-
lizacdo de uma revisdo sistematica, inicialmente publicada
em 2007, que procurou determinar os efeitos da antibioti-
coprofilaxia sobre a incidéncia de IFO apds a cirurgia para
cancer de mama. Onze ensaios clinicos randomizados (ECR)
foram incluidos na anélise, envolvendo um total de 2.867 par-
ticipantes. Oito estudos apresentaram risco alto ou inde-
terminado de viés, e trés apresentaram baixo risco de viés.
Um estudo comparou uso de antibiéticos no perioperatério
versus sem antibiéticos e nédo foi observada diferenca signi-
ficativa entre os grupos (risco relativo [RR] = 0,11; intervalo
de confianca de 95% [IC 95%] = 0,01-1,08). Os outros 10 estu-
dos avaliaram o uso de antibiéticos no pré-operatério versus
placebo/nenhum antibiético e foi observada redugéo signi-
ficativa de 23% na incidéncia de IFO no grupo que recebeu
antibidtico (RR = 0,67; IC 95% = 0,53-0,85). Nenhum estudo

Tabela 1. Estratégia de busca para a Biblioteca Cochrane

MeSH descriptor: [Antibiotic Prophylaxis] explode all trees

Filter: Cochrane Reviews

Resultado: 71 publicagdes
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apresentou dados sobre pacientes submetidos a reconstru-
¢do de mama realizada no mesmo momento da remogédo
do tumor.?

Os resultados desta revisido sustentam o uso de anti-
bidticos no pré-operatodrio para pacientes submetidos a
cirurgia para cancer de mama.’

Sédo necessdrios estudos para determinar o melhor esque-
ma de antibidticos e para avaliar os efeitos desta intervencéo
em pacientes submetidos a reconstrucdo de mama concomi-
tante a retirada do tumor.

Parto com férceps e vacuo-extragdo

Esta revisdo encontrou somente um estudo sobre antibio-
ticoprofilaxia para partos com férceps ou vdcuo-extracéo.
As evidéncias foram insuficientes para concluir que a profi-
laxia com antibiéticos reduz a morbidade no periodo apds o
parto com uso de férceps e vacuo-extragdo,” sendo necessa-
rios mais estudos.

Cirurgia cesarea

As complicacdes infeciosas decorrentes da cesariana vdo
desde febre até choque séptico, podendo levar & morte ma-
terna. Uma revisdo incluiu 95 ensaios clinicos randomizados e
quasi-randomizados, totalizando 15 mil participantes, avalian-
do antibioticoprofilaxia versus nao profilaxia para prevencgéo
de infecgdo apds cirurgia cesarea. Comparado ao placebo/néo
tratamento, o antibidtico profilatico reduziu em 60% o risco de
infeccéo de ferida operatdria (82 estudos, 14.407 participantes,
RR = 0,40; IC 95% = 0,35-0,46), em 62% o risco de endometriose
(83 estudos, 13.548 participantes, RR = 0,38; IC 95% = 0,34-0,42)
e em 69% o risco de complicacbes infecciosas graves, como
bacteremia ou choque séptico (32 estudos, 6.159 participantes,
RR =0,31;IC 95% 0,20-0,49). Os autores julgaram essa evidéncia
como de moderada qualidade, pois os estudos néo descreve-
ram os métodos adequadamente e foram classificados como
tendo risco de viés indeterminado. Néo foi possivel avaliar os
efeitos da antibioticoprofilaxia no bebé por falta de estudos
que avaliassem esses desfechos. No entanto, a revisdo con-
firma as recomendacdes do uso de rotina de antibidticos
profilaticos em cirurgia cesdrea.

O risco de infeccdo em cirurgia cesarea é, no minimo, cinco
vezes maior do que em partos vaginais. Uma outra revisdo'!
avaliou os efeitos dos diferentes antibidticos na profilaxia ro-
tineira em cirurgia cesarea. Foram incluidos 35 ECR, dos quais
31 forneceram dados de 7.697 mulheres que geraram 37 me-
tandlises. Os esquemas mais avaliados envolviam penicilinas
versus cefalosporinas e ndo houve diferenca significativa para
desfechos como: sepse materna, endometriose, febre materna
e infecgdo de ferida operatdria. Outros dois estudos compa-
raram fluoroquinolona (ciprofloxacino) versus penicilina ou

cefalosporina, porém possufam qualidade metodoldgica ques-
tionavel e dados insuficientes para prover uma boa evidéncia
nos desfechos citados. Nenhum estudo avaliou desfechos nos
bebés, como sepse ou candidiase oral, nem desfechos apds alta
hospitalar. Em geral, as evidéncias encontradas ndo mostra-
ram diferencas entre as classes farmacoldgicas na redugéo de
infec¢do em mulheres no pés-operatorio de cirurgia cesariana,
mas faltam dados de boa qualidade, e desfechos importantes
inclufram apenas pequeno numero de mulheres. A qualidade
da evidéncia foi julgada como moderada para endometriose
e baixa ou muito baixa para os demais desfechos. Por fim,
os autores concluem que penicilinas e cefalosporinas
possuem eficacia semelhante na prevencio de infeccoes
no pés-operatorio imediato."

A administracdo de antibiéticos profilaticos em cirurgias
abdominais ginecolégicas tem sido recomendada 60 minu-
tos antes da incisdo. Tradicionalmente em cirurgias cesdreas,
eles sdo administrados logo apés a clampeamento do cordéo
umbilical pela transferéncia potencial para o bebé. Esta ulti-
ma revisdo avaliou os efeitos da antibioticoprofilaxia admi-
nistradas antes da inciséo e ap6s o clampeamento do cor-
ddo em relagdo as complicac¢des infecciosas pds-operatdrias
tanto na mae como no bebé.” Foram incluidos 10 estudos,
totalizando 5.041 mulheres. Houve reducéo de 43%no risco
geral de qualquer complicagéo infecciosa materna (RR = 0,57;
IC 95% = 045-0,72), de 46% no risco de endometriose
(RR = 0,54; IC 95% = 0,36-0,79) e de 50% no risco de infec¢édo
de ferida operatéria (RR = 0,50; IC 95% = 0,44-0,81). Para es-
ses desfechos, os estudos tinham alta qualidade metodoldgi-
ca. Ndo houve diferenca quanto ao risco de sepse neonatal
(RR = 0,76 e IC 95% = 0,51-1,13; estudos de moderada quali-
dade metodoldgica), cistite, pielonefrite e infec¢des respira-
térias na mée. Os autores concluiram que ha evidéncia, de
alta qualidade e baixo risco de viés, de que antibiéticos ad-
ministrados profilaticamente antes da incisdo previnem
complica¢des infecciosas maternas em comparacio a an-
tibioticos administrados somente apds o clampeamento
do cordao umbilical.”* E, ainda, que nédo foram encontradas
diferencas quanto aos desfechos neonatais.

Antibidtico intraparto contra estreptococos do grupo B

A colonizagdo materna por estreptococos B (beta-he-
moliticos) aumenta o risco de infe¢do neonatal por meio
da transmissdo vertical durante o parto. Por outro lado, ad-
ministrar antibidtico profilatico em todas as mulheres seria
expor muitas delas a um risco desnecessdrio. Esta revisdo'
teve por objetivo principal avaliar os efeitos da antibiotico-
profilaxia para estreptococos B em mulheres colonizadas
(com infecgdo confimada por exame) quanto & mortalidade
neonatal por todas as causas, por estreptocos B ou por outra
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bactéria. Foram incluidos quatro ECR, totalizando 852 mu-
lheres. Comparado ao néo tratamento, aantibioticoprofilaxia
intraparto (3 ECR, 500 participantes) ndo reduziu a mortali-
dade por todas as causas, por estreptococos B ou por outra
bactéria, porém reduziu a incidéncia de infec¢do em bebés
até 7 dias apds nascimento (3 ECR, 488 recém-nascidos,
RR = 0,17; IC 95% = 0,04-0,74, ndmero necessdrio para tratar
[NNT] = 25 e IC 95% 14-100). Nédo houve diferenca significa-
tiva para: infeccéo no bebé apds 7 dias de nascido, sepse por
outras bactérias e infec¢do puerperal. Um ECR com 352 mu-
lheres comparou ampicilina versus penicilina intraparto e
néo reportou diferenca significativa para desfechos maternos
ou neonatais. Em geral, os estudos foram julgados como ten-
do baixa qualidade metodoldgica e alto risco de viés. Os auto-
res conclufram que nédo foram encontradas evidéncias de boa
qualidade metodolégica para recomendar a antibioticopro-
filaxia contra estreptococos B intraparto e que sdo necessa-
rios ensaios clinicos controlados duplo-cegos com tamanho
amostral adequado.

Antibidtico no perioperatério
para prevenir infeccdo apods aborto

A infeccdo do trato genital superior (ITGS), incluindo ttero
e tubas uterinas, pode levar a complicagdes apds o aborto in-
duzido. H4 duas estratégias para evitar essas infecgdes: tratar
todas as mulheres ou pesquisar infec¢éo genital e tratar apenas
aquelas com resultado positivo. Esta revisdo' avaliou a efetivi-
dade da antibioticoprofilaxia na prevengdo de ITGS, o~esquema
e a estratégia mais efetivos apds aborto no primeiro trimestre.
Foram incluidos 19 ECR (9.715 participantes). Em 15 estudos
controlados por placebo (7.025 participantes), houve reducéo de
infecgéio em 40% no grupo antibidtico (RR = 0,59; IC 95% = 0,46-
0,75). Porém, os dados foram insuficientes para determinar se
um esquema é superior a outro. Em um estudo (1.613 partici-
pantes), aincidéncia de ITGS foi maior no grupo tratado somen-
te quando resultado da pesquisa por infecgéo genital era positivo
(RR=1,53eIC95% =0,99-2,36). Por fim, os autores concluiram
que antibioticoprofilaxia é efetiva na reducéo de ITGS, mas
esse efeito pode nao ser aplicavel a todos os cenarios devido
a heterogeneidade entre os estudos. A escolha do antibioti-
co, portanto, deve levar em consideracéo a epidemiologia local,
incluindo infec¢des sexualmente transmitidas. Mais estudos sdo
necessarios e deveriam ser realizados em paises em desenvol-
vimento, onde a prevaléncia de ITGS em mulheres pds-aborto
induzido é alta.

Antibiéticos profilaticos para trauma abdominal penetrante
Esta reviso sistematica Cochrane'® buscou avaliar benefi-

cios e riscos da administracgéo de antibiéticos em caso de le-

sOes penetrantes no abdome, para reducéo de complicagdes
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como infecgdes da ferida operatéria, formacgéo de abscessos
intra-abdominais e septicemia. Foi realizada busca siste-
matica da literatura, mas ndo foi encontrado nenhum ECR
comparando a profilaxia com antibiéticos com placebo ou
nenhuma intervencgdo. Esta revisdo sugere, portanto, que
os guidelines para trauma abdominal penetrante sio
amplamente baseados na opinido de especialistas; nio
ha evidéncia para embasar essa pratica. Sdo necessarios,
entdo, estudos para verificar se profilaxia com antibidticos
traria, de fato, beneficios e para qual populagio.

Profilaxia antimicrobiana sistémica

para gastrostomia endoscopica percutanea
Esta revisdo sistemdtica Cochrane' avaliou o uso de anti-

bidticos sistémicos para reducéo do risco de infec¢oes peries-
tomais em participantes submetidos a gastrostomia endos-
cépica percuténea (GEP). Foram incluidos 13 ensaios clinicos
randomizados (ECR), sendo trés considerados de alto risco
de viés, dois de baixo risco e os demais como risco indetermi-
nado. Os resultados foram:

+ Antibiético intravenoso (IV) versus placebo — oito estu-
dos (586 participantes) — menor incidéncia de infecgéo
periestomal no grupo que recebeu antibidtico IV (odds ra-
tio [OR] = 0,34; IC 95% = 0,22-0,53; I* = 0%);

« Antibidtico IV versus nenhuma intervengdo — trés estudos
(613 participantes) — menor incidéncia de infeccédo pe-
riestomal no grupo que recebeu antibiético IV (OR = 0,30;
IC 95% = 0,17-0,53; I* = 27%);

« Antibidtico IV versus placebo/nenhuma intervengéo/antis-
sepsia da pele — 12 estudos (1.271 participantes) — menor
incidéncia de infecgdo periestomal no grupo que recebeu
antibiético IV (OR = 0,36, IC 95% =0,26-0,50, I* = 17%);

+ Antissepsia da pele versus antissepsia da pele + antibidtico
IV — um estudo (62 participantes) — menor incidéncia de
infecgéo periestomal no grupo que recebeu antibiético IV
com antissepsia da pele (OR = 15,63; IC 95% = 1,84-133,09);

« Antibiético IV versus antissepsia da pele + antibidtico IV —
um estudo (68 participantes) — menor incidéncia de in-
fecgdo periestomal no grupo que recebeu antibiético IV
com antissepsia da pele (OR = 15,78; IC 95% = 1,90-130,86);

« Dois estudos foram patrocinados pela empresa fabricante
dos antibidticos utilizados; foram avaliados separadamen-
te, resultando em menor incidéncia de infecgéo peries-
tomal no grupo que recebeu antibiéticos IV (OR = 0,32;
IC 95% = 0,18-0,58; I” = 0%). Agrupando apenas os 11 es-
tudos ndo patrocinados, resultado similar foi obtido
(OR = 0,38; IC 95% = 0,25-0,56; I* = 25%);

« Um dos estudos comparou o uso de um antibiético IV com
administracdo de antibidtico diferente via cateter da GEP,
sem obter resultados significativos;
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« Efeitos adversos — um dos ECRs reportou ocorréncia de
diarreia por Clostridium difficile em 6% dos participantes que
receberam antibiéticos IV, nédo tendo havido nenhum caso
dentre os 51 participantes do grupo que recebeu placebo.

Esses resultados mostram que uso de antibidticos de
amplo espectro é efetivo na prevencio de infeccao pe-
riestomal em pacientes submetidos a GEP." E recomen-
dada a realizacdo de mais ECRs estudando efetividade da
associacdo de antissepsia da pele com antibidticos IV, para
confirmar sua aplicabilidade na prética clinica.

Antibidticos versus placebo apds apendicectomia

Esta revisdo'” incluiu 45 estudos, totalizando 9.576 pacientes.
Os resultados mostraram que o uso de antibidticos foi superior ao
placebo para prevencéo de infecgéo da ferida e abscesso intra-ab-
dominal, sem diferenga aparente em relagéo a natureza da apen-
dicite (néo infecciosa ou complicada). Os autores concluiram
que a antibioticoprofilaxia é efetiva para prevencio de com-
plicacdes em pacientes submetidos a apendicectomia, tanto
se administrada no pré, peri ou pds-operatdrio. Poderia ser
considerada como rotina para apendicectomias de emergéncia.

Antibioticoprofilaxia em
colecistectomia eletiva laparoscopica

Esta revisdo incluiu 11 ECR, totalizando 1.664 participan-
tes.!* Nenhum dos estudos teve baixo risco de viés. Ndo houve
diferenca significativa na comparagéo de antibioticoprofilaxia
versus nao profilaxia, no que se refere a infecgéo de sitio cirtir-
gico (OR = 0,87; IC 95% = 0,49-1,54) ou infec¢des extra-abdo-
minais (OR = 0,77; IC 95% = 0,41-1,46). As evidéncias foram
insuficientes para recomendar ou refutar a antibioti-
coprofilaxia para reduzir infec¢des do sitio cirirgico e
infecgdes gerais em pacientes de grupos de baixo risco
de complicacdes anestésicas, comorbidades, conversao
para cirurgia aberta e complicagdes infecciosas em cole-
cistectomia eletiva por via laparoscépica.”

Antiobioticoprofilaxia para correcdo de hérnia
Estarevisdo Cochrane' avaliou efetividade da antibioticopro-
filaxia em reduzir as taxas de infec¢des da ferida no pés-operaté-
rio em cirurgia inguinal aberta eletiva. No total, foram incluidos
7.843 pacientes de 17 ECR. As taxas de infecgéo foram 3,1% para
o grupo com antibioticoprofilaxia e 4,5% para o grupo controle
(OR = 0,64; IC 95% = 0,50-0,82). Tanto nos subgrupos de pacien-
tes com herniorrafia como hernioplastia, os grupos com anti-
bioticoprofilaxia apresentaram menores taxas de infec¢do (her-
niorrafia: OR = 0,71;IC 95% = 0,51-1,00. Hernioplastia: OR = 0,56;
IC 95% = 0,38-0,81). As evidéncias foram insuficientes para
recomendar universalmente a antibioticoprofilaxia.

Antiobioticoprofilaxia para cirurgia colorretal

Esta revisdo sistematica Cochrane® avaliou os efeitos
da profilaxia com antibidticos antes da cirurgia colorre-
tal na prevencdo de infec¢des de ferida no pés-operatdrio.
Foram incluidos 260 estudos (43.451 participantes), envol-
vendo 68 antibiéticos diferentes, entre eles, 24 cefalospori-
nas. Foi observada redugéo de 66% do risco de infecgoes da
ferida no pds-operatdrio no grupo antibidticos profilaticos
quando comparados ao placebo/néo tratamento (RR = 0,34;
IC 95% = 0,28-0,41; alta qualidade de evidéncia).

Néo houve diferenca significativa com relagdo ao risco
de infecgdo da ferida com antibidtico de curta duragédo em
relacéo ao de longa duracgéo (RR = 1,10; IC 95% = 0,93-1,30).
Com relacdo ao ntimero de doses, o risco de infecgédo da
ferida aumentou discretamente com dose Unica dos anti-
bidticos em comparacdo com doses multiplas (RR = 1,30;
IC 95% = 0,81-2,10).

Antibioticoprofilaxia com cobertura adicional para ae-
rébios comparada com o mesmo protocolo de antibidticos
sem cobertura adicional para aerébios demonstrou redugéo
significativa de 56% no risco de infecgdo de ferida operaté-
ria (RR = 0,44; IC 95% = 0,29-0,68). Antibioticoprofilaxia com
cobertura adicional para anaerébios comparada com o mes-
mo protocolo de antibidticos sem cobertura adicional para
anaerobios também demonstrou reducédo significativa de
53% no risco de infeccéo de feridas operatérias (RR = 0,47;
IC 95% = 0,31-0,71).

No que se refere a via de administragéo, a combinagéo de
antiobioticoprofilaxia oral e endovenosa comparada a tera-
pia intravenosa isolada reduziu em 44% o risco de infec¢éo
da ferida (RR = 0,56; IC 95% = 0,43-0,74). A combinacéio de
antiobioticoprofilaxia oral e endovenosa comparada com a
terapia oral isolada também reduziu em 44% o risco de infec-
¢éo da ferida (RR = 0,56; IC 95% = 0,40-0,76). A especificidade
para aerdbios e anaerébios néo apresentou diferenca estatis-
tica quando comparados entre eles.

Dois estudos (127 pacientes) compararam a diferencga
da administragédo em relagdo ao tempo (pré ou pés-cirtir-
gico) e ndo houve diferenca significativa. Os protocolos
padrdo-ouro (neomicina/eritromicina, cefoxitina endo-
venosa, ou cefotetan e, antigamente, doxiciclina endove-
nosa) néo tiveram menor efetividade em comparacéo as
outras escolhas de antibiéticos.

Esta revisdo julgou como evidéncia de alta qualidade o
achado de que a antibioticoprofilaxia, cobrindo bacté-
rias aerdbicas e anaerdbicas, reduz o risco de infec¢des
da ferida operatdria em até 75%, quando administradas
no pré-operatorio de cirurgias eletivas pelas vias oral
ou endovenosa ou combinando ambas. A dose foi uma
varidvel ndo testada.
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Antibioticoprofilaxia para
infeccdo de ferida em transplante hepatico

IFO sdo mais frequentes apds transplantes de figado
do que de outros érgdos sélidos, com incidéncia varian-
do de 8,8 a 37,5%, dependendo do esquema de antibidti-
cos utilizado. Esta RS Cochrane® comparou os diferentes
esquemas de antibioticoprofilaxia para esses participan-
tes. Foi encontrado um unico ECR, em que 163 partici-
pantes foram incluidos (sem distingédo de sexo, idade ou
motivo do transplante) e randomizados em dois grupos:
metronidazol + ceftriaxone versus ceftizoxime + ampi-
cilina/sulbactam. Todos os participantes receberam flu-
conazol e sulfametoxazol + trimetoprima para profilaxia
contra fungos e Pneumocystiscarinii, e aqueles com po-
sitividade para citomegalovirus receberam ganciclovir.
N4o foi observada diferenca significativa entre os grupos
quanto a mortalidade, taxa de cultura positiva, episédios
de febre e infecgdo bacteriana em sitios especificos ( feri-
da operatéria, urina, via aérea, sangue, intra-abdominal).
Os autores concluiram que, por se tratar de um uni-
co ECR com alto risco de viés, as evidéncias apresen-
tadas sdo insuficientes para se recomendar uma ou
outra combinacéao de antibiéticos, sendo necessarios
mais estudos para embasar a melhor decisio clinica
nesses casos.

Prevencado de infeccdo em reconstrucoes arteriais
Reconstrugdes arteriais, seja com enxertos venosos ou

proteses, estdo sujeitas a infecgdes, trazendo alto risco

de perda do membro e elevada mortalidade. Esta revisdo

Cochrane* procurou determinar a efetividade de diversas

estratégias (como antibioticoterapia e antissepsia da pele

pré-incisdo) na prevencédo de IFO em pacientes submetidos

a qualquer reconstrucéo arterial periférica. Foram incluidos

35 ECR, com os seguintes resultados:

- Antibidticos profilaticos versus placebo: nenhum estudo,
isoladamente, encontrou diferencgas na incidéncia de in-
feccdo do enxerto entre os grupos. Porém, combinando-
-0s em uma metandlise com 1.297 pacientes, o grupo que
recebeu antibidticos sistémicos apresentou menos infec-
¢oes no enxerto (RR = 0,31; IC 95% = 0,11-0,85; P = 0,02).
Manter antibioticoterapia por 24 horas ndo demonstrou
diferenca na incidéncia de infecgdes entre os grupos, e es-
quemas utilizando cefalosporinas de primeira ou segunda
geracdo, penicilinas/inibidores de B-lactamase, aminogli-
cosideos, vancomicina e teicoplanina néo apresentaram
diferencas significativas entre si;

« Enxertos impregnados com rifampicina versus en-
xertos ndo impregnados (3 ECR, 3379 participantes):
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ndo demonstraram diferencas na incidéncia de infec-
¢Oes, tanto no primeiro més quanto apds dois anos da
reconstrucéo arterial;

+ Antissepsia da pele no pré-operatdrio versus placebo: ndo
ocorreu reducdo significativa de infecgdes de ferida ope-
ratéria (RR = 0,97; IC 95% = 0,70-1,36).

Os autores recomendam o emprego de antibioticote-
rapia sistémica com atividade contra estafilococos e bac-
térias Gram-negativas; recomendam também realizacio de
estudos que avaliem possiveis beneficios de curativos bio-o-
clusivos e de descolonizagédo pré-operatéria de estafilococos
aureus resistentes a meticilina.

Atibioticoprofilaxia em
derivacdes ventriculares intracranianas

Derivacdes ventriculares intracranianas (DVI) con-
sistem na alocacdo de um tubo/cateter nos ventriculos
cerebrais com o propdsito de drenar excesso de liquido
cefalorraquidiano e estdo sujeitas a infec¢des de graves
consequéncias. Esta revisdo® avaliou beneficios e riscos
de antibioticoprofilaxia nesses participantes. Foram in-
cluidos 17 ECRs, num total de 2.134 participantes. Foram
realizadas duas metandlises: uma com 15 ECRs (1.736
participantes) para avaliar o uso de antibidticos por via
sistémica versus placebo/ndo tratamento, e outra com
dois ECRs (398 participantes) para avaliar o emprego de
cateteres impregnados com antibidticos versus cateter
sem antibiético com esquema habitual de antibioticopro-
filaxia sistémica. Os antibidticos administrados variaram
entre os diversos estudos e foram utilizados previamente
a cirurgia ou em no maximo 24 horas no pds-operatério.
A idade variada dos participantes nos diversos estudos
contribuiu para possivel generalizag¢do dos resultados para
todas as idades.

Para antibidticos por via sistémica versus place-
bo/néo tratamento: um ECR avaliou mortalidade por
todas as causas, sem encontrar diferenca significativa;
quanto a infec¢do da DVI, apenas um ECR envolvendo
52 participantes avaliou os efeitos da intervencéo em de-
rivagdes externas, ndo encontrando diferenca significa-
tiva. Para o grupo de derivagdes internas (15 ECR, 1.684
participantes), foi significativa a diferen¢a favorecendo
a intervencdo (OR = 0,51; IC 95% = 0,36-0,74). Para ca-
teteres impregnados com antibidticos versus cateter
sem antibidtico (2 ECR, 398 participantes), ndo foram
encontradas diferencas significativas entre os grupos
quanto a mortalidade por todas as causas. Para infecgédo
da derivagdo, um estudo avaliou apenas derivagoes in-
ternas, sem encontrar diferenca significativa; outro, com
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288 participantes, avaliou derivagdes externas, onde a
intervencéo foi favorecida (OR = 0,13; IC 95% = 0,03-0,6).

Cateteres impregnados com antibiéticos parecem ser
Uteis para colocagdo de derivacbes externas, porém ECRs
adicionais precisam ser realizados para diminuir a incerteza
dos resultados. Sdo necessarios estudos que avaliem mor-
talidade e aplicabilidade de antibiéticos por via sistémica,
especialmente na colocagdo de derivagoes externas; os re-
sultados se referem a utilizagdo em no maximo 24 horas no
pos-operatdrio, necessitando estudos fora desta janela. Faz-
se necessdria também a comparagéo entre diversos regimes
de antibidticos.

Antibioticoprofilaxia em infeccao
por estafilococos aureus resistentes a meticilina

Infeccédo pés-operatdria por estafilococos aureus resisten-
tes a meticilina (MRSA) pode ocorrer principalmente como
infecgdes de sitio cirtrgico, de térax e no sangue. Nessa revi-
sdo*, Gurusamy e colaboradores avaliaram os riscos e benefi-
cios dos esquemas de antibioticoprofilaxia para infec¢do pds-
-operatéria por MRSA e complicagdes relacionadas. Foram
incluidos 12 ECR, totalizando 4.704 participantes. Desses,
11 ECR comparam diferentes esquemas de antibiético profila-
tico e 1 comparou antibidtico versus placebo. Ndo houve simi-
laridade suficiente entre os estudos para que fosse realizada
uma metandlise, e todos os estudos foram classificados como
alto risco de viés. A mortalidade foi de 1% (4 ECR, 1.401 parti-
cipantes), e ndo houve diferenga significativa entre os grupos
individualmente. Em geral, 5,5% (221/4.032) dos participan-
tes desenvolveram infecgdo do sitio cirtrgico por todos os
microrganismos e 1% (46/4.704) devido a MRSA. Néo houve
diferenca significativa para infecc¢do do sitio cirtrgico entre
os diferentes esquemas de antibioticoprofilaxia em 15 com-
paragdes realizadas, entre elas: amoxicilina + clavulanato
ou cefotaxima versus placebo para gastrostomia percutanea
(1 ECR, 99 participantes, RR = 0,54; IC 95% = 0,17-1,72). Para o
estudo que comparou antibioticoprofilaxia e placebo, a inci-
déncia de infeccéo foi menor no grupo que recebeu amoxici-
lina + clavulanato, sendo RR de 0,26 (IC 95% = 0,11-0,65) para
todas as infec¢des de sitio cirtrgico e RR = 0,05 para aquelas
decorrentes de MRSA.

Os autores concluiram que amoxiclina + clavulanato
comparado ao placebo reduz o desenvolvimento de infec-
coes relacionadas 8 MRSA em pessoas submetidas a gas-
trostomia percutianea sem doenca maligna, o que pode ser
explicado pela diminuicéo do risco de infec¢do secunddria das
feridas operatérias por MRSA. Atualmente, ndo hé evidéncia
que a combinagdo de multiplos antibiéticos ou aumento da
duragéo da profilaxia resulte em beneficio extra na prevencéo
de infecgoes por MRSA.

Antibioticoprofilaxia para biopsia de prostata transretal

A biopsia de préstata transretal (BPT) é, em geral, um pro-
cedimento seguro. Porém, alguns casos podem complicar com
trauma ou infec¢éo, como bacteritiria sintomatica, infecgdo do
trato urindrio, bacteremia, febre e sepse. Esta revisdo® avaliou a
efetividade e os efeitos adversos da antibioticoprofilaxia na BPT.
Foram incluidos 19 ECR, totalizando 3.599 participantes. Desses,
9 analisaram antibiético versus placebo/néo tratamento e os re-
sultados foram favoraveis a intervengéo para os seguintes des-
fechos: bacteritria (RR 0.25 e IC95% 0.15-0.42), bacteremia (RR
=0,67; IC 95% = 0,49-0,92), infeccio do trato urindrio (RR = 0,37;
IC 95% = 0,22-0,62) e hospitalizacdo (RR = 0,13 e IC 5% = 0,03-
0,55). As quinolonas foram a classe de antibiético melhor ava-
liada, apesar de varias classes terem sido efetivas na profilaxia
para BPT. Na comparagdo antibidtico versus enema, ndo houve
diferenca estatistica significativa. J4 na comparagéo antibidtico
versus antibiético + enema, o resultado favoreceu este tltimo
somente para o desfecho bacteremia (RR = 0,25; IC 95% = 0,08-
0,75). Nao houve diferenca estatisticamente significativa entre as
vias de administragdo intramuscular e intravenoso. Os autores
concluem que antibioticoprofilaxia previne complicacdes
em BPT, mas que nio hd resultados definitivos para confir-
mar que trés dias de antibiético e doses miiltiplas sdo supe-
riores a um dia de tratamento e dose tinica.

Antiobioticoprofilaxia em cirurgia femoral proximal

e outras fraturas ndo expostas de ossos longos
Esta revisdo Cochrane” analisou dados de 23 estudos, to-

talizando 8.447 participantes. Os resultados apontaram que:

« Para cirurgias de fraturas ndo expostas, uma dose Unica de
antibiético profilatico reduziu em 60% o risco de infecgéo
profunda ou superficial do sitio cirtirgico, de infec¢oes urina-
rias e de infecgdes respiratérias (RR = 0,40; IC 95% = 0,24-0,67).

« Doses mdltiplas de antibidticos profilaticos, quando com-
parados ao placebo ou sem nenhum tratamento, reduzi-
ram em 65% o risco de infec¢do profunda de sitio cirtrgico
(RR = 0,35; IC 95% = 0,19-0,62).

Antibidticos para reduzir morbidade pds-tonsilectomia

Tonsilectomia é um dos procedimentos cirurgicos mais
realizados em criangas e adultos. Porém, morbidades pds-ope-
ratérias (especialmente dor) continuam sendo um problema.
Esta revisdo” procurou determinar se o uso de antibiéticos pe-
rioperatérios reduz dor nesses pacientes (tem sido proposto que
infeccoes da fossa tonsilar sejam fator causal de dor no pds-ope-
ratério). Foram incluidos 10 ECR, nos quais foram administrados
antibidticos em até, no méaximo, 48 horas apds a cirurgia; estu-
dos envolvendo antibidticos tdpicos foram excluidos. Um estudo
foi considerado de baixo risco de viés, e os demais, de alto risco.
Os resultados foram:
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« Dor: seis estudos utilizaram distintas escalas de avaliagéo
e diferentes duracdes de seguimento, impossibilitando
realizagdo de uma metanalise; apenas um observou redu-
¢éo de dor significativa com uso de antibiéticos, e outro
relatou menor duragdo de dor subjetiva no grupo que re-
cebeu antibiéticos (3,3 versus 4,4 dias);

« Demanda por analgésicos: entre seis estudos, apenas um
relatou reducéo significativa do consumo de analgésicos —
o0 grupo que recebeu antibidticos demandou 112 mg/kg de
paracetamol nas primeiras 24 horas versus 200 mg/kg no
mesmo perfodo para o grupo controle (P = 0,038);

« Hemorragia pds-operatéria significativa: sem diferenca
significativa entre os grupos (RR = 0,49; IC 95% = 0,08-3,11;
I? = 54%);

« Hemorragia pés-operatdria ndo significativa: metandlise
com sete estudos ndo mostrou diferenca significativa en-
tre os grupos (RR = 0,9; IC 95% = 0,56-1,44);

« Febre: dois estudos avaliaram ocorréncia de febre com o
mesmo pardmetro (T > 37,8 °C nos sete primeiros dias do p6s-
-operatdrio) e foram combinados em uma metanélise, onde o
grupo que recebeu antibiticos apresentou menor incidéncia
do desfecho (RR = 0,63; IC 95% = 0,46-0,85, P = 0,002);

« Um estudo definiu febre como temperatura acima de
37,3 °C, também observando vantagem significativa para
o grupo que recebeu antibiéticos (P = 0,004). Outros trés
estudos ndo encontraram diferenga significativa entre
08 grupos;

« Tempo até retomar dieta: sete estudos avaliaram este
desfecho; trés encontraram redugédo significativa (de 1
a 2,4 dias) no tempo para retomar dieta favorecendo a

intervencdo; os outros quatro estudos ndo encontraram
diferenca significativa entre os grupos;

« Tempo até retomar atividades cotidianas: seis estudos avalia-
ram este desfecho; dois relataram retorno mais répido (sem ci-
tar nimero de dias) no grupo que recebeu antibiéticos, e os de-
mais néo encontraram diferenca significativa entre os grupos;

. Eventos adversos: ndo ocorreu evento adverso grave em
nenhum estudo. Ndo houve diferenca significativa entre
os grupos na incidéncia de eventos adversos menores
(RR = 2,06; IC 95% = 0,68-6,27).

Os poucos resultados positivos podem ser devidos a me-
todologia inadequada observada em quase todos os estudos.
Nao ha evidéncias que suportem o emprego de antibioti-
cos para reduzir morbidades nesses pacientes, de modo
que os autores recomendam que nio sejam utilizados.
Estudos futuros, com metodologia adequada, seriam impor-
tantes para verificar se subpopulagdes especificas poderiam
se beneficiar com esta intervengéo.

CONCLUSAO

Foram encontradas 20 revisdes sistematicas Cochrane, apre-
sentando evidéncias de qualidade metodolégica variada para
diversas situagdes cirurgicas, tais como cesdreas, neoplasias de
mama, cirurgias do aparelho digestivo, cirurgia vascular, neuro-
cirurgia, tonsilectomia e ortopedia. Os resultados mostram que
ainda sdo necessarias pesquisas para obtencéo de evidéncia ro-
busta, que permita recomendar ou contraindicar o uso de anti-
bioticoterapia profilatica em cada procedimento cirtirgico.
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