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Bloqueios de Taurolidina reduzem significativamente a incidéncia
de infeccao da corrente sanguinea relacionada ao cateter em
pacientes de alto risco em nutricao parenteral domiciliar.

J Saunderd, M Naghibi', Z Leact?, C Parson$, A King®, T Smith! and M Stroud’

Evidéncias recentes sugerem que taurolidina reduz o risco de repetidas infec¢cdes da corrente sanguinea ligadas ao uso
do cateter (ICRSC's) em um sub- grupo de pacientes que recebem nutricdo parenteral em casa (HPN). Definimos trés
indicagdes onde a taurolidina poderia ser indicada retrospectivamente, analisamos os dados de pacientes que foram tratados
por um periodo de 10 anos para confirmar a validade desses critérios. Vinte e dois pacientes foram identificados em uma
populacao total de 81 pacientes com nutricdo parenteral em casa, representando 33,2 anos de experiéncia. A taxa global
de infecgdes da corrente sanguinea relacionadas ao cateter pré e pds uso de taurolidina foi reduzida de 5,71 para 0.99 por

1000 pacientes dia com

nutricdo parenteral (valor-P<00.001) com redugdes identificadas em cada subgrupo menor,

confirmando relatérios anteriores de uma reducgao significativa quando taurolidina € usada como profilaxia secundaria,e
fornecendo dados inicias que sugerem o beneficio do seu uso como profilaxia primaria.
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INTRODUGAO

Uma das mais preocupantes complicagbes da nutricdo

parenteral em casa (NPD) é a ocorréncia de infecgdes da
corrente sanguinea relacionadas ao cateter(ICSRC), que causam
uma morbidade significativa e sdo potencialmente uma ameaca a
vida. Ha uma base de evidéncias em pequenos estudos que
dizem que a linha de bloqueios de taurolidina é um tratamento
util como profilaxia secundaria.’-* Evidéncias ainda nao
publicadas sugerem que um numero crescente de pacientes vem
sendo tratados com taurolidina; mas a literatura existente fornece
pouca informagdo quanto a indicagdes especificas ou quais

grupos de pacientes podem se beneficiar. Desenvolvemos os
critérios do uso de taurolidina baseados em nossa propria
experiéncia clinica(tabela 1). Esses critérios foram delineados
para tratar trés indicagbes separadas (A) pacientes com
episodios recorrentes de infeccdo da corrente sanguinea
relacionada ao cateter;(B) pacientes com uma fonte potencial de
sepsis intra abdominal que foram liberados do hospital com
nutricdo parenteral em casa , para se reabilitar antes de serem
submetidos a cirurgia definitiva para restaurar a continuidade
intestinal (na maioria pacientes com fistulas entero cutaneas
persistentes); e (C) pacientes com acesso vascular muito
limitado, nos quais ainda mais a perda do acesso vascular pode
impedir a continuag&o da nutricdo parenteral que sustenta a vida.
Os pacientes foram ensinados a instilar um volume da solugéo de
bloqueio (taurolidina combinada com citrato),Taurolock ou
Tauroline, dependendo da companhia de “homecare” de cada
um. Esse bloqueio anti microbiano substituiu os bloqueios
salinos usados anteriormente. Os pacientes nao eram
rotineiramente anti-coagulados e ndo houve outras mudancas
especifica no protocolo de acesso intravenoso nesse periodo.

MATERIAIS E METODOS

Realizamos um estudo retrospectivo para examinar a natureza dos pacientes
que tratamos com taurolidina e consideramos a validade de nossos critérios
de tratamento. As informagdes clinicas foram coletados retrospectivamente a
partir dos registros de todos os pacientes adultos que estavam recebendo
HPN do Hospital da Universidade Southampton NHS Foundation Trust entre
01 de janeiro de 2001 e 31 de Dezembro de 2011. Os dados coletados
incluiram demografia, diagnéstico primario, indicacdo para taurolidina,
episodios de CRBSI adquirida na comunidade , salvamento bem sucedido do
cateter, tipo de microrganismo e duracdo do tratamento, antes e depois da
taurolidina.

O uso da taurolidina foi considerado possivel de ser uma profilaxia primaria
ou secundaria em funcdo dos antecedentes individuais do paciente com
CRBSIL

Tabela 1. Critérios de Southampton para uso de taurolidina em
pacientes com nutricdo parenteral em casa.

Categoria  Critérios de incluséo

Indicagdo A A ocorréncia de dois ou mais episédios de ICSRC
adquirida em comunidade (periodo <12 meses),

Indicagéo B A ocorréncia de um ou mais episodios de ICSRC
(adquirida no hospital ou na comunidade) em
pacientes com uma fonte potencial persistente de

sepsis intra abdominal.

Indicagéo C Pacientes com acesso vascular de alto risco (ex:

ocluséo venosa central cronica em multiplos vasos),

Itdlico, Analise modificada pos dados a partir desse resultado.
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Tabela 2. Taxas de ICSRC, por indicadores, pré e pos-taurolidina.
n lIdade Numero de Numero de Numero de Numero de Taxas de |¢SRC Taxas de IQSRC
média  pacientes dia  pacientes dia Infecgbes infecgdes Por 1000 d'?s de  Por 1000 d|.as de  valor-P
(ano)  pré-taurolidina pos-taurolidina  pré-tauroldina pds-taurolidina NP do paciente NP do paciente
Pré-Taurolidina Pés-Taurolidina
Todos Indic. 22 50 7351 12121 42 12 5.71 0.99 <0.0001
Indicador A 13 39 6773 7506 36 10 5.32 1.33 <0.0001
Indicador B 6 67.5 165 1698 4 1 24.24 0.59 <0.0001
Indicador C 3 58 413 2917 2 1 4.84 0.34 0.0042
Abreviagao: (NP)Nutricdo Parenteral

RESULTADOS

Os dados completos estavam disponiveis para 22 pacientes durante o
periodo de estudo, representando 20,1 anos pré-taurolidina e 33,2
anos de pds-taurolidina. As taxas de ICSRC pré e pés-taurolidina sdo
mostrados na Tabela 2. A taxa global de ICSRC foi significativamente
reduzida de 5,71 por 1000 dias de pacientes pré-taurolidina para 0,99
por 1000 dias de paciente pds taurolidina (valor-P <0.0001) (Tabela
2) . Isso se compara a uma taxa de CRBSI de 0,72 por 1000 dias de
pacientes em nossa coorte com NPD que ndo receberam taurolidina no
mesmo periodo de tempo. Houve também uma redugdo na ICSRC
para cada uma das trés indicacdes, mas o nuimero de pacientes nos
grupos B e C foi muito pequena. Os tipos de organismos causadores
de ICSRC pré e pos taurolidina eram bastante semelhantes com
bactérias Gram-positivas 16 (38%) versus 5 (42%), Bactérias gram
negativas 15 (36%) versus 2 (17%), fiingicas 4 (10%) versus 1 (8%) e
infec¢des de cultura negativa 7 (17%) versus 4 (33%). O salvamento
de cateter foi bem sucedido em 19 (45%) casos de pré-taurolidina em
comparacdo com 4 (33%) casos de pés-taurolidina. Ndo houve
diferenca estatistica entre as taxas de resgate do cateter pré e p6s- uso
de taurolidina (P = 0,46).

DISCUSSAO

Para o nosso conhecimento, é o primeiro estudo a sugerir critérios
especificos para a utilizacdo de selagens de taurolidina e uma das
maiores séries relatadas. No entanto, este estudo foi limitado ja que era
retrospectivo sem grupo de controle e demonstrou a diversidade
consideravel inter-paciente que existe naqueles que receberam NPD. O
estudo também foi limitado pelo baixo nimero, uma consequéncia da
baixa prevaléncia de pacientes em NPD em risco de infecgdes repetidas
em linha.

O ndmero de pacientes do tipo A foi pequena (n = 13), mas com toda a
probabilidade adequada para confirmar a validade dessa indicagao.
Nao houve limitacdo do periodo de tempo durante o qual estas
infecgdes tinham que ter ocorrido, o que é sem divida uma abordagem
cautelosa, como um paciente que tem duas infec¢bes em 6 meses é
claramente um risco maior do que um com duas infec¢des com 10 anos
de intervalo. Por conseguinte, pode ser mais apropriado para definir a
indicacdo como tendo duas infec¢des em um periodo <12 meses e de
fato, neste estudo, todos os pacientes do tipo A tinham efetivamente
cumprido este critério mais apertado. Embora pareca loégico que os
pacientes estariam mais propensos a desenvolver ICSRC nos primeiros
meses apds o inicio NPD devido a inexperiéncia com as técnicas de
assepsia necessarias, 0 nosso grupo tipo A teve uma duragdo média de
303 dias de pacientes antes de iniciar taurolidina, sugerindo que este
nao é o caso.

O numero de individuos que eram do tipo B (n = 6) e, particularmente,
do tipo C (n = 3) foi muito pequeno e, portanto, ndo é realmente
possivel confirmar a sua validade. No entanto, houve redugdes claras
em ambos 0s grupos, que iriam apoiar uma maior exploragdo da
validade desses critérios de tratamento em estudos futuros. Quatro
pacientes do nosso estudo de coorte (trés tipo B e um tipo C)
receberam taurolidina como profilaxia primaria contra ICSRC
adquirida na comunidade. Trés dos quatro pacientes ndo
desenvolveram infecg¢Ges subsequentes, evitando a necessidade de
readmissdo e possiveis atrasos na realizacdo de cirurgia definitiva.
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Nesta coorte os tipos de organismos que causam ICSRC antes do
tratamento com taurolidina parecem ser diferentes daqueles relatados
em outros estudos avaliando infecgdes em todo paciente usando
NPD .4,5 Quando comparado com dados de Santarpia et al ,4.,
identificamos uma menor propor¢do de infecgdes causadas por
organismos Grampositivos (38% versus 76%), uma propor¢do mais
elevada de casos causadas por organismos Gram-negativas (36
contra 16%), e uma propor¢do mais elevada causada por fungos
(10% contra 3%). Se a frequéncia de acesso ao cateter ou ma técnica
foram o mecanismo de infec¢do, a suposicdo seria de que a
proporcdo de infec¢des devidas a organismos da pele seria elevado e,
por conseguinte, este estudo demonstra que o0s mecanismos
patogénicos alternativos e fatores especificos de cada paciente
devem ser considerados, observacoes que certamente vao precisar de
mais pesquisa.

O aumento das proporgdes de organismos gram-negativas e fungos
antes do tratamento com taurolidina nesta coorte pode explicar a
taxa reduzida de linha de resgate bem-sucedido, que, neste grupo de
pacientes foi de apenas 45%, muito inferior a 74-100% visto em
outros estudos. 6-8 Ndo houve diferenga estatistica nos indices de
resgate do cateter ap6s o uso da taurolidina, sugerindo que nesta
coorte a terapia médica ainda deve ser o tratamento de primeira
linha. Curiosamente, o tratamento com taurolidina ndo parece
descartar mais microrganismos patogénicos com, se possivel, menos
organismos gram-negativos identificado apds o uso taurolidina, 36%
versus17%, para além de uma ligeira reducdo em infeccoes fungicas.
Em conclusao, este estudo tem contribuido para o crescimento de
uma base de evidéncias de que linhas de selagem de taurolidina
parecem ser um tratamento eficaz na reducdo de ICSRC em
subgrupos de pacientes de maior risco e sugerimos trés indicacGes
clinicas diferentes onde taurolidina parece ter um papel. Os nossos
dados também sugerem que, nessas populacdes de alto risco, os
organismos patogénicos envolvidos na ICSRC podem ser diferente
do que em outras coortes em NPD. No futuro, um grande estudo
multicéntrico serd necessario para esclarecer o papel da taurolidina
em prevencdo primdria e secundéria, padronizar a definicdo de
ICSRC e fornecer dados de custo-efetividade.
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