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2
Esterilizacao

A esterilizacdo € um processo utilizado para eliminar microorganismos
vidveis de um produto. O nivel de garantia de esterilidade deve ser estabelecido
por meio de estudos de validacdo apropriados (ANVISA,2010b).

Neste capitulo apresentam-se alguns aspectos histéricos do processo de
esterilizacdo (2.1), os métodos de esterilizacdo existentes (2.2) e, em maior
detalhe, o método de esterilizacdo por vapor saturado (2.3), que € o abordado no

presente trabalho.

2.1.
Métodos de Esterilizacao

Os métodos de esterilizacdo podem ser de trés tipos: quimicos, fisico-
quimicos ou fisicos. A eleicio do método depende do tipo de artigo a ser

esterilizado (MS,2001).

21.1.
Métodos Quimicos

Os métodos quimicos utilizados para esterilizagdo podem ser liquidos ou

gasosos € se caracterizam pelas intera¢des entre compostos quimicos (MS, 2001).

21.1.1.
Métodos Quimicos liquidos

Os métodos quimicos liquidos utilizam glutaraldeido, perdéxido de

hidrogénio, formaldeido ou acido peracético.

O Glutaraldeido ¢ um desinfetante de alto nivel, que pode ser utilizado na
esterilizacdo quimica de artigos termos-sensiveis, que ndo possam ser

esterilizados por meios fisicos tradicionais. Como desvantagens apresenta
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toxicidade para pele e mucosas, necessitando uso de equipamentos de protecdo
individual (EPIs) e local especifico para utilizagcdo, onde ndo exista a manipulagio
de material contaminado. Segundo a OPS (2008) e COVISA (2008), a escolha do
glutaraldeido a 2% como produto esterilizante, deve ser criteriosa, elegendo-o
sempre como 2° opcdo, na impossibilidade de utilizar a autoclave ou outro
equipamento, e os artigos devem ficar totalmente submersos pelo tempo
preconizado pelo fabricante, que pode variar de 8 a 10 horas (OPS,2008;
COVISA, 2008).

O peroxido de hidrogénio a uma concentracdo dos 6% ¢ esporicida. Porém
apresenta desvantagens por ser muito corrosivo prejudicando instrumentos
delicados e endoscopios de fibra 6ptica (OPS, 2008).

Utiliza-se o Formaldeido na esterilizacdo de materiais para hemodialises.
Apresenta a desvantagem de necessitar de imersdo por 24 horas de (OPS, 2008).

O Acido peracético, um derivado do peréxido de hidrogénio, tem sua
atividade microbiana conhecida desde principios do século XX. Uma nova
tecnologia aprovada em 1999 pela FDA (Food and Drug Administration) é a
combinacdo de dcido peracético 35% com perdxido de hidrogénio e com solucgdes
neutralizantes que eliminam seu efeito corrosivo. Geralmente estd indicado para
material submergivel, sensivel ao calor, a temperaturas que oscilam entre 50° C e
56° C, a um pH de 6,4 e a uma concentragdo final de 0,2 %, sendo ideal para
materiais e pecas que requerem uma rdpida reutilizag@o. O ciclo pode durar entre
25 e 30 minutos. Necessita de um sistema de controles por meio de monitores
quimicos e bioldgicos. As desvantagens principais sdo: (i) grande probabilidade
de recontaminacdo durante o enxdgue ou a secagem, ndo sendo possivel o
armazenamento posterior. (ii) necessidade de inspecdes e de operadores bem
treinados e capacitados para seu manuseio em equipamentos automatizados (OPS,

2008).
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21.1.2.
Métodos Quimicos gasosos

O agente ativo geralmente utilizado no método de esterilizacdo por gis é o
oxido de etileno (ETO- Ethylene Oxide). A vantagem do ETO € uma sustincia
com grande poder de difusio e penetrag¢do, o que permite uma ampla versatilidade
na esterilizacdo de materiais sensiveis ao calor. A desvantagem do método € seu
elevado custo e toxicidade, podendo provocar reagdes locais em pele e mucosas,
além de efeitos sistémicos com manifestagdes clinicas como dispnéia, cianoses,
transtornos gastrointestinais, hemolises, necroses e fendmenos mutagénicos.
Devido aos efeitos adversos ¢ considerada uma substincia de grande
periculosidade, estando restrita a0 uso de operador habilitado. E um processo
lento, que requer controle ambiental e controle residual dos materiais. Nao ha
indicadores quimicos que passam monitorar a concentracio do ETO durante o

ciclo de esterilizagao (OPS, 2008).

2.1.2.
Métodos Fisico-Quimicos

O método fisico-quimico consiste na associa¢do de dois métodos, que de
modo geral sdo realizados a baixa temperatura (MS, 2001). Podem ser por vapor

a baixa temperatura com formaldeido ou por plasma de peréxido de hidrogénio.

. Vapor a baixa temperatura com formaldeido (VBTF) ou gas de vapor
de formaldeido (FO) — é uma alternativa a esterilizagdo por ETO para a
esterilizacdo de equipamentos e materiais que ndo resistem a altas temperaturas.
As vantagens sdo sua rapidez, auséncia de residuos toxicos e fécil instalagdo. As
desvantagens sdo a incompatibilidade com materiais sensiveis a umidade e sua
toxicidade, sendo considerado potencialmente cancerigeno e mutagénico (OPS,

2008).

o Plasma de peréxido de hidrogénio

Esse método usa perdxido de hidrogénio como precursor de plasma. O

plasma, que é considerado como um quarto estado da matéria, diferente do
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liquido, sdlido e gasoso, é composto por ions reativos, elétrons e particulas
atdOmicas neutras. As vantagens do método sdo a auséncia de residuos téxicos,
facil instalagdo, rapidez do processo e compatibilidade com materiais sensiveis a
umidade. As desvantagens sdo o reduzido poder de penetracio, a impossibilidade
de esterilizar materiais derivados da celulose, e a necessidade de emprego de

pacotes especiais sem celulose em sua composicdo (OPS, 2008).

2.1.3.
Métodos Fisicos

Na esterilizacio por método fisico se utiliza o calor como agente
esterilizante. Segundo a Farmacopeia Brasileira (2010), este processo ¢é
considerado o mais simples, econdmico e seguro de que se dispde. O documento
destaca, no entanto, que a sensibilidade dos diferentes microorganismos a agdo do
calor é variada, sendo a eficiéncia de inativacdo dependente da temperatura,
tempo de exposi¢do e presenca de dgua (ANVISA, 2010b). O mecanismo de
esterilizacdo resulta da destrui¢do da estrutura das cadeias proteicas do
microorganismo requer energia e a presenca de dgua possibilita o emprego de
menores tempos de exposicdo e temperaturas (VAN DOORNMALEN e
KOPINGA, 2008).

2.1.3.1.
Esterilizacao térmica por calor seco

O método da esterilizacdo por calor seco ocorre devido a processos
oxidativos, e, portanto, necessitam de altas temperaturas e longo tempo de
exposicio. E realizado em equipamentos denominados estufas com distribuicio
homogénea do calor. Sua eficicia depende da difusdo do calor, da quantidade de
calor disponivel e dos niveis de perdas de calor. Existem dois tipos estufas que
operam com este tipo de método: a estufa de conveccdo por gravidade e a estufa
de conveccdo mecanica (circulagdo de ar forcado). O método tem como
desvantagens a necessidade de altas temperaturas e longo tempo de exposi¢do
(tabela 1), além da dificuldade de validacdo, que pode acelerar o processo de

degradacdo do instrumental. Deve-se utilizar o método por calor seco quando os


DBD
PUC-Rio - Certificação Digital Nº 0921354/CA


PUC-RIo - Certificacdo Digital N° 0921354/CA

25

materiais a serem esterilizados ndo suportarem a acdo do vapor dos

esterilizadores a vapor (OPS, 2008; ANVISA , 2010b).

Tabela 1 - Relacdo de valores de temperatura e tempo de exposi¢do necessarios

para esterilizacao por calor seco (OPS, 2008).

Temperatura (° C) Tempo de exposicao
170° C 1h
160° C 2h
150° C 2 he 30 min
140° C 3h
121°C 12h

2.1.3.2.
Esterilizacao térmica por vapor saturado

E considerado o método mais econdmico, rapido e sem efeitos adversos, por
ndo deixar residuos do agente esterilizante. O processo empregado vapor saturado
¢é realizado em camara denominada esterilizador a vapor ou autoclave. O
principio bésico de operacdo € a substituicdo do ar da cdmara por vapor saturado.
Tem a vantagem de produzir uma elevacdo da temperatura em forma rapida em
curtos tempos de esterilizacdo e de ndo deixar residuos téxicos no material. S@o
3 tipos de esterilizadores a vapor: Autoclaves de deslocamento por gravidade ou
gravitacional, esterilizadores de pré-vacuo e autoclaves instantaneas (flash) (OPS,

2008; ANVISA , 2010b).

o Autoclave de deslocamento de gravidade ou gravitacional

Nestes equipamentos o ar € removido por gravidade, ja que o ar frio € mais
denso e tende a sair pelo conduto colocado na parte inferior da camara quando o
vapor € admitido. Este processo é muito lento e favorece a permanéncia residual
do ar. O tempo de penetragdo € prolongado por uma incompleta saida do ar e,
portanto, os tempos de esterilizacdo sdo maiores. Esse tipo de equipamento é
obsoleto segundo “Manual de esterilizacién para centros de salud” da OPS (2008)
e no dia 15 de margo do 2012 ANVISA proibiu o uso de autoclaves

gravitacionais de capacidade superior a 100 litros.
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o Esterilizadores de pré-vacio

Esses equipamentos t€ém uma bomba de vicuo ou sistema de Venturi, para
retirar rapidamente o ar da camara em forma de pulsos, de modo que o vapor entre
na camara com maior velocidade, melhorando a eficiéncia da autoclave ao
eliminar as bolsas de ar e aumentando a velocidade do processo. Constitui um
sistema muito mais eficiente que os esterilizadores por deslocamento por
gravidade. A vantagem deste sistema € que a penetracdo do vapor € praticamente
instantdnea ainda em materiais porosos. Também com este método os periodos de
esterilizacdo sdo menores devido a rdpida remocdo do ar tanto da caimara como da
carga. As autoclaves com bomba de vicuo funcionam geralmente a temperaturas

de 121°C 6 132 °C em periodos de 4 a 18 minutos (OPS, 2008).

o Autoclaves instantaneas (flash)

Sdo esterilizadores especiais de alta velocidade e para uso unicamente em
casos de extrema urgéncia. Estes esterilizadores operam a 134 °C durante 3 ou 4
minutos. Este método de esterilizacdo deve ser evitado, ji que o material é
esterilizado sem embalagem e elimina-se o ciclo secagem, favorecendo a
recontaminacdo do mesmo. N@o é apto para aplicar em materiais que nio
suportem as condi¢des do processo (materiais que ndo podem resistir ao calor e a

umidade necessarios) (OPS, 2008).

2.2.
Esterilizacao por vapor saturado

Para a esterilizagcdo por calor imido existe um ndmero de combinacdes
aceitdveis de tempo e temperatura reconhecidas por algumas farmacopéias.
Exemplos de temperaturas e tempos minimos estabelecidos para alcangar niveis
adequados de letalidade em processos de esterilizagcdo podem observar na Tabela
2. Todas as combinagdes listadas estdo baseadas o conceito de sobre esterilizagdo
com um fator de seguranga que se tem estabelecido para vapor saturado ou dgua

em contato com o microorganismo (ISO/TS 17665-2, 2009).
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Tabela 2 - Relagdo de valores de temperatura e tempo de exposi¢do necessarios

para esterilizacdo por vapor saturado (ISO/TS 17665-2,2009).

Temperatura (°C) Tempo (min)
121 15
126 10
134 3

2.2.1.
Vapor saturado

Se uma substéncia pura existe como vapor a temperatura de saturagdo, ela é
chamada vapor saturado. Quando o vapor estd a uma temperatura superior a
temperatura de saturacdo, ¢ chamado vapor superaquecido. A pressdo e
temperatura do vapor superaquecido sdo propriedades, pois a temperatura pode
aumentar, enquanto a pressdo permanece constante. As especificacdes para
temperatura e pressdo do vapor saturado para uso na esterilizagdo por calor imido
sdo baseadas na normativo publicado em 1997 pela IAPWS-IF97. Substancia pura
é aquela que tem composicdo quimica invaridvel e homogénea. Para uma
substancia pura hd uma relacdo definida entre a pressiao de saturagdo e a
temperatura de saturagdo. O termo temperatura de saturacio designa a temperatura
na qual se dd a vaporizacdo a uma dada pressdo, e esta pressdo ¢ chamada de
pressdo de saturacdo para a dada temperatura (WYLEN V.G.J.e SONNTAG R.
E.,1993; IAPWS,2011).

Na figura 1, apresenta uma representagdo esquemdtica da superficie
termodindmica. Tradicionalmente sdo realizadas proje¢des nos planos pressdo
volume especifico (p-v), temperatura volume especifico (T-v) e pressdo

temperatura (p-T) da curva de saturacio (ANGELO E. e SIMOES M.J.R., 2011).
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Representacao i
Esquematica

Y

= 5 0
Al . _ Ponto Critica 2~ )

Figura 1 - Representacdo esquematica da superficie termodinidmica e projecdes nos

planos (ANGELO E. e SIMOES M.JR., 2011).

Na figura 2, apresenta o valor da pressao de saturacio € funcdo exclusiva da

temperatura.

Pressdo(p)

P =

>
T,.ﬂ Temperatura ( T)

Figura 2 - Relagdo pressio x temperatura (ANGELO E. e SIMOES M.J.R., 2011).

As equacdes que descrevem as propriedades termodindmicas da 4gua e
vapor se baseia na formulacdo de 1997. Esta formulagdo é recomendado para uso
industrial, e € chamado de Formulacdo industrial de 1997 para as propriedades

termodindmicas da 4dgua e de vapor (IAPWS-IF97-International Association for
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the Properties of Water and Steam). O modelo € dividido em cinco regides
representadas em um grafico que apresenta as faixas de aplicacio para diferentes
estados. Para as cinco regides do grifico os autores da IAPWS-IF97 (1997)
desenvolveram equacgdes fundamentais de alta precisdo. Todas as propriedades
termodindmicas podem ser calculadas a partir dessas equacdes fundamentais
utilizando as relagdes termodindmicas apropriadas.

Utilizando a relagdo P x T a temperatura tedrica (Tp) € calculada a partir da
pressdo medida (P,,) no interior da camara (figura 2). Se (Tp) é comparada com as
temperaturas dentro da camara do esterilizador (Ty,), trés situagdes podem ocorrer

(VAN DOORNMALEN e KOPINGA, 2008) :

Tm = Tp : vapor saturado 100 % estd presente na cidmara esterilizadora.
Tm< Tp . O vapor é supersaturado

Tm > Tp : O vapor € superaquecido

O vapor superaquecido se comporta como um gis seco e tem uma eficicia
microbicida baixa comparado com o vapor saturado. O vapor superaquecido pode
se formar como conseqiiéncia de uma reducio de pressdo e/ou uma compressao
termodindmica de vapor saturado (ISO/TS 17665-2, 2009).

A temperatura tedrica é calculada a partir da pressdo medida segundo as
tabelas de vapor. A temperatura tedrica do vapor pode ser determinada
diretamente da tabela 3 de vapor amostrada abaixo ou ele pode ser calculado a

partir da equagdo (1).

Tp =42, 677 6 + [=3 892,7 / (InP- 9,486 54) | - 273,27 (1)

Onde:

Tp: é a temperatura tedrica de vapor de d4gua em graus Celsius;

P : é a pressdo medida em megapascals.
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Tabela 3 - Valores de temperatura e pressdo do vapor saturado (ISO 17665 - 2009).

Temperatura,

Pressao

T a partir de P utilizando

Desviagao da

Pressao mb? T oc2 MPa2 - 273,27 °C b tabelas®
como cero absoluto
1.088,7 102 0, 108 87 101, 9993 -0, 000 71
1167,8 104 0, 11678 134, 008 4 0, 004 372
1209 105 0,120 9 105, 0045 0, 004 526
1 295,1 106 0,12515 107, 0068 0, 007 106
1 340,1 108 0, 134 01 108, 0098 0, 009 813
1637,3 114 0, 163 73 114, 0140 0, 013 976
1747,7 116 0,174 77 116, 0162 0,016 17
1 864 118 0, 186 4 118, 0159 0, 015913
1 986,7 120 0, 198 67 120, 0176 0, 017 586
2 050,4 121 0, 205 04 121, 0171 0, 017 056
2 115,8 122 0, 211 58 122, 0171 0,017 072
2322,2 125 0, 232 22 125,0154 0, 015 407
2 394,6 126 0, 239 46 126,0156 0, 015 56
2 468,8 127 0, 246 88 127,015 3 0, 0152 71
2 5448 128 0, 25448 128, 014 1 0, 0141 23
2622,7 129 0, 262 27 129,0130 0, 0130 03
Onde:

a : Tomada das tabelas "International Steam Tables for Industrial Use" da
ASME baseadas na "Industrial Formulation 1997 for the Thermodynamic
Properties of Water and Steam" da IAPWS (IAPWS-IF97).

b : Indica a temperatura derivada a partir da equagao (1).

¢ : Desvio do calor calculado utilizando a equag@o (1) a partir do valor
indicado na tabela de vapor.

2.2.2.

Monitorizacao Quimica e Biolégica

Os indicadores Quimicos, servem para indicar imediatamente falhas no

equipamento com relacdo a penetracdo do calor em autoclaves e estufas, além de

ajudar na identificacdo dos pacotes que foram esterilizados. Existem diferentes

tipos de indicadores, de acordo com o processo de esterilizagdo. Na tabela 4 se

apresenta uma classificacio dos indicadores quimicos adaptada da ISO: 11140-1

(MS, 2001; ANVISA, 2010b).
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Tabela 4 - Classifica¢do dos indicadores Quimicos.

Tipo de indicador:

Controla:

Classe I : Indicadores de processo.

Distingdo entre unidades processadas e
no procesadas.

especificos.

Classe II: Indicadores para usar em

testes

Test de Bowie-Dick

Classe III : Indicadores de um parametro

Respondem a um pardmetro por exemplo
: temperatura

Classe IV : Indicadores de miiltiples parametros.

Respondem a mais de um parametro
critico, como temperatura e tempo.

Classe V : Indicadores integradores

Respondem a todos os parametros

criticos e € ajustado a resposta dos
indicadores bioldgicos

Classe VI : Indicadores emuladores

Respondem a todos os pardmetro criticos

Os indicadores biolégicos sdo definidos como uma preparacio caracterizada

de micro-organismos especificos que fornece uma resisténcia definida e estdvel a

um determinado processo de esterilizacdo e sdo usados em processos de obtencao

de produto estéril. Um indicador biolégico pode ser usado na qualificacdo de

desempenho do equipamento e monitorar ciclos de esterilizacdo em revalidacdes

para avaliar a capacidade do processo (ANVISA, 2010b).
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