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Artigo Original

Resisténcia a mupirocina entre isolados de Staphylococcus
aureus de profissionais de enfermagem*

Mupirocin-resistant Staphylococcus anreus in samples belonging to professional nurses

Resistencia al mupirocin en cepas aisladas de Staphylococcus anreus de profesionales de enfermeria

Josely Pinto de Moura!, Elucir Gir? Juliana de Oliveira Rosa’, Fernando
Belissimo-Rodrigues®, Elaine Drehmer de Almeida Cruz®’, Ana Claudia Alves de

Oliveira®, Fabiana Cristina Pimenta’

RESUMO

Objetivos: Avaliar a colonizagio por Szaphylococcus anreus sensiveis e resistentes a meticilina na saliva de profissionais de enfermagem e o perfil de
resisténcia a mupirocina. Métodos: Foram coletadas trés amostras da saliva de 356 (94,2%) profissionais participantes da pesquisa, totalizando
1.068 amostras processadas. Todos os aspectos éticos foram contemplados. A andlise microbiolégica compreendeu a identificagio fenotipica,
segundo normas do Clinical and Laboratory Standards Institute. Resultados: Foram obtidos 73 individuos colonizados por Staphylococcus anrens na
primeira coleta, 48 na segunda ¢ 37 na terceira, somando 158 isolados de Staphylococcus anreus. Desses, 24 (15,2%) eram resistentes a oxacilina e 30
resistentes a mupirocina (18,9%). A resisténcia a mupirocina foi observada de forma pronunciada nos Staphylococcus aureus metacilina resistente
(MRSA); dos 24 MRSA, 17 (70,8%) apresentaram-se resistentes a este antimicrobiano. Conclusio: Os resultados indicaram que a resisténcia a
mupirocina ¢ um importante problema, pois esse antibiético ¢ um excelente aliado nas medidas de controle das infec¢des de servigos de saude.
Descritores: Staphylococcns anrens; Resisténcia a multiplas drogas; Mupirocina; Equipe de enfermagem

ABSTRACT

Objectives: To assess colonization by Staphylococcus aureus sensitive and resistant to methicillin found in the saliva of nurses and, to
recognize the mupirocin profile of resistance. Methods: It was collected three saliva samples of 356 (94.2%) professional research
participants, totaling 1068 samples processed. All ethical aspects were covered. Microbiological analysis included the phenotypic identification,
according to the standards of the Clinical and Laboratory Standards Institute. Results: In the first collection were obtained 73 individuals
colonized by Staphylococcus aureus, 48 in the second and 37 in the third, totaling 158 samples of Staphylococcus aureus. Of these, 24
(15.2%) were resistant to oxacillin and 30 resistant to mupirocin (18.9%). Mupirocin resistance was observed sharply in the Staphylococcus
aureus resistant to methicillin (MRSA); of 24 MRSA, 17 (70.8%) were resistant to this antibiotic. Conclusion: The results indicated that
mupirocin resistance is a major problem since this antibiotic is an excellent ally in the measures taken to control infection in health services.
Keywords: Staphylococcus aurens; Drug resistance, multiple; Mupirocin ; Nursing team

RESUMEN

Objetivos: Evaluar la colonizacién por Staphylococcus aurens sensibles y resistentes al meticilin en la saliva de profesionales de enfermeria y,
reconocer el perfil de resistencia a la mupirocina. Métodos: Fueron recolectadas tres muestras de saliva de 356 (94,2%) profesionales
participantes de la investigacién, totalizando 1.068 muestras procesadas. Todos los aspectos éticos fueron contemplados. El analisis
microbiolégico comprendié la identificacién fenotipica, segin normas del Clinical and Laboratory Standards Institute. Resultados: Fueron
obtenidos 73 individuos colonizados por Staphylococcus aureus en la primera recoleccién, 48 en la segunda y 37 en la tercera, sumando 158
muestras aisladas de Szaphylococcus anrens. De esas, 24 (15,2%) eran resistentes a la oxacilina y 30 resistentes a al mupirocina (18,9%). La
resistencia al mupirocina fue observada de forma pronunciada en los Staphylococcus anrens resistentes a la metacilina (MRSA); de los 24 MRSA,
17 (70,8%) se presentaron resistentes a este antimicrobiano. Conclusién: Los resultados indicaron que la resistencia a la mupirocina es un
importante problema, ya que ese antibidtico es un excelente aliado en las medidas de control de las infecciones de servicios de salud.
Descriptores: Staphylococcns anrens; Resistencia a multiples medicamentos; Mupirocina; Grupo de enfermerfa

*Estudo  realizado, no periodo de janeiro de 2007 a fevereiro de 2008, nas UTL, dinica médica, clinica cirvirgica e gineco-obstétrica de nm hospital nniversitdrio de grande
porte do interior panlista, (Brasil).
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INTRODUCAO

Apesar de quase meio século de concentragdo de
esforcos, infeccOes associadas a assisténcia em saude
permanecem ainda como a principal causa de morbidade
e mortalidade e incremento de custos. O tratamento destas
infec¢des vem se tornando mais complexo em virtude
do crescimento alarmante da resisténcia aos antibiéticos.

A incidéncia de infec¢oes causadas por Staphylococcus
anrews meticilina resistente (MRSA) aumentou,
inexoravelmente, ao longo da ultima década, sendo muito
mais letais se comparadas as infecgdes estafilocdeicas por
germes suscetiveis a meticilina®.

As estimativas apontam nimero superior a 94.000 casos
de MRSA invasivo na populagido dos Estados Unidos da
América, dos quais 18% faleceram durante a internacao
inicial. Aproximadamente, 75% dos casos eram bacteremias
nao complicadas; outros inclufam empiema, endocardite e
osteomielite. A maioria das infecgGes invasivas por MRSA,
aproximadamente, 86% ocorreram em individuos com
exposicao a ambientes hospitalares ou de assisténcia a sadde,
e cerca de 14% ocorreram em individuos sem
hospitaliza¢Ges recentes ou qualquer outro fator de risco
para MRSA. De acordo com os Centers for Diseases and
Control (CDC), o MRSA representou mais de 50% de
infecgbes por Staphylococens anrens adquiridas no hospital e
63% destas infec¢oes foram tranmitidas em Unidade de
Terapia Intensiva (UTT) nos Estados Unidos da América®.

O Staphylococens anrens caracteriza-se como colonizante
de pele e mucosa; quando resistente a meticilina, a
descolonizagao das mucosas e pele deve ser considerada.
Mupirocina, antimicrobiano de uso tépico, ¢é
recomendado para descoloniza¢io da mucosa nasal e
lesdes cutaneas de pacientes ou profissionais da satude®?.
Esta descolonizacdo visa a limitar a disseminacio desse
agente nos servicos de saude e, assim, reduzir o grande
impacto clinico produzido por ele nas infec¢bes
hospitalares, notadamente, aquelas relacionadas a
procedimentos cirargicos e cateteres vasculares®.

Estudos avaliaram a vigilancia ativa por meio da cultura
em swab nasal e/ou de orofaringe e demonstraram que esta
medida contribui para redu¢io das taxas de infeccao®.

O uso de mupirocina no pré-operatério de 96
pacientes submetidos a esofagectomia radical eletiva com
toracotomia e laparotomia demonstrou uma significativa
reducio no indice de infeccdo hospitalar entre pacientes
que eram portadores de Staphylococcus anrens?.

Na Alemanha, a eficicia de um programa que
preconizava o isolamento e a terapia de descolonizagio
de portadores de MRSA para a reducio das infeccOes
foi comprovada. Resultado semelhante foi também
observado em UTI de hospitais canadenses®?.

No Brasil, um estudo realizado em uma hemodialise
demonstrou uma reducio significativa da bacteremia
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associada a utilizacio de cateter venonoso central quando
impregnado com mupirocina em comparagio ao grupo
controle. A bacteremia por Staphylococcus aurens foi
identificada em 17 pacientes (dois no grupo de
mupirocina [0,71 episédios por 1.000 pacientes-dia] e
15 no grupo de controle [8,92 por 1.000 paciente-dias],
P <0,001). A relagdo de risco de bacteremia por
Staphylococcus anrens 7,2 (95% intervalo de confianga, 1,6
a 31,6) vezes fol maior em pacientes que ndo utilizaram
mupirocina na saida do cateter”.

A eficacia de um programa de prevencio e controle
de infec¢do em UTI também no Brasil pos-intervencio
de descolonizacio e vigilancia de controle, bem como
reducdo da mortalidade foi demonstrada com indices
de redugio significativos".

A resisténcia a este antibiético tem sido descrita em
hospitais que fazem uso regular dessa pratica®'?. Ja se
demonstrou que a resisténcia ¢é facilmente transferivel entre
Staphylococcus anrens e exibe relagdo com o uso prolongado
da mupirocina em locais onde o0 MRSA ¢é endémico!?.

Um aumento da concentragio inibitéria minima de
0,25 mcg/ml foi descrito antes do tratamento para 8
mcg/ml apds o tratamento”. Anilise genética do
mecanismo de resisténcia de mupirocina em isolados de
Staphylococcus anrens mostrou a presenca do gene mup A,
detectado de um plasmideo 38kb®'?.

No Kuwait, pesquisadores descreveram um clone com
alta resisténcia a2 mupirocina, identificado pela técnica de
eletroforese em campo pulsado, em isolados de uma unidade
de queimados e disseminado entre cinco outros hospitais®.

Um contundente documento, sobre o tema, da
Organiza¢do Mundial de Satdde enfoca que a resisténcia
as drogas estda minando a possibilidade do tratamento
de muitas doengas infecciosas. Apenas nos
Estados Unidos da Amérca, aproximadamente,
14.000 individuos sao infectados morrem a cada ano,
em consequéncia dos micrébios multirresistentes
dquiridos nos hospitais®®.

A coleta de swab nasal e dos dedos de 26 enfermeiros,
antes e ap6s as atividades consideradas sujas, mostrou
colonizacao por MRSA de 50%, evidenciando a
colonizacio relacionada a assisténcia®.

Para que a estratégia da vigilancia ativa da MRSA e
de coloniza¢iao dos portadores continue a ser efetiva,
fundamental que se avalie o nivel de resisténcia
mupirocina encontrado nos servigcos de satude.

Este diagnéstico podera ser realizado em nivel local em
razao da diversidade do petfil de resisténcia a mupirocina
encontrado na literatura, bem como da heterogeneidade
das medidas de controle de MRSA adotadas nas instituicoes.

Mas o grande problema em questdo ¢ a resisténcia a
este antimicrobiano identificada em algumas instituigoes.
Necessitamos do diagnéstico institucional antes da
definicdo do protocolo de controle de MRSA para
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garantirmos a adequacio e eficacia da medida.
OBJETIVOS

Avaliar a colonizacao por Staphylococcus anrens sensiveis
e resistentes a meticilina na saliva dos profissionais de
enfermagem de um hospital de nivel terciario.

Avaliar o perfil de resisténcia a mupirocina encontrado
na instituicio e analisar a possibilidade de adogdo da medida
de descolonizacao de MRSA com este antimicrobiano.

METODOS

Estudo epidemiolégico transversal realizado, no petiodo
de janeiro de 2007 a fevereiro de 2008, nas UTT, clinica médica,
clinica cirdrgica e gineco-obstétrica de um hospital universitario
de grande porte do interior paulista, (Brasil). Optamos por
desenvolver a pesquisa nesses locais por atenderem clientes
graves, com interna¢do prolongada utilizarem procedimentos
invasivos, entre outros agravos a sadde.

Apbs a aprovacio pelo Comité de Ftica em Pesquisa
com seres humanos (Processo n® 2005/58463-0), iniciamos
a coleta de dados. Primeiro convidamos os profissionais da
equipe de enfermagem lotados nessas unidades a participar
do estudo. Solicitamos que consentissem formalmente em
participar, assinando o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido. Postetiormente, foram coletadas trés amostras
de saliva dos profissionais da enfermagem.

A coleta foi realizada nos trés turnos de trabalho, com
intervalo de dois meses. O estudo contou com 356
participantes, sendo eles: enfermeiros, técnicos e auxiliares
de enfermagem.

Estes profissionais foram selecionados por serem
considerados os responsaveis diretos pelo cuidado aos
clientes; portanto, por manterem contato prolongado com
a clientela dessas unidades, o que os tornam potenciais
veiculadores de micro-organismos e disseminadores de
infeccdo cruzada.

O espécime clinico foi coletado diretamente em tubo
seco, estéril e com tampa. No laboratério, a saliva foi
homogeneizada e semeada pela técnica da gota em placas
de Petri, contendo meio de cultura seletivo, agar manitol
salgado. As colonias tipicas de Staphylococcus anrens foram
submetidas aos testes: coloracio de Gram, coagulase,
catalase, fermentacio do manitol, DNase e lecitinase para
a diferenciacio e identificacdo de género e espécie. Os testes
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de suscetibilidade aos antimicrobianos foram realizados pelo
método de difusio em disco, conforme as recomendagoes
do Clinical and Laboratory Standards Institute™.

A analise dos dados foi realizada por meio da estatistica
descritiva, utilizando o programa Excel como banco de
dados dos resultados.

RESULTADOS

Participaram do estudo 356 profissionais da equipe
de enfermagem, totalizando 1.068 culturas processadas.
Em 910 (85,2%), ndo houve identificagio de Staphylococcus
anreus na saliva, e em 158 (14,8%) culturas observou-se
crescimento bacteriano deste micro-organismo, sendo 73
na primeira coleta, 48 na segunda e 37 na terceira. Dos
158 isolados, 24 (15,2%) foram caracterizados como
MRSA e 134 (84,8%) como Staphylococcus anreus sensiveis
a meticilina (MSSA) (Tabela 1).

No presente estudo, observamos que, entre um total
de 158 amostras 30(18,98%) apresentaram resisténcia a
mupirocina, dentre estes 17 MRSA apresentaram maior
resisténcia a mupirocina (70,8%) do que os 13 MSSA
(9,7%) (Tabelas 2 e 3).

Tabela 2 — Perfil de resisténcia a mupirocina dos
Staphylococcus anreus resistentes a meticilina (MRSA),
segundo as trés coletas. Ribeirdo Preto, 2007-8

MRSA
Mupirocina r z ¥ Total
n.° % n.° % n.° % n.° %
Sensivel 5 27,8 1 33,3 1 33,3 7 29,2
Resistente 13 72,2 2 60,7 2 66,7 17 70,8
Total 18 100,0 3  100,0 3 100,0 24 100,0

Tabela 3 — Perfil de resisténcia a mupirocina dos
Staphylococens aurens sensiveis a meticilina (MSSA), segundo
as trés coletas. Ribeirao Preto, 2007

MSSA
Mupirocina r z ¥ Total
n.° % n.° % n.° % n.° %
Sensivel 48 873 40 88,9 33 97,1 121 90,3
Resistente 7 12,7 5 11,1 1 2,9 13 9,7
Total 55 100,0 45 100,0 34 100,0 134 100,0
DISCUSSAO

Pesquisa realizada em varios hospitais em Riyadh, Arabia
Saudita, indicam que a resisténcia a mupirocina é maior

Tabela 1 - Staphylococcus anrens isolados em saliva de profissionais de enfermagem (n=158), segundo as trés coletas e
sensibilidade ou resisténcia a meticilina. Ribeirao Preto, 2007- 8

Staphylococcus aureus r z 3 Total
n° % n° % n° % n.° %
MRSA 18 247 3 63 3 81 24 15,2
MSSA 55 753 45 937 34 919 134 84,8
Total 73 100,0 48 100,0 37 100,0 158 100,0
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quando o Staphylococcus anrens é resistente a meticilina?, fato
este confirmado em nosso estudo.

Considerando a mupirocina como o antimicrobiano de
escolha para a descolonizagdo de individuos com MRSA,
estudo revela importante resisténcia a este fairmaco e sua
associa¢gio com a politica de uso®. Em uma investigacio
epidemiolégica realizada no Brasil, foi observada significativa
resisténcia a mupirocina em Staphylococens aurens isolados em
dois hospitais, um no Rio de Janeiro (R]) e outro em
Ubetlindia (MG). Diferentes condutas foram empregadas
no uso do referido antimicrobiano. A resisténcia observada
na primeira instituicdo mencionada foi de 63% onde a
descolonizagdo foi feita com uso topico extensivo da
mupirocina. No outro hospital, o uso foi restrito sendo
detectado 6,1% de resisténcia®.

Em outra regido distante geograficamente, em
Trinidad, (Porto Espanha), um pafs da América Central,
constituido de duas ilhas, localizado no mar do Caribe
com sua capital situada em Trinidad, também foi
evidenciada a emergente resisténcia a mupirocina entre
cepas de MRSA isolados em hospital geral, apds 20 anos
de uso continuo(17). Na Europa, foram observadas altas
taxas de resisténcia a mupirocina em 19 hospitais, tendo
os pesquisadores concluido que, para manter a prevaléncia
relativamente baixa, é prudente o uso restrito por meio
de medidas estratégicas de controle(18). Em hospitais
canadenses, foi observado um aumento na resisténcia de
1,6% para 7,0% em cinco anos de vigilancia (p<<0,001)(10).

Em diferentes areas da Malasia, que tém uma politica
de uso restrito de mupirocina, observou-se baixa
porcentagem de resisténcia (1,25%) entre 400 MRSA
pesquisados®.

Comparando a instituicdoinvestigada com as diferentes
localidades apresentadas, podemos constatar que a
resisténcia a mupirocina na instituicdo pesquisada é
relativamente alta (18,98%) em relagdo aquelas que fazem
uso restrito de mupirocina. Mas, o hospital pesquisado
difere dos demais por nio fazer uso da mupirocina para
descolonizagdo e apresentar altas taxas de resisténcia. O
hospital em estudo faz rotineiramente o sereening e a
descolonizagdo, com sulfadiazina de prata a 1% e,
recentemente, iniciou-se a descoloniza¢do de todos os
pacientes com cultura positiva para MRSA, porém nao
fazendo o sereening, mas, sim, utilizando as culturas solicitadas
pelos médicos dos pacientes. No hospital em estudo, o
método de descolonizacio adotado inclui o banho com
clorexidina degermante 2% e a aplica¢do nasal de
sulfadiazina de prata 1% (cinco dias), ja que ndo dispde de
mupirocina e também pelo receio de resisténcia a esta droga.

E relevante apontar que o uso da mupirocina faz parte
de uma estratégia global de controle do MRSA que inclui
também o banho com clorexidina degermante e as
precaugoes de contato para o portador de MRSA, a
higienizagio rigorosa das mios dos profissionais de satde,
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o uso adequado de antibidticos sistémicos, entre outras
medidas. A recomendacdo mais aplicada em hospitais é
a preconizada pelos CDC®, que aborda o sistema de
precaucoes e isolamento. Salienta-se, ainda, as orienta¢oes
especificas para os portadores de bactérias
multidrogarresistentes® que recomendam nio
descolonizar rotineiramente o portador de MRSA, mas
avaliar circunstancias especificas nas quais deve ser
considerada®.

Portanto, seu uso deve ser bem avaliado, considerando
a necessidade de reflexdo sobre o emprego da mupirocina
para descolonizac¢io, e a probabilidade de
desenvolvimento de resisténcia relacionada a politica de
uso®.

Avaliagoes individualizadas e situagdes especiais devem
ser consideradas entre os profissionais.

Consideramos que primeiro serd necessario conhecer
o perfil de sensibilidade aos antimicrobianos da institui¢ao,
inclusive, da mupirocina, para posteriormente realizar o
planejamento das ac¢des de controle dos micro-
organismos multirresistentes, entre elas, a medida de
descolonizagao do portador de MRSA com mupirocina.
Devemos também considerar o uso de outros
medicamentos testados e de comprovada eficacia.

A contribuicio deste estudo ocorre pela identificagido
do perfil de sensibilidade a este antimicrobiano testado,
mupirocina, que vem mais uma vez nos alertar a respeito
da problematica da multirresisténcia e da necessidade de
uma avaliagdo criteriosa paro uso de antimicrobianos,
mesmo que topicos, na pratica didria.

CONCLUSOES

Ao avaliarmos a saliva dos profissionais de enfermagem
de um hospital de nivel terciatio, evidenciamos a presenca
de Staphylococcus anrens sensiveis e o perfil de resisténcia a
meticilina e a oxacilina. Dentre os 356 profissionais testados,
obtivemos o seguinte resultado:

- De 1.068 amostras de saliva de profissionais de
enfermagem processadas, foi identificado Staphylococcus
anrens em 158 (14,8%).

- Dos 158 isolados, 24 foram caracterizados, como
MRSA e 134 como MSSA

- Um total de 30/158 (19%) apresentou-se resistentes
a mupirocina, sendo 17 MRSA e 13 MSSA.

A efetividade das medidas de descolonizacio na
reducdo e controle das infecgdes e, consequentemente,
na reducio da disseminacio de MRSA vem sendo
demonstrada. A resisténcia a mupirocina tem sido
identificada em Staphylococcus aurens isolados nos servigos
de saude, incluindo o hospital deste estudo e
considerando os, beneficios relacionados a
descolonizacio do portador de MRSA é necessario
ponderar sobre sua utilizagio.

Acta Paul Enferm 2010;23(3):399-403.
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E importante que o uso racional e controlado desse
antimicrobiano, aliado 2 monitorizacdo rotineira da
susceptibilidade aos Staphylococcus aunrens isolados de
pacientes ou profissionais da saiude sejam estratégias
adotadas pelas institui¢des. Medidas de controle para
preservar a eficicia desse antimicrobiano a longo prazo
devem ser implementadas, dentre estas, o uso ponderado
do antimicrobiano para descoloniza¢io, em situagdes
especiais, visto que a utiliza¢do rotineira nio ¢
recomendada, entretanto ha de se considerar que, em
circunstancias especificas, ele pode ser recomendado.
Também novas pesquisas devem ser realizadas para
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