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RESUMO

Esta pesquisa fez um estudo prospectivo com analise estatistica, com a
finalidade de verificar a prevaléncia de portadores de Staphylococcus aureus em
profissionais da satide da Santa Casa de Misericordia de Ponta Grossa (SCMPG),
bem como sua persisténcia e variagao da resisténcia. Foram colhidas em dois
momentos, com intervalo de quatro anos, culturas de “swab nasal” em 105
profissionais da satude sadios, que nao tivessem feito uso de antibidticos ou anti-
sépticos nasais até trés semanas antes da coleta. As bactérias classificadas como
Staphylococcus aureus foram submetidas a antibiograma pela técnica de Kirby e
Bauer. Trinta e seis (34,2%) apresentaram culturas positivas para Staphylococcus
aureus na amostra 1, e 34 (32,3%) na amostra 2. Tais percentuais foram testados
por meio do teste Tukey (d.m.s.=7,74) e ndo apresentaram diferengas significativas.
Dezenove profissionais com culturas positivas em ambas as amostras, configurando
um grupo de portadores persistentes, tiveram suas cepas submetidas a antibiograma
e a fagotipagem. Os percentuais de resisténcia testados mostraram diferenca
significativa em relagdo a penicilina (d.m.s. a 5% = 18,21). Seis (31,5%) dos
portadores persistentes apresentaram a fagotipagem cepas provavelmente
relacionadas. Os profissionais da saude apresentaram colonizagao nasal por
Staphylococcus aureus semelhante em ambas as amostras.

Palavras-chave: Staphylococcus aureus; portadores de Staphylococcus aureus,
profissionais da satide
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ABSTRACT

A prospective study and a statistic analysis were performed in order to
verify the prevalence of Staphylococcus aureus carriers among health-care
workers of the Santa Casa de Misericérdia de Ponta Grossa (SCMPG). The
study was carried out in two different stages, with a four-year interval. The
persistence and the resistance variation were also verified. Two samples of “Swab
nasal” cultures were collected from 105 healthy health-care workers of the SCMPG
who had not made use of antibiotics or nasal anti-septics in a period of three
weeks before the collection. The bacteria classified as Staphylococcus aureus
were submitted to an antibiogram through the Kirby and Bauer technique. Thirty
six (34,2%) of the first sample and thirty-four (32,3%) of the second presented
Staphylococcus aureus-positive cultures. Those percentages were also tested by
means of the Tukey test (d.m.s =7,74) and presented no significant differences.
Nineteen professionals with positive cultures in the two samples were considered
a group of persistent carriers and had their strains submitted to an antibiogram and
to phagotyping. The group showed a significant variable resistance rate to the
antibiotic penicillin (d.m.s. in 5% = 18,21). Six out of nineteen (31,5%) of the
persistent carriers had phagotyping related strains in the two the samples. SCMPG
Health-care workers showed nasal colonizations by Staphylococcus aureus, which
were similar in both samples.

Key words: Staphylococcus aureus, Staphylococcus aureus carriers, health-

care workers

Introducio

Staphylococcus aureus continua sendo impor-
tante causa de infeccao hospitalar, especialmente no
sitio cirargico (Abboud; Firmino, 2000; Aha, 1974;
Panlilio et al., 1992; Proahsa, 2000). Encontrado em
recém natos, com 72 horas de vida, a bactéria coloniza
o individuo, estabelecendo-se o estado de portador,
que pode ser continuo ou intermitente (Ako-Nai;
Torimiro; Lamikanra, 1991). Apesar de ser encontrado
nas maos, nas axilas, no perineo e em quase toda
superficie cutanea, ¢ na cavidade nasal que sua presenga
¢ mais freqiiente, mais intensa e mais duradoura
(Santos; Solé-Vernin, 1981).

A condigdo de portador € expressao do tropismo
tissular, e depende da inalagao e fixag¢ao da bactériaa
receptores moleculares da célula epitelial. A manuten-
¢do deste estado depende da disputa estabelecida entre
a flora microbiana e os fatores de defesa do hospedeiro,

o que divide os portadores em colonizados freqiien-
temente, algumas vezes colonizados e jamais coloni-
zados (Gordon,1993). Profissionais da satide porta-
dores podem, contaminar as maos, e transmitir o orga-
nismo a outros pacientes (Boyce, 1996; Fascia et al.,
2003). Surtos de infec¢cdo hospitalar por
Staphylococcus aureus tém sido relatados e habitual-
mente, associados a fatores como: uso exagerado de
antibidticos, inadequada lavagem das maos, falta de
cuidados da enfermagem e profissionais da saude
portadores (Sheretz et al., 1996).

A bactéria tem demonstrado taxas crescentes de
cepas resistentes a oxacilina e aos beta-lactamicos em
geral, configurando o tipo MRSA (Methicillin Resistant
Staphylococcus aureus), responsavel por infec¢des
mais graves e de maior custo de tratamento (Boyce,
1991; Kampfet al.,2003) MRSA tem sido relatado
como endémico com taxas entre 40 e 70% em infec¢oes
estafilococicas em todo o mundo (Boyce, 1991; Lucet
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etal.,2003). A Dinamarca reduziu de 34 para menos
del% a presenga de MRSA e sustentou estes niveis
por mais de 10 anos, através do controle do uso de
antibioticos (seleg¢do), pesquisa e isolamento de
portadores (Monnet, 1999).

O paciente em decorréncia da propria doenga,
da manipulagao sofrida, da pressdo de selecdo pelo
uso de antibiodticos e da aquisi¢do de bactérias hospi-
talares torna-se o principal reservatdrio e vitima da
Infeccao Hospitalar. Profissionais da satide colonizados
tornam-se disseminadores de bactérias resistentes
(Fernandes; Fernandes; Ribeiro Filho, 2000; Geubbels
et al., 2000). O reservatorio para a transmissao da
resisténcia ¢ principalmente o colonizado, pois o infecta-
do representa apenas a ponta do “iceberg” (Farr, 2000).
Assim reconhecem-se dois tipos de Staphylococcus
aureus em ambiente hospitalar: o permanente e o tran-
sitorio. O primeiro € encontrado nos portadores que
estdo em permanente contato como sao os profissionais
da satde e o meio ambiente. O segundo ¢ encontrado
nos pacientes infectados e portadores que se encontram
em contato temporario com o hospital. O relaciona-
mento que se estabelece entre os profissionais e 0s
pacientes no dia a dia da atividade hospitalar pode fazer
que ocorra uma renovacao tanto nas cepas que com-
pdem o permanente quanto o transitorio. O Profissional
da satde inserido nesta cadeia epidemiologica tem sido
visto apenas como vetor, todavia ha pouca valorizagdo
na importancia do seu papel para conhecimento da
evolucdo da resisténcia da microbiota hospitalar.

Material e métodos
Amostras

Foram colhidas, com um intervalo de quatro
anos (1996 e 2000), duas amostras de culturas de swab
nasal, em 105 profissionais da saude da Santa Casa
de Misericordia de Ponta Grossa, todos sadios e que
nao tivessem feito uso de anti-sépticos nasais ou anti-
bidticos até trés semanas antes da data da coleta.

Os profissionais escolhidos para a pesquisa fo-
ram aqueles que entravam em contato direto com os
pacientes do hospital.

13)

As amostras foram obtidas pela fric¢ao de zara-
gatoas umedecidas com soro fisioldgico estéril na cavi-
dade nasal em ambas as narinas e semeadura imediata.

Isolamento

O material obtido foi semeado diretamente nos
meios de Baird - Parker Egg Volk- Tellurite Medium e
Manitol Salt Agar, ambos seletivos (Oxoid), pela técnica
de esgotamento e a seguir incubados em aerobiose a
37° centigrados por 24 horas.

Identificaciao

As coldnias suspeitas foram confirmadas mi-
croscopicamente pela colora¢do de Gram. Estas co-
16nias foram repicadas no meio Manitol Salt Agar para
realizagdo da pesquisa da coagulase livre em tubo e
teste de sensibilidade aos antibioticos, pela técnica de
Kirby e Bauer, recomendada pelo NCCLS (National
Committee for Clinical Laboratory Standards —USA)
usando discos para antibiograma.

Selecio de culturas para fagotipagem

Dos 105 profissionais pesquisados, dezenove
tiveram culturas positivas nas duas amostras que sele-
cionadas e estas, foram submetidas a fagotipagem na
Universidade de Sao Paulo pela técnica do Labo-
ratério Internacional de referéncia sediado em Colindale
— Londres.

Medidas de controle

Durante a fase do estudo, a Comissdo de Con-
trole de Infec¢ao Hospitalar (CCIH) manteve as seguin-
tes medidas: liberacao de antibidticos mediante preen-
chimento de formulario; isolamento preventivo na admis-
sdo para pacientes infectados, oriundos de outro hospital
ou com re-internagdes até resultado de cultura; isola-
mento de pacientes infectados por bactérias multirre-
sistentes; descolonizacdo de MRSA com mupirocin
nasal, duas vezes ao dia, por um periodo de cinco dias
em profissionais da saude portadores; treinamento em
servico, visando a manutenc¢ao de normas de controle
de infeccao hospitalar.
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Tratamento estatistico dos dados
As percentagens observadas foram transfor-
madas para arco seno raiz de “x” (x = percentagem) e

Tabela1- Resultado das culturas dos profissionais pesqui-

sados nas duas amostras

comparadas pelo teste de Tukey. N %
NEGATIVO 1* AMOSTRA
Resultados NEGATIVO 2* AMOSTRA 54 51,4
Dos cento e cinco profissionais pesquisados nas POSITIVO 1* AMOSTRA
duas amostras, 36 (34,2%) apresentaram culturas NEGATIVO 22 AMOSTRA 17 16,1
positivas para Staphylococcus aureus na amostra 1, e
34 (32,3%) na amostra 2. Tais percentuais foram tes- NEGATIVO 1 AMOSTRA
tados através do teste Tukey (d.m.s. a 5% =7,74) e POSITIVO 2* AMOSTRA 15 14.2
ndo apresentaram diferencas significativas. ’
Dezenove (18%) dos 105 profissionais pesqui- POSITIVO 12 AMOSTRA
sgdos nas duas amostra§~apresentaram culturas posi- POSITIVO 2° AMOSTRA 19 18.0
tivas em ambas as ocasides. Tabela 1.
As 36 culturas da primeira amostra e as 34 da TOTAL 105 100
segunda foram submetidas a antibiograma como mostra
atab. 2.
Tabela 2 - Freqiiéncia da resisténcia de Staphylococcus aureus nos profissionais pesquisados em ambas as amostras.
ANTIBIOTICO AMOSTRA 1 AMOSTRA 2
N=36 % N=34 %
AMICACINA 05 13,8 04 11,7
AMPICILINA 32 88,8 33 97,0
CEFALOTINA 05 13,8 06 17,6
CEFOTAXIMA 06 16,6 06 17,6
CIPROFLOXACINA 04 11,1 10 29,4
CLINDAMICINA 06 16,6 07 20,5
CLORANFENICOL 09 25,0 08 23,5
COTRIMOXAZOL 06 16,6 07 20,5
ERITROMICINA 14 38,8 21 61,7
GENTAMICINA 11 30,5 05 14,7
OXACILINA 05 13,8 06 17,6
PENICILINA 33 91,6 34 100,0
RIFAMPICINA 02 5.5 03 8,8
TETRACICLINA 13 36,1 14 41,1
TOBRAMICINA 13 36,1 07 20,5
VANCOMICINA 00 0,0 00 0,0
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Os percentuais de resisténcia testados nao de-
monstraram significancia, (d.m.s.= 13,42 a 5%)).
As culturas dos 19 profissionais, positivas para

_15)

Staphylococcus aureus nas duas amostras foram sub-
metidas a teste de sensibilidade aos antimicrobianos.
Tabela 3.

Tabela3 - Resisténcia de Staphylococcus aureus nos profissionais com culturas positivas em ambas as amostras.

ANTIBIOTICO AMOSTRA 1 AMOSTRA 2
N=19 % N=19 %
AMICACINA 02 10,5 03 15,7
AMPICILINA 18 94,7 19 100,0
CEFALOTINA 03 15,7 03 15,7
CEFOTAXIMA 03 15,7 03 15,7
CIPROFLOXACINA 02 10,5 05 26,3
CLINDAMICINA 02 10,5 04 21,0
CLORANFENICOL 06 31,5 04 21,0
COTRIMOXAZOL 03 15,7 03 15,7
ERITROMICINA 07 36,8 10 52,6
GENTAMICINA 05 26,3 03 15,7
OXACILINA 03 15,7 03 15,7
PENICILINA 17 89,4 19 100,0
RIFAMPICINA 01 52 01 52
TETRACICLINA 08 42,1 08 42,1
TOBRAMICINA 07 36,8 03 15,7
VANCOMICINA 00 0,0 00 0,0

Os percentuais de resisténcia testados mostraram
diferenca significativa em relagdo a penicilina (d.m.s. a
5% =18,21).

Apenas um profissional da satide, apresentou em
ambas as ocasiodes cultura com resisténcia a oxacilina,
configurando um Staphylococcus aureus meticilino-

Publ. UEPG C

resistente MRSA.

As culturas dos 19 profissionais, positivas para
Staphylococcus aureus nas duas amostras, foram
submetidas a fagotipagem pelo Laboratorio de Ciéncias
Farmacéuticas da Universidade de Sdo Paulo, a procura
de uma identidade entre si. Tabela 4.
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Tabelad4- Comparagdo através de fagotipagem de cepas de Staphylococcus aureus encontrada nos profissionais da satide em
ambas as amostras

NUMERO FAGOTIPO Al FAGOTIPO A 2 RELACAO

01 I, 111, FE 111, FE ALTAMENTE RELAC.
15 I, 111, FE, NC I NAO RELACIONADO.
29 I I NAO RELACIONADO.
38 I, III, FE NHL NAO RELACIONADO.
53 111 I NAO RELACIONADO
90 111, FE I NAO RELACIONADO.
91 I NHL NAO RELACIONADO
118 I, 11, FE I, FE NAO RELACIONADO.
121 NHL I NAO RELACIONADO.
135 II 11 ALTAMENTE RELAC.
173 FE FE NAO RELACIONADO
179 NHL NHL PROVAVELM. RELAC.
184 NC, FE I NAO RELACIONADO.
189 NHL I NAO RELACIONADO
193 I I ALTAMENTE RELAC.
215 NHL I NAO RELACIONADO
232 NHL NHL PROVAVELM. RELAC.
260 I NHL NAO RELACIONADO
NAP m,v 11 ALTAMENTE RELAC.

Seis profissionais da saide apresentaram a fago- ~ persistentes da mesma bactéria ou dela originada; estes,
tipagem, em ambas as amostras, padrdes de lisealtae ~ submetidos ao antibiograma mostraram a variagao de
provavelmente relacionados configurando portadores  resisténcia encontrada na tabela 5.
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TabelaS- Resisténcia de Staphylococcus aureus de mesmo fagoétipo dos profissionais de saude com culturas positivas em

ambas as amostras

ANTIBIOTICO AMOSTRA 1 AMOSTRA 2
N=6 % N=6 %
AMICACINA 00 0,0 00 0,0
AMPICILINA 06 100,0 06 100,0
CEFALOTINA 00 0,0 00 0,0
CEFOTAXIMA 00 0,0 00 0,0
CIPROFLOXACINA 00 0,0 01 16,6
CLINDAMICINA 01 16,6 01 16,6
CLORANFENICOL 02 333 01 16,6
COTRIMOXAZOL 01 16,6 00 0,0
ERITROMICINA 04 66,6 03 50,0
GENTAMICINA 01 16,6 00 0,0
OXACILINA 00 0,0 00 0,0
PENICILINA 06 100,0 06 100,0
RIFAMPICINA 00 0,0 00 0,0
TETRACICLINA 03 50,0 04 66,6
TOBRAMICINA 02 33,3 00 0,0
VANCOMICINA 00 0,0 00 0,0
Discussio cionando bactérias resistentes que se espalham através

Dezenove profissionais de satide portadores de
Staphylococcus aureus nas amostras 1 e 2, configuram
um grupo de portadores persistentes da bactéria de
18,0%, em relacdo aos 105 pesquisados nas duas
amostras.

Profissionais da satide, portadores nasais, repre-
sentam uma importante reserva de Staphylococcus
aureus; aproximadamente 25% sao portadores esta-
veis, 30 a 50% deles possuem a bactéria também nas
maos (Boyce, 1991).

O uso extensivo de antibidticos no hospital, faz
com que a bactéria manifeste sua resisténcia também,
no meio ambiente. Assim, pacientes e profissionais da
saude, estdo expostos indiretamente a agao dos anti-
microbianos, que atuam na microbiota endogena sele-

do contato individual (Mc Gowan, 1983).

A nitida associacao entre a introdugao de um
antibiotico e os determinantes que conferem resisténcia,
freqiientemente, ¢ interpretada como causa, quando
narealidade sugere selecdo. A habilidade de um anti-
bidtico em selecionar cepas resistentes depende de sua
atividade letal intrinseca contra as espécies sensiveis,
da habilidade do microrganismo de mudar o receptor
ou utilizar genes de defesa, da proximidade de outras
espécies capazes de transferir determinantes de resis-
téncia, e da habilidade de tolerar e expressar a resis-
téncia adquirida (John;Rice, 2000).

McGovan, em 1983 refere que o aumento da
colonizagdo ou infec¢@o por microrganismos resistentes
ocorre, quando no ambiente hospitalar, houve grande
consumo de antibidticos, mesmo em individuos que ndo
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receberam a droga; modelos bioldgicos tém mostrado
sele¢do bacteriana pela presenga ambiental do anti-
bidtico que produz marcados efeitos sobre a microbiota
endogena e ambiental.

Embora nao se possa quantificar o limiar de resis-
téncia de Staphylococcus aureus aos antibidticos tes-
tados para o ambiente da SCMPG, considera-se que
a variacdo da resisténcia desta populagdo (n=19)
comum as duas amostras representa no periodo de
quatro anos, a pressao de selecdo do ambiente hospi-
talar, para a bactéria.

Notam os dados supracitados, certa estabilidade
na resisténcia aos antibidticos mais utilizados no trata-
mento a bactéria, como sdo oxacilina, cefalotina, cefo-
taxima, cotrimoxazol, vancomicina, rifampicina e, ainda,
cloranfenicol e amicacina, bem como uma diminui¢ao
da resisténcia a gentamicina e tobramicina. Verificou-
se uma tendéncia de aumento na resisténcia a ciproflo-
xacina e a clindamicina. Os niveis de resisténcia a
ampicilina, eritromicina, penicilina e tetraciclina fizeram
com que estas drogas deixassem de ser utilizadas na
sua terapéutica em nosso meio.

A fagotipagem mostrou que 6 dos 19 profissio-
nais mantinham cepas provavelmente relacionadas
durante o periodo do estudo e 13 eram portadores de
cepas ndo-relacionadas as da primeira pesquisa..

Bactérias de fagotipos diferentes pressupde uma
substitui¢ao de cepas, cuja variacao de resisténcia
mantém-se proxima das tendéncias ndo-significativas
da sub-amostra anterior (n=19), o que configura certa
estabilidade na resisténcia bacteriana das cepas dispo-
niveis de Staphylococcus aureus no ambiente da
SCMPG.

Staphylococcus aureus de tfagbtipos relacio-
nados sdo originados do mesmo ancestral e na sub-
amostra (n=6) configuram portadores habituais da
mesma bactéria. Eventuais alteragdes no padrao de
resisténcia destes microrganismos podem estar rela-
cionadas a perda ou ganho de material genético como
plasmideos; transposons; integrons, através de trans-
formacao; transducdo, pela agcdo de bacteridofagos e
conjugagao ou mutacao (Brooks, Butel; Morse, 1998).
Dois dos seis portadores apresentaram idéntico padrao
de resisténcia nos antibiogramas e quatro mostraram-
se proximos das tendéncias ndo-significativas da sub-
amostra dos portadores persistentes (n=19). O material

genético disponivel para transposi¢des ¢ semelhante
ao encontrado nas cepas disponiveis na SCMPG, com
excecao das meticilino-resistentes, visto que neste sub-
grupo (n=6) ndo verificamos resisténcia a oxacilina. O
que pode ser explicado pela descolonizagao realizada
no periodo, nos portadores de MRSA.

Apenas 1 profissional comum as duas amostras
estava colonizado por MRSA, porém de fagétipo dife-
rente.

Embora a fagotipagem esteja sendo substituida
pela eletroforese de DNA em campo pulsado trata-se
de método que pode ser utilizado quando se pretende
comparar amostras recentes com outras ja fagotipadas,
como ¢ o caso do presente estudo.

Conclusao

Profissionais da satide da SCMPG portadores
persistentes de Staphylococcus aureus demonstraram
em um intervalo de quatro anos a presenga da cepa
original em 1/3 dos casos (31,5%) e uma renovacao
em 2/3 (68,5%), demonstrados pela fagotipagem. A
variagao da resisténcia a maioria dos antibioticos nao
foi significativa e traduz uma estabilidade na sensibilidade
das cepas disponiveis no ambiente da Santa Casa de
Misericordia de Ponta Grossa.
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