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Prevaléncia e perfil de sensibilidade de amostras de Staphylococcus aureus isoladas de
casos clinicos de infeccdes hospitalares

Prevalence and sensibility profiles of Staphylococcus aureus samples isolated from clinical
cases of hospital infections

Prevalencia y perfil de sensibilidad de muestras de Staphylococcus aureus isoladas de
casos clinicos de infecciones hospitalares

Maria Inez Almeida', Jodo Bedendo', Emerson Danguy Cavasin'"', Maria Cristina Bronharo Tognim'"

RESUMO

Este estudo investigou a prevaléncia e o perfil
de sensibilidade de amostras de
Staphylococcus aureus isoladas de casos
clinicos de infec¢cdes hospitalares, em um
hospital de ensino, Londrina Parana, no
periodo de 2001 a 2004. Foi também
comparado os resultados dos testes de
susceptibilidade a oxacilina e vancomicina de
74 cepas, obtidos pelo sistema automatizado
MicroScan® (Dade Bering, Sacramento,
Califérnia, USA, utilizando Painéis MicroScan®
PC 12 (Gram Positivo), com os resultados da
técnica de diluichio em &agar com diferentes
concentracdes destes antimicrobianos. As
informac6es foram procedentes do banco de
dados das infec¢bes hospitalares da Comisséo
de Controle de Infeccdo Hospitalar (CCIH). As
amostras de S. aureus apresentaram amplo
espectro de resisténcia frente as drogas
testadas. A taxa média de prevaléncia de
infeccdes hospitalares por S. aureus foi de
16,3% e a taxa média de prevaléncia de
amostras oxacilina resistentes foi de 70,75%.
Nado se detectou amostras resistentes a
vancomicina pelos 2 métodos. O método de
diluicio em agar confirmou a resisténcia a
oxacilina em 65 das 74 (83,75%) e as
amostras avaliadas pelo sistema MicroScan®
ndo apresentaram diferencas estatisticamente
significantes. Para o] antimicrobiano
vancomicina, houve concordancia em 100%
entre os dois métodos.

Palavras chave: Staphylococcus aureus;
Oxacilina; Vancomicina; Infeccdo Hospitalar.

ABSTRACT

This study investigated the prevalence and the
susceptibility profile of Staphylococcus aureus
samples isolated from clinical infections in a
teaching hospital, Parana - Londrina, cases
between 2001 and 2004. The sensitivity test
results for 74 strains to oxacillin and

vancomycim, obtained by MicroScan®
automated system (Dada Bering, Sacramento,
California, USA, employing MicroScan® PC 12-
gram positive Panels) were compared with the
results obtained from the dilution agar method
using different concentrations of antimicrobials.
The data was obtained from the Hospital
Infection Committee Control Data bank. The
Staphylococcus aureus samples showed a large
spectrum of resistance to the antimicrobials
tested. The medium rate of prevalence of the
S. aureus hospital infections was 16,3% and
the medium rate of prevalence of the hospital
infection, by oxacillin resistant S. aureus
strains was 70,75%. It was not detected
samples resistant to vancomycin using both
methods. Among this 74 samples identified as
oxacillin-resistant by MicroScan® system, 65
(83,75%) had their resistance confirmed by
Dilution Agar Method. The difference between
the results was not statistically significant. To
the vancomycin, there was 100% of
concordance in both methods.

Key words: Staphylococcus aureus; Oxacilin;
Vancomicin; Hospital Infection.
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RESUMEN
En este estudio se investigé la prevalencia y el

perfil de sensibilidad de muestras de
Staphylococcus aureus aisladas de casos
clinicos de infecciones hospitalarias, en un

hospital de ensefianza, Londrina - Parana, en el
periodo de 2001 a 2004. Fue también
comparado los resultados de las pruebas de
susceptibilidad a la oxacilina y vancomicina de

74 cepas, obtenidos por el sistema
automatizado MicroScan® (Dade Bering,
Sacramento, California, EE.UU., utilizando

Paneles MicroScan® PC 12 (Gram Positivo),
con los resultados de la técnica de dilucidén en
agar con diferentes concentraciones de estos
antimicrobianos. Las informaciones fueron
procedentes del banco de datos de las
infecciones hospitalarias de la Comision de
Control de Infeccion Hospitalaria (CCIH). Las

INTRODUCAO

O Staphylococcus aureus tem ocupado
lugar de destaque na etiologia das infeccdes
hospitalares e sua alta versatilidade em
adquirir resisténcia aos antimicrobianos tornou-
se uma preocupacao universal®

No Brasil estudos tém demonstrado
prevaléncia de infecgbes hospitalares por S.
aureus variando entre 17% a 26 % e
aproximadamente 70% a 100% sdo causadas
por amostras multirresistentes® .

Sader®  refere que diante da

disseminacdo de bactérias multirresistentes é
necessaria a adocado de programas de vigilancia
que envolve, entre outras medidas, a avaliacdo
do perfil de sensibilidade dos isolados
empregando se metodologias apropriadas e
recomendadas por orgaos de referéncia.

(0] perfil de sensibilidade aos
antimicrobianos pode ser determinado pelo
meétodo de difusdo em agar, diluicdo em placa
ou tubo e também através de equipamentos,
de de

fornecem valores quantitativos de pontos de

diferentes graus automacdo, que

muestras de S. aureus presentaron un amplio
espectro de resistencia frente a las drogas
probadas. La tasa promedio de prevalencia de
infecciones hospitalarias por S. aureus fue de
16,3% y la tasa promedio de prevalencia de
muestras oxacilina resistentes fue de 70,75%.
No se detectd muestras resistentes a la
vancomicina por los 2 métodos. El método de
dilucibn en agar confirmé la resistencia a la
oxacilina en 65 de las 74 (83,75%). Muestras
evaluadas por el sistema MicroScan® siendo
que esta diferencia entre osa 2 métodos no fue
estadisticamente significante. Para el
antimicrobiano vancomicina, hubo
concordancia de 100% entre los dos métodos.

Palabras
Oxacilina;
hospitalarias.

clave: Staphylococcus aureus;
Vancomicina; Infecciones

corte que permitem aproximar os valores de
(CIM). Tal
valor é determinado pela concentracdo minima
de de

concentracdo inibitéria minima -

um medicamento capaz inibir o
crescimento bacteriano, sob condi¢cBes proprias
de incubacéo e de tempo®".

O emprego do teste para determinacédo
da CIM apresenta recomendacao para a analise
de resisténcia a oxacilina em amostras de S.
aureus. Nos testes de sensibilidade a drogas
antimicrobianas, a resisténcia a oxacilina é um
marcador de resisténcia que se estende a todos
os betalactamicos® "

No que se refere a vancomicina foram
isoladas amostras de S. aureus resistentes no
Brasil“*®
de 80% das

Cerca infeccdes

estafilocécicas vem sendo tratadas com

vancomicina® e ha referéncia de que o uso em
larga escala e por tempo prolongado pode
de

induzir o] aparecimento

5(4,9-10)'

estirpes
resistente
Considerando 0 exposto, 0 presente

estudo teve como objetivo determinar a
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prevaléncia e o perfil de sensibilidade de

amostras de S. aureus isoladas de casos
bem como

de

clinicos de infeccdo hospitalar

comparar o0s resultados dos testes
sensibilidade a oxacilina e vancomicina obtidos

com o emprego de duas metodologias.

METODOS

Este estudo foi desenvolvido em um
hospital de ensino publico do Estado do Parana,
considerado centro de referéncia para o
Sistema Unico de Sautde. Conta com 333 leitos
e faz aproximadamente 1.150 internac8es por
més.

As informag0Oes referentes a ocorréncia de
infec¢cbes hospitalares, ocorridas entre 2001 e
2004,

da

foram obtidas junto ao banco de dados

Comissédo de Controle de Infeccédo
Hospitalar (CCIH) e os resultados dos testes de
sensibilidade das cepas de Staphylococcus
relatério do

Dade

aureus foram procedentes do
sistema automatizado MicroScan®),
Bering, Sacramento, Califérnia, USA, utilizando
Painéis MicroScan® PC 12 (Gram Positivo).
Setenta e quatro cepas de
Staphylococcus aureus resistentes a oxacilina e

sensiveis a vancomicina foram reavaliadas

quanto a sensibilidade a oxacilina e
vancomicina pela técnica de diluicdo em agar,
em placas contendo diferentes concentragcfes
conforme

destes antimicrobianos,

recomendacfes do National Committe for
Clinical Laboratory Standards®?.

Os resultados obtidos com as duas
técnicas foram comparados empregando se
teste estatistico para proporcao®?

Os dados deste estudo foram cadastrados
em planilha do programa Excel, tabulados e

analisados para se determinar o perfil de

sensibilidade das amostras de Staphylococcus
aureus aos antimicrobianos.

O presente estudo foi analisado e
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do
do Norte do

Hospital Universitario Regional

Parana, parecer CEP 002/05, por estar em
conformidade com a Resolucdo 196/96 -—
Conselho Nacional de Saude (CNS) (BRASIL,

1996).

RESULTADOS

A média da prevaléncia das infeccdes
hospitalares por S. aureus, no periodo de 2001
a 2004, foi de 16,3% e a taxa de infeccdo
hospitalar por Staphylococcus aureus oxacilina
resistente - (ORSA) foi de 11%. A distribuicdo
média da resisténcia das amostras de S.
aureus isoladas de infecgbes hospitalares no
periodo de 2001 a 2004 da instituicdo em
estudo 50/52 (98%);
eritromicina, 42/54 (79,25%);
23/38 (63,25%); clindamicina, 31/40 (76,5%);
16/22 (71,75%);
sulfametoxazol, 32/44 (71,25%); tetraciclina,
11/18 (56%); rifampicina, 4/36 (11,25%o).

foi: penicilina,

ciprofloxacin,

cloranfenicol, trimetoprim-

Para a oxacilina e vancomicina foram
avaliadas 236 amostras de S. aureus sendo
que a prevaléncia média de resisténcia a
oxacilina foi de 70,75%. A taxa de resisténcia
anual foi de 74% em 2001; 75% em 2002;
66% em 2003 e 68% em 2004.
observou resisténcia a

Nao se

vancomicina durante o periodo. Entre as
setenta e quatro amostras de S. aureus

identificadas como resistentes a oxacilina
através do método MicroScan®, os resultados
mostraram que em 83,78 % (65774) houve
confirmacédo desta resisténcia pela técnica de

diluicBo em placa. Aplicando o teste para a
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propor¢cdo, ndo se rejeita HO, ou seja, a
propor¢cdo de microrganismos encontrada é
100%, (p-valor = 0,14773).

Para a vancomicina, em 100% das
amostras de S. aureus houve confirmacdo da

sensibilidade pela técnica de diluicdo em placa.

O perfil de sensibilidade aos antimicrobianos de
amostras de Staphylococcus aureus isoladas de
casos clinicos de infeccdo hospitalar, de um
hospital de ensino, no periodo de 2001 a 2004,

é apresentado na Figura 1.

PERFIL DE SENSIBILIDADE DAS AMOSTRAS DE STAPHYLOCOCCUS AUREUS
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Figura 1: Perfil de sensibilidade aos antimicrobianos de amostras de Staphylococcus aureus isoladas

de casos clinicos de infeccdo hospitalar, de um hospital de ensino, em Londrina — Parana, no periodo
de 2001 a 2004.

DISCUSSAO
Determinar a prevaléncia de ocorréncia

de infeccdo hospitalar € uma estratégia

epidemioldgica importante para a proposi¢ao
de medidas de prevencao e controle e também

um dos critérios mais utilizados para a escolha

da terapéutica®361319

Neste estudo o S. aureus, apresentou
uma taxa média de prevaléncia de 16,3%, se
destacando como agente etiolégico de casos

clinicos de infecgbes hospitalares o que

corrobora estudos realizados em outras

instituicbes no Brasil que demonstraram

valores variando entre 17% e 26%®®

Organismos internacionais, entretanto
ainda nao estabeleceram niveis aceitaveis para
as taxas de infecgcbes hospitalares e cada
instituicdo deve estabelecer suas metas em
funcao de suas caracteristicas.

Condicdes tecnoldgicas, capacitacao
técnica de pessoal, niveis de atendimento, tipo
de paciente albergado

e especialidades

meédicas séo, entre outros, fatores importantes

que influenciam na aquisicdo de infeccao 2

492



Almeida MI, Bedendo J, Cavasin ED, Tognim MCB. Prevaléncia e perfil de sensibilidade de amostras de Staphylococcus aureus
isoladas de casos clinicos de infecgGes hospitalares. Revista Eletronica de Enfermagem [serial on line] 2007 Mai-Ago; 9(2):
489-495. Available from: URL: http://www.fen.ufg.br/revista/v9/n2/v9n2al5.htm

Os S. aureus possuem um conjunto de

mecanismos de viruléncia e grande

versatilidade de estratégias patogénicas, o que

influi no desenvolvimento da resisténcia a
antibidticos e eleva a vulnerabilidade a
infeccao®7:9:15-16)

Neste estudo a taxa média de prevaléncia
de ORSA, entre as infeccdes estafilocOcicas
hospitalares, foi de 70,75%.

Estes resultados estdo de acordo com
aqueles de estudos isolados realizados no
Brasil, que demonstraram taxas de prevaléncia
de ORSA,

entre as infeccbes hospitalares

estafilococicas, variando de 40% a 809% 15

17)

H4 também um estudo multicéntrico,
realizado em 11 hospitais brasileiros, no qual a
taxa de ORSA, entre as infeccbes
estafilocécicas hospitalares, foi de 43,7%®.

A América do Sul apresenta um dos
indices mais altos de resisténcia bacteriana em
infeccbes hospitalares®. A identificacdo de
cepas ORSA em instituicdes hospitalares € uma
ferramenta epidemiolégica importante, pois
estas estirpes atuam como marcador para
outros grupos de antimicrobianos, como,

macrolideos, e
A média de

de 63,25%,

aminoglicosideos,

S(10’15’17)_ taxa

cefalosporina
resisténcia a ciprofloxacin foi
clindamicina, 76,5%, tetraciclina, 56%, e para
trimetoprim-sulfametoxazol de 71,25%.

Em estudo realizado em hospitais
brasileiros, entre 1995 e 1997, demonstraram
a existéncia de um clone endémico de ORSA
eritromicina,

resistente &  ciprofloxacin,

lincomicina, trimetroprim-sulfametaxasol e a
tetraciclina. Neste estudo n&o se procedeu a

analise molecular das amostras ORSA para se

identificar a existéncia de correlacdo clonal
entre os isolados®™®.

A avaliacdo da resisténcia aos

aminoglicosideos €& importante, uma vez que
essa classe de antibiéticos pode ser associada
a betalactdmicos e

glicopeptideos para

tratamento de infec¢des graves. Durante o

periodo avaliado a resisténcia média a
gentamicina foi 66,75%.

Amicacina foi avaliada somente em 2003
e a resisténcia encontrada foi de 67%. Estas
taxas sdo menores que aquelas de outro

% realizado com amostras de 12

estudo
hospitais de Sdo Paulo, onde se constatou
taxas de resisténcia de 91%, 96% e 82%
respectivamente para amicacina, gentamicina e
sulfonamidas. Salienta-se que o0s resultados
acima foram procedentes de estudos realizados
com amostras resistentes e sensiveis a
oxacilina entre os anos de 1990 e 1992.

A ciprofloxacin, pertencente ao grupo das

quinolonas, apresentou taxa média de
resisténcia de 63,25%, resultados estes
semelhantes em estudo que detectou

resisténcia de 62%"%.  Staphylococcus spp

pode desenvolver resisténcia durante a terapia
prolongada com quinolonas e tornar-se
resistentes em trés a quatro dias apo6s o inicio
do tratamento®®

A resisténcia a oxacilina resulta em
resisténcia cruzada a todos os antibidticos
betalactamicos, tais

como penicilinas,

cefalosporinas e carbapenémicos. As

cefalosporinas de primeira geragdo apresentam

melhor atividade contra o0s gram-positivos
quando comparadas com as de terceira
geragao(s,ll,ls,ﬂ)_

As cepas testadas frente as

cefalosporinas, neste estudo, apresentaram um
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perfil de resisténcia superior a 50%, com
excecdo do ano de 2003. Este resultado néo
era esperado uma vez que perfil de
sensibilidade da penicilina se manteve estavel
neste periodo. O uso de cefalosporinas eleva
possibilidade do aparecimento de Enterococcus
resistentes a vancomicina, e esta condicdo é
problematica ja que esta resisténcia, sendo
mediada por plasmidios, pode ser transferida a
outras bactérias incluindo Staphylococcus
aureus(s'lo’ls’”)_

Nos hospitais, o tratamento prolongado
com antibiéticos de amplo espectro, como a
vancomicina, tornam dificil o controle destas
infeccoes®1®.

O aumento da frequéncia de infeccdes
hospitalares causadas por ORSA é
acompanhado pelo aumento da resisténcia a
muitos outros antimicrobianos com atividade
antiestafilocécica, como os aminoglicosideos,

cloranfenicol, lincosamideos, macrolideos,
quinolonas e tetraciclina, resultando em poucas
alternativas terapéuticas para o tratamento®®,

As técnicas de diluicho em &agar e o
método automatizado MicroScan®, para o
desenvolvida

de

antimicrobiano vancomicina,

neste estudo, demonstrou auséncia

resisténcia a vancomicina para todas as cepas

de S. aureus testadas. Estas técnicas sao

amplamente abordadas na literatura ¢:1°-11:17:19)
e S. aureus resistente a vancomicina podem
ser confiavelmente detectados.

Microrganismos que apresentarem
valores de CIM elevados para vancomicina
devem ser enviados a um laboratério de
referéncia para confirmacdo de resultado %
pois tanto a tolerdncia quanto a resisténcia a
considerados fendmenos

vancomicina sao

instaveis e induzidos que surgem durante o
tratamento com a droga®™®.

O surgimento da tolerancia é considerado
o0 inicio do desenvolvimento da resisténcia a
vancomicina®8-29,

Para determinacdo de resisténcia a
oxacilina, os resultados apontaram que em
87,83% (65/74) houve concordancia entre as
duas metodologias. Através da técnica de
diluicdo em Agar a resisténcia a oxacilina foi
detectada em 65 das 74 amostras avaliadas.

Aplicando se o teste para proporc¢des foi obtido

um p-valor 0,14773 demonstrando néo
haver diferenca estatisticamente significante na

confiabilidade dos métodos empregados.

CONCLUSAO
As amostras de Staphylococcus aureus

apresentaram um amplo espectro de

resisténcia frente aos antimicrobianos
usualmente empregados na pratica clinica. Nao
se observou resisténcia a vancomicina entre as
avaliadas.

amostras Nado houve diferenca

estatisticamente significante nos resultados
obtidos com a aplicacdo da técnica de diluicao
automatizado

de

em agar e 0 método
(MicroScan®)

Staphylococcus aureus resistentes a oxacilina.

na detecgao amostras

Houve concordancia nos resultados das
técnicas de diluicdo em &gar e o método

automatizado (MicroScan®) na avaliacdo da

susceptibilidade a vancomicina.
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