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Miejscowe leczenie zakazen skory
— zastosowanie mupirocyny

Mupirocyna jest antybiotykiem wytwarzanym przez bakterie
Pseudomonas fluorescens o dobrze poznanym i skutecznym dziataniu
miejscowym. Wykazuje wiasciwosci bakteriostatyczne wobec bakterii
Gram-dodatnich, giéwnie paciorkowcéw i gronkowcéw (w tym
gronkowca ztocistego), a takze niektérych szczepéw bakterii Gram-
-ujemnych, jak Neisseria gonnorhoae czy Hemophilus influenzae'.
Wiasciwosci te w minimalnych stezeniach sa hamujace oraz w wiekszych

stezeniach bakteriobodjcze.

Z punktu widzenia dermatologii wazne
jest dzialanie mupirocyny wobec najczest-
szych winowajcéw zakazen skérnych — pa-
ciorkowcow i gronkowcdw: np. liszajca za-
kaznego, zapalenia mieszkéw wiosowych,
niesztowicy.

Prace nad synteza substancji zdolng do
hamowania wzrostu kolonii Staphylococcus
aureus trwaly juz od 1887 roku, kiedy to Gar-
re opisat czgsteczke wytwarzang w wyniku
procesu fermentacji przez hodowana na
podfozu zelatynowym bakterie z gatunku
Pseudomonas fluorescens. Jednak dopiero
w 1968 roku zespdt Chaina, laureata Nagro-
dy Nobla, zidentyfikowal cztery zwigzki
o podobnej budowie czasteczkowej. Otrzy-
maly one nazwe kwaséw pseudomono-
wych, z wyrdzniajacymi kolejne typy literami
A, B, CiD. Kwas pseudomonowy A zostat
pdzniej nazwany mupirocyna. Mupirocyna
nie jest zwigzana budowg chemiczng i sposo-
bem dziafania z zadng z poznanych dotych-
czas grup $rodkdw przeciwbakteryjnych. Jest

to antybiotyk o zupetnie wyjatkowej struktu-
rze, mechanizmie dziatania i wiasciwosciach
farmakokinetycznych. Mechanizm dziafania
mupirocyny polega na hamowaniu bakteryj-
nej izoleucynowej syntetazy RNA, co skutku-
je brakiem mozliwosci wbudowania tego
aminokwasu do bfon komadrkowych bakterii,
w konsekwencji prowadzac do smierci bakte-
rii. Mupirocyna zaliczana jest do lekdw dziata-
jacych miejscowo, wchtania sie w ok. 1%, jej
stezenie na poziomie skory utrzymuje sie do
72 godzin, do$¢ szybko rozktadana jest do
nieczynnych metabolitow?.

Zastosowanie

Mupirocyna jest wykorzystywana w le-
czeniu miejscowych zakazen skoéry o etiolo-
gii gronkowcowej i gronkowcowo-pacior-
kowcowej, takich jak m.in. liszajec zakazny,
czyracznos¢, zapalenia mieszkéw  wioso-
wych, zanokcica, niesztowica, a takze wtér-
ne nadkazenia pierwotnie zmienionej choro-
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bowo skéry, np. w przebiegu atopowego
zapalenia skéry, niewydolnosci zylnej, tradzi-
ku zwyklego i rézowatego czy nadkazenia
ran pooperacyjnychf. Sztandarowym zasto-
sowaniem mupirocyny jest eliminacja nosi-
cielstwa metylicynoopornego gronkowca
ztocistego (MRSA) u pacjentow przed zabie-
gami chirurgicznymi oraz wsréd personelu
medycznego.

W liszajcu zakaznym, ktéry jest przykia-
dem choroby zakaZnej o etiologii gronkow-
cowo-paciorkowcowej i jedng z czelcie]
wystepujacych zakaznych choréb skory
u dzieci, mupirocyna pozostaje lekiem
pierwszego rzutu. Liszajec zakazny wyste-
puje w odmianie pecherzowej i niepeche-
rzowej na drodze zakazenia wewnatrz- i ze-
wnatrzpochodnego. W wiekszosci przypad-
kéw przebiega tagodnie. Istnieja jednak
przypadki, w ktorych liszajec zakazny moze
by¢ nawrotowy i przebiega¢ z objawami
ogdlnymi, takimi jak goraczka czy powiek-
szenie weztdéw chtonnych. W takich stanach
klinicznych istotne jest szybkie rozpoznanie
i leczenie zmian ograniczonych miejscowo
mascia lub kremem z 2% mupirocyna, sto-
sowang 2-3 razy dziennie przez 10 dni. Ko-
ning wraz z zespotem przeprowadzit meta-
analize 57 badan z randomizacjg na temat
leczenia liszajca zakaznego u 3533 chorych.
Leczenie antybiotykami o dziafaniu miejsco-
wym okazafo sie by¢ skuteczniejsze od in-
nych form terapii u pacjentéw z bezpeche-
rzowa postacia choroby. Wykazano duza
i poréwnywalng skuteczno$¢ preparatow
stosowanych miejscowo zawierajagcych mu-
pirocyne i kwas fusydowy. Miejscowo apli-
kowana bacytracyna stanowi lek dalszego
wyboru. Istotne jest réwniez wykazanie, ze
miejscowe preparaty z mupirocyng i kwa-
sem fusydowym sg co najmniej tak samo
skuteczne lub skuteczniejsze niz ogdlnie po-
dawane antybiotyki. Ponadto ogdlne poda-
wanie antybiotykdw zwiazane jest z wyste-
powaniem w réznym odsetku dziata nie-

pozadanych, gtéwnie ze strony przewodu
pokarmowego. W metaanalizie wykazano
takze, ze stosowanie miejscowe neomycy-
ny, bacytracyny, polimyksyny B i gentamy-
cyny przynosi znacznie mniejsze korzysci
terapeutyczne. Wazne jest rdwniez stwier-
dzenie, ze miejscowe stosowanie prepara-
téw dezynfekujacych nie przynosi istotnych
korzyscit™.,

Mupirocyna jako srodek dziatajacy miej-
scowo moze byc¢ stosowana w leczeniu i za-
pobieganiu zakazen skéry réznego pocho-
dzenia. W najnowsze] analizie |5-letnich
doswiadczen oddziatu leczenia oparzen
w Szpitalu Uniwersyteckim w Potudniowej
Kalifornii w terapii zespotu Stevensa Johnso-
na i Toksycznej Nekrolizie Naskdrka (TEN,
zespdt Lyella) jako skuteczne podaje sie sto-
sowanie opatrunkéw z mascig z mupirocyng
w leczeniu zmian chorobowych skéry twa-
rzy®l. Ponadto w skojarzeniu z opatrunkami
poliuretanowymi mupirocyna wykazuje sku-
tecznos¢ w leczeniu ran pooparzenio-
wych®., Co wiecej, mupirocyna znajduje
swoje zastosowanie w zapobieganiu zakaze-
niom ran pooperacyjnych badZ tez obsza-
réw skoéry, ktére sa mozliwymi wrotami in-
fekeji paciorkowcowych i gronkowcowych,
jak na przykfad miejsca wkiucia. W badaniu
Htay wraz z zespofem, pordwnujacym
miejscowe dziafanie chlorheksydyny i mupi-
rocyny w zapobieganiu infekcji miejsca
wkiucia (exit-site infection, ESI) u pacjentow
dializowanych otrzewnowo, mupirocyna
okazata sig by¢ $rodkiem skuteczniejszym
w zapobieganiu tym zakazeniom!”.

Nosicielstwo Staphylococcus aureus sta-
nowi w szpitalach gtéwng przyczyne zaka-
zen, ktére przebiegaja w postaci epidemi.
Szczegdlnym problemem staja sie epidemie
spowodowane przez metycylinooporne
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szczepy gronkowca zfocistego (MRSA). Sku-
teczno$¢ mupirocyny w zwalczaniu nosiciel-
stwa nosowego szczepdw gronkowcdw zto-
cistych wrazliwych na metycyline i metycyli-
noopornych (MRSA) zostata udokumento-
wana zaréwno u pacjentéw, jak i u persone-
lu. Eliminacja nosicielstwa nosowego jest sta-
bilna, a rekolonizacja zazwyczaj odsunieta
w czasie. Odsetek oséb, u ktdrych utrzymu-
je sie efekt usuniecia szczepu pierwotnego,
jest przez pierwsze trzy miesiace wzglednie
stabilny i wynosi okofo 80%, natomiast od-
setek rekolonizacji ogotem (bez wzgledu na
rodzaj szczepu bakteryjnego) jest zmienny
i wynosi 10-43%. Nalezy jednak pamietac,
ze personel medyczny jest szczegdlnie nara-
zony na rekolonizacje. Eliminacja nosiciel-
stwa zapobiega wtdérnemu nadkazaniu ran
pooperacyjnych, a takze znacznie powaz-
niejszym powiktaniom, z posocznica gron-
kowcowa wigczniel?,

Kwas fusydowy to antybiotyk o struktu-
rze podobnej do steroidéw, wytwarzany
przez szczep Fusidium coccineum. Nalezy
do antybiotykédw o dziataniu bakteriosta-
tycznym, a mechanizm dziafania polega na
blokowaniu biosyntezy biatka. Spektrum
przeciwbakteryjne: Staphylococcus aureus
i Staphylococcus epidermidis, w tym szczepy
penicylinazododatnie, metycylinooporny
Staphylococcus aureus (MRSA), nie wykazu-
je dziatania wobec bakterii Gram-ujem-
nych”. Lek wystepuje w postaci masci lub
kremu, podobnie jak mupirocyna, w steze-
niu 2%.

W leczeniu zakazen bakteryjnych skéry
zastosowanie majg oba zwiazki chemiczne,
jednak wiele analiz wskazuje przewage po-
zytywnych efektéw terapeutycznych mupi-
rocyny nad kwasem fusydowym. W badaniu
przeprowadzonym przez White wraz z ze-
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spotem przebadano 413 pacjentéw z miej-
scowym zakazeniem skéry florg mieszana.
Pacjenci zostali podzieleni na dwie grupy ba-
danych, z ktérych jedna 2 razy dziennie apli-
kowala na zmienione chorobowo partie
skéry mas¢ z mupirocyng, natomiast druga
grupa stosowata kwas fusydowy. Pacjenci
utrzymywali kuracje przez 7 dni. Poprawe
stanu klinicznego uzyskano u 97% pacjen-
téw leczonych mupirocyna i u 93% leczo-
nych kwasem fusydowym. Po pobraniu wy-
mazdéw bakteriologicznych po leczeniu i po-
réwnaniu z wynikami sprzed leczenia wyka-
zano eliminacje bakterii u 93% leczonych
mupirocyng i 89% leczonych kwasem fusy-
dowym'®. Gisby i Bryant, przeprowadzajac
badania poréwnawcze obu substancji, do-
wiedli lepszej odpowiedzi klinicznej u pa-
gentdw leczonych mupirocyna, w tym sta-
tystycznie znaczacy wyzszy odsetek elimina-
qji szczepdw Streptococcus pyogenes w gru-
pie stosujacej mupirocynel'. W przypadku
wtérnych nadkazen bakteryjnych, w rando-
mizowanym badaniu przeprowadzonym
przez Gilberta wraz z zespotem, dowie-
dziono skutecznosci obu zwigzkdw che-
micznych, z przewaga na korzy$¢ mupirocy-
ny — w posiewach z ran catkowitg eradyka-
cje chorobotwérezych szczepdw udato sie
uzyskac¢ az u 97%, zas$ u stosujacych kwas
fusydowy odsetek jatowych posiewdw wy-
nidst 87%.

Mupirocyna uznawana jest za lek sku-
teczny i bezpieczny. Charakteryzuje sie po-
wolnym rozwojem opornosci, co wyrdznia
ja sposréd innych miejscowych lekdw prze-
ciwgronkowcowych. Przez nieuszkodzona
skére wehtania sie jedynie w 19, nie powo-
duje ogdlnoustrojowych dziatan niepozada-
nych. Na podstawie pracy Bork wraz z ze-
spofem mozna oceni¢ czestos¢ wystepowa-



nia dziatan niepozadanych. Analiza objeto
1357 oséb leczonych miejscowo mascia
z mupirocyng przez okres 7 dni. Wdrdd
miejscowych efektéw ubocznych obserwo-
wano s$wiad, pieczenie | zaczerwienienie
u zaledwie 39 pacjentdéw, co stanowito
2,9%. Nie obserwowano ogdlnoustrojo-
wych dziatan niepozadanych i odchyler
w badaniach laboratoryjnycht?. Kwas fusy-
dowy réwniez charakteryzuje sie dos¢ du-
zym bezpieczenstwem stosowania, jednak
wykazuje nieznacznie wyzszy potencjat aler-
gizujacy niz mupirocyna. W literaturze opisy-
wano jeden przypadek pokrzywki i obrzeku
Quinckego po zastosowaniu kwasu fusydo-
wego. Reakcja ta wystgpifa po zastosowaniu
preparatu na uszkodzony naskérek!' . W ba-
daniach opisywanych przy poréwnaniu obu
substancji réwniez dazono do oceny ewen-
tualnych objawdw niepozadanych, w analizie
wykonanej przez White i wsp. nie wykazano
znaczacych réznic w tym aspekcie miedzy
mupirocyng i kwasem fusydowym!'.,

Mupirocyna jest lekiem bezpiecznym
w leczeniu zakazen skéry wywotanych
przez gronkowce i paciorkowce, w tym nie-
zwykle pomocnym w eliminagcji nosicielstwa
gronkowca metycylinoopornego wsrdd pa-
dentdw i personelu medycznego. W' po-
réwnaniu z kwasem fusydowym mupirocy-
na charakteryzuje sie wyzsza skutecznoscia
wobec paciorkowcdw, mniejsza liczbg dzia-
fan niepozadanych, a wiec takze wyzszym
bezpieczenstwem stosowania i wyzszym
wspdfczynnikiem compliance oraz mniejsza
czestotliwoscig stosowania w stosunku do
preparatéw zawierajacych kwas fusydowy.
Rowniez z tego wzgledu uzasadnione jest
miejscowe stosowanie mupirocyny jako le-
ku pierwszego rzutu w powierzchownych
zakazeniach skory o etiologii paciorkowco-
wej i gronkowcowe.
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