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Mupirocyna w leczeniu zakazen
bakteryjnych

Skéra ludzka stanowi wazna bariere zabezpieczajaca przed wnika-
niem do wnetrza organizmu réznych czynnikéw szkodliwych. Jej po-
wierzchnia nie jest jednak sterylna. Kolonizuja ja liczne bakterie,
ktére w warunkach prawidtowych nie prowadza do rozwoju infekgji.
Do zakazen bakteryjnych dochodzi w przypadku urazéw prowadza-
cych do utraty ciggtosci skory, zaburzen jej funkcji ochronnej, np.
w czasie stanu zapalnego skory, a takze w przypadku stanéw zwia-
zanych z ogélnym spadkiem odpornosci, np. w przebiegu cukrzycy
lub w trakcie leczenia immunosupresyjnego. Najczestszymi wino-
wajcami bakteryjnych infekcji skérnych sa bakterie nalezace do

gronkowcoéw i paciorkowcoéow.

Biorac pod uwage najczestsze czynniki
etiologiczne bakteryjnych zakazen skory, duza
role w farmakoterapii tych choréb odgrywa
mupirocyna. Jest to antybiotyk wytwarzany
w wyniku procesu fermentacji przez bakterie
z gatunku Pseudomonas fluorescens. Wykazuje
on dziafanie wobec bakterii Gram-dodatnich,
gléwnie rodziny Streptococcus i Staphylococcus,
a takze wobec szczepdw Neisseria gonnorhoae
i Haemophilus influenzae, nalezacych do bakte-
rii Gram-ujemnych™, Wiasciwosci przeciwbak-
teryjne mupirocyny zaleza od jej stezenia.
W' minimalnych stezeniach ma wiasciwosci
bakteriostatyczne, za$ w wyzszych — bakterio-
bdjcze. Jest to antybiotyk o wyjatkowej struktu-

rze, mechanizmie dziafania i farmakokinetyce.
Dzialanie mupirocyny polega na hamowaniu
bakteryjnej syntetazy izoleucynowej t-RNA, co
skutkuje blokowaniem biosyntezy izoleucyny
przez bakterie i brakiem mozliwosci wbudo-
wania tego aminokwasu do bakteryjnych blon
komorkowych. Dzieki temu unikatowemu
dziataniu jest ona wyjatkowo aktywna wobec
szczepdw  wieloopornych™. Ze wzgledu na
wiasciwosci farmakokinetyczne mupirocyna
nadaje sie wylacznie do stosowania zewnetrz-
nego. Z powierzchni skéry wchfania sie tylko
w %. Dos¢ szybko rozkladana jest do nieak-
tywnych metabolitéw, a jej stezenie na pozio-
mie skory utrzymuje sie do 72 godzin®.,
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Mupirocyna to antybiotyk do stosowania
miejscowego, aktywny przeciwko wiekszosci
szczepow Staphylococcus epidermidis i Sta-
phylococcus saprophyticus. Wskazany jest
w miejscowym leczeniu bakteryjnych zaka-
zen skoéry wywotanych wrazliwymi na mupi-
rocyne Staphylococcus aureus, w tym szcze-
pami metycylinoopornymi oraz innymi gron-
kowcami i paciorkowcami.

W zaleznodci od postaci preparatu wy-
réznia sie dla mupirocyny odmienne zasto-
sowania. 2% mas¢ podawana 2 lub 3 razy
dziennie wykazuje doskonalg skutecznosé
W miejscowym leczeniu pierwotnych zaka-
zen skory takich jak liszajec zakazny, nieszto-
wica, zapalenie mieszkéw wiosowych, czy-
raczno$¢. Preparat w postaci masci znajduje
takze zastosowanie w przypadku wtdrnych
nadkazen bakteryjnych skéry w przebiegu
réznych dermatoz, m.in. wyprysku, fuszczy-
cy, atopowego zapalenia skéry, rybiej tuski.
Mozne by¢ rowniez stosowany profilaktycz-
nie, aby zapobiec rozwojowi infekcji i pro-
mowac gojenie w przypadku drobnych opa-
rzen, skaleczen czy ran po biopsji. Preparat
w postaci kremu wskazany jest miejscowo
w profilaktyce lub leczeniu zakazen w przy-
padku uszkodzer pourazowych (mafe rany
szarpane, otarcia naskérka, ukaszenia owa-
déw) czy niewielkich, niewymagajacych ho-
spitalizacji ran i oparzen wywofanych przez
wrazliwe na mupirocyne szczepy bakterii.
2% mas¢ podawana donosowo stosowana
jest w celu eliminagji nosicielstwa gronkow-
cdw, w tym opornego na metycyling Staphy-
lococcus aureus (MRSA), szczegdlnie u pa-
gentéw poddawanych hemodializie lub cia-
gtej ambulatoryjnej dializie otrzewnowe;j
w celu zmniejszenia ogdlnoustrojowych
skutkéw zakazen S. aureus.

W otwartych i kontrolowanych badaniach
u pacjentéw z réznymi pierwotnymi infekcjami

skérnymi wykazano, ze mupirocyna jest kii-
nicznie skuteczna w powyzej 80% przypad-
kow, z wyzszym wskaznikiem powodzenia te-
rapii U pacjentéw z ostrymi zakazeniami niz
z chorobg przewlekia. Szczegdlnie dobre wy-
niki z mupirocyng osiggnieto u pacjentéw (za-
zwyczaj dziedi) z liszajcem — wiekszos¢ badan
wykazywafa kliniczne wyleczenie lub wyrazna
poprawe u co najmniej 95% pacjentéw.
W ograniczonych prébach poréwnawczych
mupirocyna wydaje sie by¢ lepsza od 1% ma-
$ci neomycyny i co najmniej tak samo skutecz-
na jak 2% mas¢ z kwasem fusydowym u pa-
gentdw z liszajcem oraz tak samo skuteczna
jak 39 mas¢ chlorotetracykliny w réznych po-
wierzchownych infekcjach skéry.

Krem i mas¢ zawierajace mupirocyne
nalezy podawac miejscowo, bezposrednio
na miejsce powierzchownej infekgji skory.
Rezim dawkowania powinien wynosi¢ 2 do
5 razy dziennie przez 5 do 14 dni u wigk-
szosci pacjentow, chociaz diuzsze stosowa-
nie moze by¢ konieczne w przewlekiej lub
ciezszej infekgji.
w przedsionku nosa zazwyczaj powinno
ustapi¢ po 3-5 dniach kuragjit.

Nosicielstwo  bakterii

Staphylococcus aureus jest dla cztowieka
zarbwno drobnoustrojem komensalnym,
jak i patogenem chorobotwdrczym stano-
wigcym czestg przyczyne klinicznie istotnych
infekcji o réznej lokalizacji (infekcje skory
i tkanki podskérnej, zapalenie ptuc, pierwot-
ne zapalenie kosci i stawow, zapalenie
wsierdzia)’. Chociaz S. aureus moze by¢
hodowany z wielu miejsc skéry i powierzch-
ni bfony $luzowej nosicieli, gtéwna nisze
ekologiczng dla bytowania gronkowcdw sta-
nowi u ludzi jama nosowo-gardfowa®.

Wigkszoé¢ badan analizujacych ryzyko
zwiagzane z zakazeniami S. aureus dotyczy za-
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kazer skory i tkanek migkkich oraz zwigzku
miedzy nosowym nosicielstwem a infekcyjny-
mi chorobami skéry, w tym z czyracznoscia,
liszajcem zakaznym, zapaleniem mieszkow
wiosowych, jeczmieniem. W analizie prze-
prowadzonej przez Heimana wraz z zespo-
tem az 80% pacjentéw ze zmianami skorny-
mi byto nosicielami S. aureus, a 65% miato ten
sam typ fagowy w jamie nosowej i w ognisku
infekgji”. Gronkowiec zltocisty powoduje az
25% zakazen szpitalnych i przyczynia sie do
wystepowania licznych powikiai pooperacyj-
nych. Uznaje sig, ze ok. 25-30% populagji
ogdlnej jest nosicielami tej bakterii. To wiasnie
tacy pacjenci sg bardziej narazeni na infekcje
gronkowcowe po inwazyjnych zabiegach me-
dycznych lub chirurgicznych, w ktérych to ce-
lowo dochodzi do naruszenia ciggfosci
skoryPl. Nosicielstwo S. aureus w jamie noso-
wo-gardiowej zostato okredlone jako czynnik
ryzyka dla rozwoju zakazen szpitalnych
w ogdlnej populacji pacjentdw chirurgicznych
(operacje ogdlne, ortopedyczne, Klatki pier-
siowej), pacjentéw poddawanych hemodiali-
zie lub ciaglej dializie otrzewnowej, pacjentdw
z marskoscia watroby i po przeszczepieniu
watroby, pacjentéw zakazonych wirusem
HIV, pacjentéw przebywajacych na oddzia-
fach intensywnej terapii. Wykazano, ze co naj-
mniej 80% przypadkéw gronkowcowych za-
kazen szpitalnych to zakazenia endogenne
wywotane przez wiasne S. aureus pacjenta,
ktdre byty juz obecne na skérze lub btonach
Sluzowych przed hospitalizacjg™.

Celowosc¢ eliminowania nosicielstwa S. au-
reus w jamie nosowej potwierdzajg wyniki
podwdjnie Slepego, randomizowanego, kon-
trolowanego badania klinicznego (M-RCT),
przeprowadzonego w Holandii w latach
2005-2007. Wykazato ono, ze donosowe po-
danie mupirocyny i glukonianu chlorheksydyny
u hospitalizowanych pacjentdw bedacych no-
sicielami S. aureus znacznie zmniejszyto ryzyko
zakazenia zwigzanego z opieka zdrowotng
w poréwnaniu z pacjentami otrzymujacymi
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placebo (3,4% w poréwnaniu z 7,7%). War-
to podkresli¢, ze celem leczenia profilaktyczne-
go nie jest catkowite wyeliminowanie, lecz
krétkotrwata eradykacja S. aureus przez okoto
miesiac, aby zapobiec zakazeniom ran poope-
racyjnych wywotanych przez te bakterie®.

Pojawienie sie i rozprzestrzenienie opor-
nych na metycyline S. aureus (MRSA) stanowi
ogromne wyzwanie w leczeniu zakazen wy-
wotanych przez te bakterie. Kwas fusydowy
i mupirocyna sa lekami miejscowymi stosowa-
nymi w zapobieganiu i leczeniu zakazen skory
szczegdlnie wywolanych przez gronkowcel™,
Powszechne stosowanie tych antybiotykdw
doprowadzito jednak do pojawienia i rozprze-
strzenienia si¢ opornych bakterii, potencjalnie
ograniczajac skuteczno$¢ dostepnych $rod-
kéw. Szczegdlnie istotng jest obserwadja, ze
Z Opornoscia na miejscowe antybiotyki czesto
wigze sie opornos¢ wielolekowa, co moze
odgrywac role w pojawieniu sie szczepdw
wielolekoopornych (MDR)",

Mupirocyna jest miejscowym antybioty-
kiem szeroko stosowanym w leczeniu infekgji
skory i tkanek miekkich oraz eliminacji nosowe-
go nosicielstwa opornego na metycyline Sta-
phylococcus aureus (MRSA). Mupirocyne wpro-
wadzono do praktyki klinicznej w 1985 roku,
aoporny na mupirocyne szczep S. aureus (Mu-
pRSA) po raz pierwszy zgloszono dwa lata
pozniej. Do czynnikdw ryzyka opornosci na
mupirocyne zalicza sie: wczesnigjsze stosowa-
nie mupirocyny, oporno$¢ na metycyline, cho-
roby dermatologiczne (atopowe zapalenie
skory, pecherzowe oddzielanie si¢ naskérka),
immunosupresje. Obecnie wydaje sie, ze nale-
zy sprawdzac podatno$¢ na mupirocyne u pa-
dentdw z atopowym zapaleniem skory, upo-
dledzong odpornoscia, hospitalizowanych,
a takze u oséb, u ktérych w przesziodci stoso-
wano mupirocyne. Rozsadne zastosowanie kli-
niczne mupirocyny, szczegdlnie w populacjach



wysokiego ryzyka, moze zapobiec rozwojowi
dodatkowej i szerokiej opornosci'".

Skutecznos¢ dziatania mupirycyny najcze-
sciej jest poréwnywana z kwasem fusydo-
wym. Antybiotyk ten ma strukture zblizong
do steroidéw i wytwarzany jest przez szczep
Fusidum coccineum. Podobnie jak mupirocy-
na kwas fusydowy wystepuje w postaci pre-
paratu miejscowego i znajduje zastosowanie
w leczeniu bakteryjnych zakazen skory. Wy-
kazuje on dziafanie bakteriostatyczne,
a swym spektrum obejmuje gldwnie bakterie
z rodziny Staphylococcus, w tym szczepy pe-
nicylinozadodatnie i metycylinoopornego
Staphylococcus aureus (MRSA), za$ nie jest ak-
tywny wobec bakterii Gram-ujemnychl.

Wiele analiz poréwnujacych obie substan-
cje wykazuje przewage pozytywnych efektow
terapeutycznych mupirocyny nad kwasem fu-
sydowym. White wraz z zespofem przebadali
413 pacjentdw z miejscowym zakazeniem
skory o etiologii mieszanej, ktorych podzieli
na dwie grupy. Jedna grupa w trakcie 7-dnio-
wej kuracji aplikowafa na zmiany skérne masé
Z mupirocyng, natomiast druga grupa masc¢
z kwasem fusydowym. Poprawe kliniczng uzy-
skano u 97% pacjentéw leczonych mupirocy-
na i u 93% pacjentdw stosujacych kwas fusy-
dowy. Na korzys¢ mupirocyny przemawiaja
réwniez wyniki wymazéw bakteriologicznych
pobranych po leczeniu w poréwnaniu z tymi
sprzed leczenia — eliminacje bakterii wykazano
u 93% padentéw stosujacych mupirocyne
i u89% pacjentdw leczonych kwasem fusydo-
wym' 2, W badaniu poréwnawczym obu anty-
biotykdw, przeprowadzonym przez Gisby
i Bryant, takze udowodniono lepsza odpo-
wiedz kliniczng u pacjentdw leczonych mupi-
rocyna. Ponadto w grupie oséb aplikujacych
preparat mupirocyna na zmieniong chorobo-
wo skére wykazano znaczaco wyzszy odsetek

eliminagji szczepdw  Streptococcus pyogenes
w pordéwnaniu z grupa chorych stosujacych
kwas fusydowy!'¥. Poza tym mupirocyna wy-
kazuje lepsza skutecznos¢ w terapii wtérnych
infekcji bakteryjnych, co udowodnita analiza
posiewdw z nadkazonych ran wykonana
przez Gilberta — catkowitg eradykacje szcze-
pdw chorobotwdrczych uzyskano az w 97%
ran leczonych mupirocyna, zas w przypadku
terapii kwasem fusydowym odsetek jafowych
posiewdw wynosit 87%!',

Dziafanie mupirocyny poréwnywano tak-
ze z innymi antybiotykami. Dowiedziono, ze
jest ona skuteczniejsza w leczeniu liszajca zaka-
Znego u dzieci niz miejscowo podawana gen-
tamycyna. Wyleczalno$¢ w grupie stosujacej
mupirocyne wyniosta 64%, podczas gdy
w przypadku stosowania gentamycyny odse-
tek wyleczonych wynidst 47,5%!'". Poza tym
okazuje sie, ze w poréwnaniu z antybiotykote-
rapig ogdlnoustrojowa leczenie infekgji skor-
nych przy uzyciu miejscowego preparatu mu-
pirocyny jest rownie skuteczne. Dowodem
moze by¢ badanie przeprowadzone przez
MclLinn'a, w ktorym pordéwnano dziafanie
miejscowe mupirocyny i ogdlnoustrojowe
erytromycyny. Analiza objeto grupe pacjen-
téw z rozpoznanym liszajcem lub piodermia,
z ktorych potowa leczona byta miejscowo pre-
paratem mupirocyna, za$ reszta doustnie pre-
paratem erytromycyny. Petng eradykacje i po-
prawe kliniczng uzyskano u wszystkich pacjen-
téw bioracych udziat w badaniut®. Z kolei
Villiger i wspdtpracownicy zbadali skutecznos¢
leczenia bakteryjnych infekgji skory miejsco-
wym preparatem 2% mupirocyny W porow-
naniu z antybiotykami doustnymi w standardo-
wych dawkach — flukloksacyling i erytromycy-
na. Odpowiedz kliniczna mupirocyny (86%
wyleczonych) okazafa sie by¢ znacznie lepsza
niz ta obserwowana w przypadku flukloksacy-
liny (76% wyleczonych) i erytromycyny (47%
wyleczonych)l'. Przewage mupirocyny po-
twierdzita takze analiza poréwnawcza wyma-
zbw bakteriologicznych pobranych przed i po
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leczeniu. Wséréd 200 pacjentdw  bioracych
udziat w tym badaniu u 76 prébki ze skéry po
leczeniu wykazaly, ze w grupie z zastosowa-
niem mupirocyny wszystkie patogeny izolo-
wane przed leczeniem zostaly wyeliminowa-
ne, w tym takze bakterie Gram-ujemne!'®,

Mupirycyna uznawana jest za lek stosunko-
wo bezpieczny. Przez skére wchfania sie zale-
dwie w 1%, dlatego tez nie powoduje ogdlno-
ustrojowych skutkéw ubocznych. Do dziatar
niepozadanych mupirocyny zalicza sie $wiad,
zaczerwienienie, pokrzywke, uczucie pieczenia
oraz suchos¢ w miejscu aplikacji. Czestos¢ ich
wystepowania mozna oceni¢ na podstawie ba-
dania przeprowadzonego przez Bork wraz
z zespotem. Analiza obejmowala 1357 pacjen-
téw leczonych przez okres 7 dni mascia z 2%
mupirocyna. Miejscowe efekty uboczne w po-
staci Swiadu, pieczenia i zaczerwienienia zaob-
serwowano jedynie u 39 oséb, co stanowito
2,9%""%, Poza tym, w poréwnaniu z kwasem
fusydowym, mupirocyna wykazuje nieznacznie
nizszy potendjat alergizujacy!“.

Mupirocyna jest antybiotykiem szeroko
stosowanym w leczeniu miejscowym infekgji
skory i tkanek migkkich wywotanych przez
gronkowce i paciorkowce. Jej skuteczno$cé
jest podobna, a nawet wieksza niz innych an-
tybiotykdw — zardwno tych stosowanych
miejscowo, jak i ogdlnie. W3rdd innych le-
kéw  przeciwgronkowcowych wyrdznia sie
powolnym rozwojem opornosci. A ponie-
waz swym spektrum dziatania obejmuje tak-
ze szczepy gronkowca ztocistego oporne na
metycyline (MRSA), jest niezwykle pomocna
w eliminagji nosowego nosicielstwa MRSA
u pacjentdw i personelu medycznego. Dzie-
ki temu mupirocyna jest rowniez wykorzy-
stywana w profilaktyce wtdrnych zakazen
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gronkowcowych skéry, a takze w zapobiega-
niu powazniejszym powiklaniom wielu zabie-
gdéw medycznych, z posocznica gronkowco-
wa wigcznie. Poza tym mupirocyna jest le-
kiem bezpiecznym, stosunkowo rzadko
wywotujacym dziafania niepozadane.
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