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O	Staphylococcus	aureus	 resistente	à	meticilina	 (MRSA)	é	um	dos	principais	agentes	patogénicos	a	nível	mundial.	

Não	 existem	 dados	 sobre	 a	 prevalência,	 susceptibilidade	 aos	 antimicrobianos	 e	 população	 clonal	 de	 MRSA	 em	

Angola.	Para	colmatar	esta	lacuna	em	Junho	de	2012,	295	doentes	e	199	profissionais	de	saúde	de	três	hospitais	de	

Luanda	foram	rastreados	quanto	à	colonização	nasal	por	MRSA.	Um	total	de	117	indivíduos	(24%)	eram	portadores	

de	 S.	 aureus	 dos	 quais	 68	 (58%)	 eram	 resistentes	 à	meticilina.	 A	 caracterização	molecular	 dos	MRSA	 agrupou	 a	

maioria	dos	isolados	(86%)	em	dois	clones	principais:	Clone	A	(74%)	-	PFGE	A,	spa	t105/t311/t11657,	ST5-SCCmec	IVa	

-	relacionado	com	o	clone	Pediátrico	internacional;	Clone	C	(12%)	-	PFGE	C,	spa	t186/t325/t786/t1951/t3869,	ST88-

IVa	-	frequentemente	descrito	no	continente	africano.	Observou-se	uma	elevada	resistência	à	penicilina,	cefoxitina,	

rifampicina	 e	 trimetoprim-sulfametoxazol,	 assim	 como	 uma	 elevada	 prevalência	 dos	 determinantes	 de	 virulência	

leucocidina	DE	e	γ-hemolisina	variante.	Foram	identificados	vários	casos	de	transmissão	cruzada	de	MRSA	em	dois	

hospitais.	

A	 colonização	 nasal	 por	MRSA	 em	 Luanda	 é	muito	 elevada,	 e	 o	 clone	mais	 frequente	 pertence	 a	 uma	 linhagem	

epidémica	 internacional	até	agora	 raramente	detectada	em	África.	Adicionalmente,	a	elevada	 resistência	a	vários	
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antibióticos	e	a	identificação	de	transmissão	cruzada	de	MRSA	requerem	a	implementação	de	medidas	de	controlo	

de	infeção	adicionais	nestes	hospitais	angolanos.		

	

Methicillin-resistant	 Staphylococcus	 aureus	 (MRSA)	 is	 a	 major	 human	 pathogen	 worldwide.	 Since	 data	 on	 MRSA	

prevalence,	 antimicrobial	 susceptibility	 and	 population	 structure	 in	 Angola	 were	 inexistent	 we	 started	 surveillance	

studies	in	the	capital,	Luanda.		

In	June	2012,	295	inpatients	and	199	healthcare	workers	(HCW)	from	three	hospitals	in	Luanda	were	nasal	swabbed	for	

MRSA	carriage.	A	total	of	117	individuals	(24%)	were	nasal	carriers	of	S.	aureus	out	of	which	68	(58%)	were	methicillin	

resistant.	 The	 molecular	 characterization	 distributed	 the	 overwhelming	 majority	 of	 the	 MRSA	 (86%)	 in	 two	 major	

clones:	clone	A	 (74%),	characterized	by	PFGE	A,	spa	t105/t311/t11657,	ST5-SCCmec	 IVa,	and	related	to	 the	epidemic	

Pediatric	clone;	and	clone	C	(12%)	associated	with	PFGE	C,	spa	t186/t325/t786/t1951/t3869,	ST88-IVa,	a	clone	endemic	

in	the	African	continent.	High	levels	of	resistance	were	observed	for	penicillin,	cefoxitin,	rifampicin	and	trimethoprim-

sulfamethoxazole,	as	well	as	a	high	frequency	of	two	virulence	determinants,	 leukocidine	DE	and	γ-hemolisin	variant.		

Several	cases	of	MRSA	cross-transmission	were	detected	in	two	hospitals.	

MRSA	carriage	in	Luanda	is	considerably	high	and	the	major	clone	corresponds	to	a	worldwide	epidemic	lineage	so	far	

scarcely	 reported	 in	Africa.	Additionally,	 the	high	 levels	of	antibiotic	 resistance	and	 the	 identification	of	MRSA	cross-

transmission	events	require	the	implementation	of	additional	infection	control	measures	in	these	Angolan	hospitals.		
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INTRODUÇÃO	
	
Staphylococcus	aureus	é	uma	bactéria	Gram-positiva,	
que	 tem	 uma	 extraordinária	 capacidade	 de	
colonização	 assintomática	 do	 ser	 humano,	 sendo	 o	
nicho	 principal	 as	 fossas	 nasais1.	 No	 entanto,	 a	
colonização	nasal	 constitui	um	 factor	de	 risco	para	a	
subsequente	infeção	pelo	agente	colonizador2-4.	Em		
ambiente	 hospitalar,	 este	 agente	 patogénico	 é		
frequentemente	 disseminado	 por	 transmissão	
cruzada	 entre	 doentes,	 através	 de	 profissionais	 de	
saúde	colonizados,	ou	ainda	por	contacto	direto	com	

superfícies	ambientais	contaminadas	2-5.	
	
Estirpes	 de	S.	 aureus	 resistentes	 à	meticilina	 (MRSA,	
do	 inglês	 “methicillin-resistant	 Staphylococcus	
aureus”)	 surgiram	 pouco	 depois	 da	 introdução	 da	
meticilina	 na	 prática	 clínica	 em	 1960.	 Nos	 anos	
seguintes,	 nomeadamente	 a	 partir	 da	 década	 de	
1980,	 os	 MRSA	 adquiriram	 sucessivamente	
resistência	 à	 maioria	 dos	 antibióticos	 disponíveis	
clinicamente,	 tornando-se	um	dos	principais	 agentes	
patogénicos	 a	 nível	 mundial,	 tanto	 nos	 hospitais	
como	 na	 comunidade6,	 7.	 Em	 Portugal,	 a	 prevalência	
de	 MRSA	 a	 nível	 hospitalar	 ronda	 os	 50%,	 sendo	 o	
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país	 europeu	 com	 a	 situação	 mais	 preocupante	
depois	da	Roménia6.		
	
Estudos	de	vigilância	epidemiológica	do	MRSA,	apesar	
de	 merecedores	 de	 elevado	 investimento	 financeiro	
nos	 países	 desenvolvidos,	 são	 praticamente	
inexistentes	 nas	 regiões	 mais	 desfavorecidas	 do	
globo.	 Dados	 do	 continente	 africano	 relativos	 à	
prevalência	 de	 MRSA,	 susceptibilidade	 aos	
antimicrobianos	e	população	clonal,	 são	ainda	muito	
escassos.	 Recentemente,	 os	 primeiros	 estudos	 em	
Países	Africanos	de	Língua	Oficial	Portuguesa	(PALOP)	
revelaram	uma	prevalência	 de	 colonização	nasal	 por	
MRSA	 em	 doentes	 e	 profissionais	 de	 saúde	 de	 1,3%	
em	Cabo	Verde8	e	de	4,2%	em	São	Tomé	e	Príncipe8,	9.	
Em	Moçambique,	a	prevalência	de	MRSA	em	isolados	
clínicos	pediátricos	foi	de	8%	entre	2001	e	2006	num	
único	hospital	que	foi	estudado10.	Não	existem	dados	
relativos	à	prevalência	de	MRSA	em	Angola.	
	
Este	estudo	tem	como	objectivo	principal	determinar	
a	 prevalência	 de	 colonização	 nasal	 por	 MRSA	 em	
doentes	 e	 profissionais	 de	 saúde	 em	 diferentes	
hospitais	 de	 Luanda.	 A	 determinação	 do	 perfil	 de	
resistência	 aos	 antimicrobianos	 será	 da	 maior	
utilidade	 para	 uma	 avaliação	 das	 terapêuticas	
empíricas	 usadas,	 e	 a	 caracterização	 da	 estrutura	
populacional	 de	 MRSA	 poderá	 identificar	 a	 origem	
das	 estirpes	 e	 possíveis	 vias	 de	 transmissão	 dentro	
dos	hospitais.	
	
	
MÉTODO			
	
Hospitais	
	
Foram	 incluídos	 no	 estudo	 três	 hospitais	 de	 Luanda,	
dois	 públicos	 (Hospital	 Américo	 Boavida	 –	 HAB;	 e	
Hospital	 Pediátrico	 David	 Bernardino	 -	 HPDB)	 e	 um	
privado	 (Clínica	 Sagrada	 Esperança	 -	 CSE).	 O	 estudo	
foi	 aprovado	 pela	 Direção	 e	 Direção	 Clínica	 dos	
hospitais	envolvidos.	Antes	do	rastreio,	foi	obtido	um	
consentimento	 informado	oral	de	 cada	 indivíduo,	ou	
de	um	familiar	em	caso	de	menores.	
	
Rastreio	nasal	e	isolamento	de	S.	aureus	

	
O	 rastreio	 nasal	 decorreu	 durante	 um	 período	 de	
cinco	dias	em	Junho	de	2012	e	foi	realizado	por	uma	
enfermeira	 da	 Escola	 Superior	 de	 Saúde	 da	 Cruz	
Vermelha	 Portuguesa,	 a	 doentes	 e	 profissionais	 de	
saúde	 de	 diferentes	 serviços	 hospitalares,	
nomeadamente	 naqueles	 em	 que	 o	 risco	 de	 infeção	
por	 MRSA	 é	 habitualmente	 mais	 elevado	 (unidades	
de	cuidados	intensivos	[UCI]	e	intermédios,	medicina,	
cirurgia,	 pediatria	 e	 ortopedia)	 assim	 como	 noutros	
serviços	tais	como	cardiologia,	pneumologia,	urologia,	
hemodinâmica,	 doenças	 infecciosas/	 quartos	 de	
isolamento	 e	 urgência.	 Foram	 ainda	 incluídos	 no	
estudo	alguns	profissionais	de	saúde	da	farmácia	e	do	
departamento	 de	 esterilização	 do	 HPDB.	 Foram	
excluídos	 do	 rastreio:	 (i)	 indivíduos	 internados	 há	
menos	 de	 48h;	 (ii)	 indivíduos	 cujas	 narinas	 estavam	
inacessíveis	 devido	 à	 presença	 de	 dispositivos	
médicos;	 (iii)	 crianças	 que	 estavam	 a	 ser	
amamentadas	 no	 momento	 do	 rastreio;	 (iv)	
indivíduos	que	se	recusaram	a	participar	no	estudo.	
	
A	 recolha	 de	 exsudados	 nasais	 consistiu	 na	
introdução	 e	 rotação	 de	 uma	 zaragatoa	 estéril	 em	
ambas	 as	 narinas	 de	 cada	 indivíduo,	 que	 depois	 foi	
conservada	 em	 meio	 de	 transporte	 Stuart.	 As	
zaragatoas	 foram	 enviadas	 para	 o	 Laboratório	 de	
Genética	 Molecular	 do	 Instituto	 de	 Tecnologia	
Química	 e	 Biológica	 em	 Lisboa,	 Portugal	 e	
processadas	 num	 prazo	 de	 10	 dias	 após	 a	 colheita.	
Cada	 zaragatoa	 foi	 inoculada	 em	paralelo	 num	meio	
de	 crescimento	 rico,	 Tryptic	 Soy	 Agar	 -	 TSA	 (Becton,	
Dickinson	 &	 Co,	 New	 Jersey,	 EUA)	 e	 num	 meio	
cromogénico	 selectivo	 para	 S.	 aureus	 -	 Chromagar	
Staph	 aureus	 (ChromAgar,	 Paris,	 França).	 Colónias	
com	 cor	 e	 morfologia	 características	 de	 S.	 aureus	
foram	 submetidas	 ao	 teste	 da	 coagulase	 por	
aglutinação	 de	 partículas	 de	 látex	 pelo	 kit	 comercial	
Staphaurex	 (Remel,	 Kansas,	 EUA)	 ou	por	 aglutinação	
de	plasma	de	coelho	em	tubo	(Becton	Dickinson	&	Co,	
New	Jersey,	EUA)	nos	casos	dúbios.	
	
A	 espécie	 bacteriana	 foi	 confirmada	 pela	 reação	 de	
amplificação	 em	 cadeia	 (PCR,	 do	 inglês	 “Polimerase	
Chain	 Reaction”)	 do	 gene	 nuc,	 que	 codifica	 uma	
nuclease	 específica	 de	 S.	 aureus	 11.	 A	 detecção	 por	
PCR	do	gene	mecA,	que	confere	resistência	a	todos	os	
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beta-lactâmicos,	 permitiu	 a	 identificação	 de	 isolados	
MRSA12.	
	
Determinação	do	perfil	de	resistência	aos	
antimicrobianos	
	
O	 perfil	 de	 resistência	 aos	 antimicrobianos	 foi		
determinado	pelo	método	de	difusão	em	disco,	para	
um	 painel	 de	 15	 antibióticos:	 penicilina,	 oxacilina,	
eritromicina,	gentamicina,	clindamicina,	trimetoprim-	
sulfametoxazol,	 cloranfenicol,	 ciprofloxacina,	
rifampicina,	 tetraciclina,	 ácido	 fusídico,	 teicoplanina,	
vancomicina,	 linezolida,	e	quinupristina-dalfopristina.	
Os	 breakpoints	 foram	 definidos	 de	 acordo	 com	 as	
directrizes	do	Laboratory	Standards	 Institute	 (CLSI)13,	
excepto	 para	 o	 ácido	 fusídico,	 em	 que	 foram	
definidos	 de	 acordo	 com	 o	 European	 Committee	 on	
Antimicrobial	 Susceptibility	 Testing	 (EUCAST_	
http://www.eucast.org/).	 A	 estirpe	 S.	 aureus	
ATCC25923	foi	incluída	como	controlo	de	qualidade.	
	
A	 concentração	 mínima	 inibitória	 (CMI)	 para	 a	
vancomicina	 foi	 determinada	 por	 Etest,	 de	 acordo	
com	 as	 instruções	 do	 fabricante	 (Biomerieux,	Marcy	
l'Etoile,	France),	em	todos	os	isolados	MRSA.	
	
Caracterização	molecular	
	
A	 caracterização	molecular	 dos	 isolados	 incluiu:	 (i)	 a	
determinação	 de	 perfis	 de	 macrorestrição	 pela	
técnica	de	electroforese	em	campo	pulsado	(PFGE,	do	
inglês	 “pulsed-field	 gel	 electrophoresis”)9;	 (ii)	 a	
sequenciação	do	gene	spa	que	codifica	a	proteína	A14;	
(iii)	 a	 tipagem	 dos	 diferentes	 alelos	 de	 sete	 genes	
nativos	 (MLST,	 do	 inglês	 “multilocus	 sequence	
typing”)15,	 16;	 e	 (iv)	 a	 caracterização	 da	 cassete	
SCCmec	 (“staphylococcal	 cassette	 chromossome”	
mec)	para	os	isolados	MRSA9,	17.		
	
A	presença	de	11	genes	de	virulência,	específicos	do	
género	 Staphylococcus,	 nomeadamente	 genes	 que	
codificam	 para	 leucocidinas	 (lukS-lukF,	 lukE-lukD,	
lukM),	 hemolisinas	 (hlb,	 hlg,	 hlgv),	 exfoliatinas	 (eta,	
etb,	 etd)	 e	 enterotoxinas	 (sel,	 sep)	 foi	 avaliada	 em	
todos	os	isolados9,	18.	
	

Análise	estatística	
	
Prevalências	de	colonização	por	S.	aureus	e	por	MRSA	
foram	 comparadas	 através	 do	 teste	 χ2	 de	 Pearson,	
enquanto	na	comparação	de	variáveis	categóricas	foi	
utilizado	 o	 teste	 de	 χ2	 ou	 o	 teste	 exato	 de	 Fisher,	
quando	apropriado,	utilizando	o	software	SPSS	versão	
21	 (SPSS	 Inc.,	 Chicago,	 IL,	 USA).	 Considerou-se	 um	
valor	de	p	≤	0.05	estatisticamente	significativo.	
	
	
RESULTADOS	
	
Prevalência	de	MRSA		
	
Durante	 o	 estudo	 foram	 recolhidas	 amostras	 nasais	
de	 494	 indivíduos,	 incluindo	 295	 doentes	 e	 199	
profissionais	 de	 saúde	 distribuídos	 pelos	 três	
hospitais	(Tabela	1).	Com	exceção	do	HAB,	em	que	o	
número	 de	 doentes	 rastreados	 foi	 superior	 ao	 dos	
profissionais	 de	 saúde	 (p<0.0001),	 nos	 restantes	
hospitais	a	proporção	foi	semelhante.		
	
No	 total,	 117	 indivíduos	 estavam	 colonizados	 por	 S.	
aureus	 (24%)	 dos	 quais	 68	 (45	 doentes	 e	 23	
profissionais	 de	 saúde)	 eram	 portadores	 de	 MRSA,	
evidenciando	uma	prevalência	de	MRSA	na	população	
total	de	14%.	Globalmente,	a	prevalência	de	MRSA	foi	
significativamente	 superior	 no	 HAB	 (18%)	
relativamente	aos	outros	hospitais	(HPDB	-	12%;	CSE	-	
11%);	p=0,047	–	Tabela	1.	
	
Quanto	 à	 percentagem	 de	 isolados	 resistentes	 à	
meticilina	entre	os	S.	aureus	recolhidos,	esta	revelou-
se	bastante	elevada	(58%),	sendo	consideravelmente	
inferior	 na	 clínica	 privada	 (CSE	 -	 41%)	
comparativamente	 aos	 hospitais	 públicos	 (HPDB	 -	
64%;	HAB	-	65%);	p=0,019	–	Tabela	1.	
	
Colonização	 por	 MRSA:	 doentes	 versus	
profissionais	de	saúde		
	
Globalmente,	observou-se	uma	prevalência	de	MRSA	
semelhante	 entre	 doentes	 e	 profissionais	 de	 saúde	
(15%	versus	 12%);	p=0,287	–	Tabela	1.	Contudo,	nas	
instituições	 públicas	 os	 doentes	 apresentaram	
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percentagens	de	 colonização	 superiores	 (HAB	 -	 19%;	
HPDB	 -	 17%)	 quando	 comparados	 aos	 doentes	 na	
clínica	 privada	 (CSE	 -	 5%);	 p=0,039.	 Quanto	 à	
percentagem	 de	 resistência	 à	 meticilina	 entre	 os	
isolados	de	S.	aureus,	na	CSE,	esta	foi	muito	superior	
nos	profissionais	de	saúde	(63%)	do	que	nos	doentes	
(19%),	 ao	 contrário	 dos	 hospitais	 públicos:	 no	 HPDB	
os	 valores	 foram	 significativamente	 mais	 elevados	
nos	 doentes	 e	 no	 HAB	 as	 diferenças	 não	 foram	
significativas	-	Tabela	1.	
	
Dos	 45	 doentes	 colonizados	 por	 MRSA,	 cerca	 de	
metade	 (49%)	 eram	 menores	 de	 18	 anos,	
predominantemente	 do	 sexo	 masculino	 (58%)	 e	
maioritariamente	 (58%)	 estavam	 hospitalizados	 há	
menos	de	15	dias	(período	de	internamento	entre	3	e	
98	 dias).	 As	 principais	 causas	 de	 internamento	
estavam	 relacionadas	 com	 fracturas	 ósseas	 (13%),	
malária	 (11%),	 doença	 hepática	 (7%)	 e	 neoplasias	
(7%).	 A	 grande	maioria	 destes	 doentes	 (82%)	 estava	
sob	antibioterapia	no	momento	do	 rastreio	ou	 tinha	
tomado	antibióticos	no	mês	anterior,	nomeadamente	
penicilinas	 (87%),	 imidazol	 (41%)	 e	 aminoglicosídeos	
(19%).	Cerca	de	um	quarto	dos	indivíduos	(24%)	tinha	
sido	 submetido	 a	 uma	 intervenção	 cirúrgica	 nos	
últimos	30	dias.	
	
Dos	23	profissionais	de	saúde	colonizados	por	MRSA,	
52%	eram	enfermeiros,	26%	médicos,	18%	auxiliares	
de	limpeza	e	4%	pessoal	administrativo.		
	
Distribuição	de	portadores	de	MRSA	por	
serviço	hospitalar	
	
No	HPDB,	os	serviços	onde	se	observaram	taxas	mais	
elevadas	 de	 doentes	 portadores	 de	 MRSA	 foram	 os	
de	 cuidados	 diferenciados,	 nomeadamente	 a	
Pediatria	 Especial	 (25%,	 n=6/14),	 Cuidados	
Intermédios	(23%,	n=3/13)	e	Cirurgia	(18%,	n=2/11)	-	
Figura	1A.	O	 serviço	com	maior	 taxa	de	profissionais	
de	saúde	colonizados	por	MRSA	 foi	a	Pediatria	Geral	
(25%,	 n=2/8).	 De	 salientar	 que	 não	 se	 detectaram	
indivíduos	colonizados	por	MRSA	na	UCI.	
	
No	 HAB,	 os	 serviços	 de	 Ortopedia	 (29%,	 n=5/17),	
Cardiologia	 (27%,	 n=4/15)	 e	 Cirurgia	 (25%,	 n=5/20)	
apresentaram	 taxas	 de	 MRSA	 acima	 dos	 20%	

observados	para	o	total	de	doentes	rastreados	neste	
hospital	 (Figura	 1B).	 Relativamente	 aos	 profissionais	
de	 saúde	 da	 UCI,	 33%	 (n=2/6)	 eram	 portadores	 de	
MRSA.		
	
Quanto	 à	 CSE	 apenas	 se	 observaram	 doentes	
colonizados	 por	 MRSA	 em	 dois	 serviços:	 Cuidados	
Intermédios	(17%,	n=1/6)	e	Medicina	(10%,	n=2/20)	–	
Figura	1C.	No	entanto	detectaram-se	profissionais	de	
saúde	 portadores	 de	 MRSA	 em	 sete	 serviços,	
nomeadamente	 nos	 Cuidados	 Intermédios	 (33%,	
n=4/12),	na	Medicina	(22%,	n=2/9)	e	nas	Suites	(20%,	
n=3/15).	 Salienta-se	 que	 em	 alguns	 serviços	
(Infeciologia	 e	 Psiquiatria)	 o	 número	 de	 indivíduos	
rastreados	 foi	 muito	 diminuto	 pelo	 que	 as	 elevadas	
percentagens	de	colonização	não	foram	valorizadas.		
	
Resistência	aos	antimicrobianos	
	
Nos	 três	 hospitais,	 observaram-se	 elevadas	 taxas	 de	
resistência	 à	 penicilina,	 cefoxitina,	 rifampicina	 e	
trimetoprim-sulfametoxazol	 (Figura	 2A).	 Salienta-se	
as	 reduzidas	 percentagens	 de	 resistência	 à	
eritromicina	 (6%),	 tetraciclina	 (3%)	 e	 ciprofloxacina	
(3%)	no	HPDB	e	à	gentamicina	(4%)	no	HAB.	Nenhum	
dos	 117	 isolados	 de	S.	 aureus	 revelou	 resistência	 ao	
ácido	 fusídico,	 quinupristina-dalfopristina,	 linezolida,	
teicoplanina	 ou	 vancomicina	 (as	 CMIs	 dos	 68	MRSA	
variaram	entre	1,5	e	4	mg/L).		
	
Considerando	 exclusivamente	 a	 população	 de	MRSA	
(Figura	2B),	verificou-se	100%	de	resistência	aos	beta-
lactâmicos	 (penicilina	e	cefoxitina)	e	ao	 trimetoprim-
sulfametoxazol	em	todos	os	hospitais,	e	mais	de	90%	
de	 resistência	 à	 rifampicina	 nos	 hospitais	 públicos	
contra	 os	 60%	 detectados	 na	 CSE.	 No	 entanto	 na	
clínica	 privada,	 observa-se	 uma	 percentagem	 mais	
elevada	de	resistência	à	ciprofloxacina	e	gentamicina	
(46%	em	ambos).		
	
Diversidade	genética	dos	isolados		
	
A	 maioria	 dos	 isolados	 MRSA	 (n=58;	 86%)	 foram	
classificados	 em	 dois	 clones	 principais:	 (i)	 Clone	 A	
(n=50,	 74%):	 PFGE	 A,	 spa	 t105/t311/t11657,	 ST5	 e	
SCCmec	 IVa;	 (ii)	 Clone	 C	 (n=8,	 12%):	 PFGE	 C,	 spa	
t186/t325/t786/t1951/t3869,	 ST88-IVa.	 Os	 restantes	
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isolados	 foram	 distribuídos	 por	 três	 clones	
minoritários	e	um	isolado	único	(Figura	3A).	
	
Observou-se	 uma	 maior	 diversidade	 de	 linhagens	
clonais	 (n=17)	 nos	 isolados	 susceptíveis	 à	 meticilina	
(MSSA,	 do	 inglês	 “methicillin-susceptible	
Staphylococcus	aureus”),	sendo	que	cerca	de	metade	
(49%)	 foram	distribuídos	por	 três	clones	maioritários	
(Figura	3B).		
	
Determinantes	de	virulência	
	
Foi	 detectada	 a	 presença	 de	 pelo	menos	 dois	 genes	
de	 virulência,	 que	 codificam	 para	 leucocidinas	 e	
hemolisinas,	em	67,5%	dos	isolados	de	S.	aureus.	
	
A	 leucocidina	DE	 e	 a	 γ-hemolisina	 variante	 foram	 as	
toxinas	 mais	 prevalentes	 encontradas	 na	 população	
(60%	 para	 cada	 uma)	 -	 Figura	 4.	 A	 toxina	 PVL	 foi	
identificada	 em	 10	 isolados	 (8%	 dos	 S.	 aureus),	
exclusivamente	MSSA,	seis	dos	quais	oriundos	da	CSE.	
Não	foi	detectado	nenhum	isolado	com	a	leucocidina	
M	ou	a	exfoliatina	B.	
	
Transmissão	cruzada	de	MRSA	
	
Identificaram-se	 casos	 de	 transmissão	 cruzada	 de	
MRSA	nos	dois	hospitais	públicos	(Figura	5).	No	HPDB	
detectou-se	 a	mesma	 estirpe	 em	 quatro	 doentes	 na	
Pediatria	 Especial	 e	 dois	 doentes	 nos	 Cuidados	
Intermédios.	 No	 HAB	 observaram-se	 casos	 de	
transmissão	entre	doentes	nos	serviços	de	Ortopedia,	
Urologia,	Cirurgia	e	Medicina,	e	entre	profissionais	de	
saúde	e	doentes	na	Medicina	e	na	Cardiologia.		
	
	
DISCUSSÃO		
	
O	presente	estudo	permitiu	determinar	a	prevalência	
de	 colonização	 nasal	 por	 S.	 aureus	 e	 MRSA	 em	
doentes	e	profissionais	de	saúde	em	três	hospitais	de	
Luanda,	 Angola.	 Observou-se	 uma	 percentagem	
global	de	colonização	nasal	por	S.	aureus	de	24%	que	
se	 assemelha	 às	 percentagens	 descritas	 para	 outros	
países	 africanos	 como	 Cabo	 Verde	 (21,5%),	 Somália	
(26,2%)	 e	 Gabão	 (29%)8,	 9,	 20.	 No	 entanto,	 a	

prevalência	 de	 MRSA	 na	 população	 total	 (14%)	
revelou-se	 muito	 superior	 à	 descrita	 em	 países	
próximos	 de	 Angola,	 como	 o	 Gabão	 (1,3%),	 o	 Gana	
(3,7%)	ou	o	Mali21-23.	 Taxas	de	MRSA	acima	dos	14%	
foram	referidos	na	ilha	de	Madagáscar	e	no	Uganda24-
26.		
	
A	 percentagem	 de	 resistência	 à	 meticilina	 entre	 os	
isolados	de	S.	aureus	 recolhidos	em	Angola	(58%)	foi	
a	mais	 elevada	 encontrada	 nos	 PALOP	 (27%	 em	 São	
Tomé	 e	 Príncipe	 e	 6%	 em	 Cabo	 Verde)	 e	 apenas	
comparável	 com	 prevalências	 descritas	 na	 Etiópia	 e	
em	 Marrocos8,	 9,	 27,	 28.	 Uma	 maior	 disponibilidade	 e	
maior	 consumo	 de	 antibióticos	 pela	 população	
angolana	 podem	 estar	 na	 origem	 desta	 elevada	
percentagem	de	resistência	à	meticilina.		
	
É	de	salientar	que	os	hospitais	públicos	apresentaram	
níveis	de	resistência	à	meticilina	entre	os	 isolados	de	
S.	 aureus	 superiores	 em	 comparação	 com	 a	 clínica	
privada,	 o	 que	 pode	 indicar	 que	 as	 políticas	 de	
controlo	 de	 infeção	 são	 mais	 eficazes	 em	 hospitais	
privados	e/ou	de	menores	dimensões.	Por	outro	lado,	
os	 hospitais	 públicos	 recebem	 um	maior	 número	 de	
indivíduos	 oriundos	 de	 estratos	 sociais	 mais	
desfavorecidos	 e	 sujeitos	 a	 factores	 de	 risco	 para	
MRSA	 adicionais,	 como	 condições	 de	 higiene	
deficientes	e	agregados	 familiares	numerosos,	o	que	
poderá	 também	 contribuir	 para	 as	 diferenças	
observadas.	 A	 determinação	 da	 prevalência	 de	
colonização	 nasal	 por	 MRSA	 no	 Banco	 de	 Urgência	
seria	 importante	 para	 determinar	 se	 os	 indivíduos	
mais	 desfavorecidos	 estão	 colonizados	 na	
comunidade	 ou	 se,	 pelo	 contrário,	 a	 colonização	 é	
adquirida	durante	o	internamento	hospitalar.		
	
Tal	 como	 anteriormente	 observado	 em	 São	 Tomé	 e	
Príncipe9,	não	 se	 registou	uma	diferença	 significativa	
nas	 taxas	 de	 colonização	 nasal	 por	 MRSA	 entre	
doentes	 e	 profissionais	 de	 saúde	 em	 Luanda,	
contrariamente	 ao	 observado	 no	 Gana,	 no	 Gabão	 e	
no	Quénia	onde	nenhum	dos	profissionais	rastreados	
era	portador	de	MRSA20,	22,	29.		
	
Relativamente	às	resistências	aos	antimicrobianos,	as	
taxas	 mais	 elevadas	 foram	 observadas	 para	 a	
penicilina,	 o	 trimetoprim-sulfametoxazol	 e	 a	
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rifampicina,	 tanto	 em	 MRSA	 como	 em	 MSSA.	 A	
Organização	 Mundial	 de	 Saúde	 recomenda	 a	
utilização	 generalizada	 de	 trimetoprim-
sulfametoxazol	 para	 prevenir	 infeções	 bacterianas	
oportunistas	 em	 doentes	 com	 VIH/SIDA,	 malária	 ou	
desnutrição	 em	 África,	 o	 que	 poderá	 justificar	 a	
elevada	 resistência	 a	 este	 antibiótico,	 tal	 como	
verificado	também	em	São	Tomé	e	Príncipe,	Gabão	e	
Nigéria9,	 20,	 30.	 Por	outro	 lado	a	 rifampicina	é	um	dos	
principais	antibióticos	no	tratamento	da	tuberculose.	
No	 presente	 estudo,	 27%	 dos	 doentes	 rastreados	
tinham	 sido	 submetidos	 a	 antibioterapia	 com	 pelo	
menos	 um	 destes	 três	 antibióticos	 (trimetoprim-
sulfametoxazol,	 rifampicina,	gentamicina),	e	estavam	
colonizados	 por	 MRSA	 resistentes	 a	 estes	 mesmos	
antibióticos.	 A	 não	 utilização	 de	 tetraciclina	 e	
ciprofloxacina	 em	 pediatria	 poderá	 justificar	 as	
reduzidas	 taxas	 de	 resistências	 observadas	 no	 HPDB	
comparativamente	 aos	 outros	 hospitais	 gerais.	 Este	
estudo	evidência	a	necessidade	de	implementação	de	
um	 programa	 de	 gestão	 e	 optimização	 do	 uso	 de	
agentes	antimicrobianos	nos	hospitais	envolvidos.	
	
A	 linhagem	 clonal	 (ST5,	 SCCmec	 IVa,	 tipos	 de	 spa	
t105,	t311	e	t11657),	relacionada	com	o	denominado	
Clone	 Pediátrico,	 englobou	 75%	 dos	 isolados	MRSA,	
tanto	 em	 doentes	 como	 em	 profissionais	 de	 saúde	
dos	três	hospitais.	Este	clone	foi	isolado	pela	primeira	
vez	em	1992	num	hospital	pediátrico	em	Portugal31,	e	
tem	vindo	a	ser	encontrado	esporadicamente	noutros	
hospitais	 portugueses32-34.	 Em	 2007,	 o	 Clone	
Pediátrico	era	o	segundo	clone	mais	prevalente	num	
hospital	central	do	arquipélago	dos	Açores35.	Além	de	
ter	 sido	 identificado	 noutros	 países	 Europeus,	
nomeadamente	 na	 Polónia	 e	 França36,	 o	 clone	
Pediátrico	 encontra-se	 disseminado	 em	 países	 da	
América	do	Sul	como	a	Argentina	e	a	Colômbia,	e	nos	
Estados	Unidos31,	 37-40.	 Isolados	de	 infeção	por	MRSA	
ST5-IV	 foram	 recentemente	 descritos	 no	 continente	
africano,	 em	Marrocos	e	no	Senegal41,	 sendo	que	os	
primeiros	 isolados	 de	 colonização	 foram	 apenas	
descritos	 recentemente	 em	 São	 Tomé	 e	 Príncipe9	 e	
agora	de	forma	extensa	em	Luanda.		
	
Esta	 linhagem	 clonal	 pode	 ter	 sido	 importada	 de	
outros	 países,	 nomeadamente	 de	 Portugal,	 que	
recebe	 anualmente	 um	 número	 considerável	 de	

doentes	 assim	 como	 de	 profissionais	 de	 saúde	
angolanos.	 Apesar	 de	 o	 Clone	 Pediátrico	 não	 ser	
atualmente	 a	 linhagem	 prevalente	 nos	 hospitais	
portugueses33,	 este	 clone	 foi	 recentemente	
identificado	 em	 transportes	 públicos	 de	 Lisboa	 e	
Porto42,	43.		
	
A	 segunda	 linhagem	 clonal	 de	MRSA	encontrada	 em	
Luanda,	 ST88-IVa,	 é	 uma	 linhagem	 endémica	 no	
continente	 africano,	 e	 maioritária	 em	 São	 Tomé	 e	
Príncipe9,	20,	23,	30,	41.		
	
Contrariamente	 ao	 observado	 noutros	 PALOP,	 cuja	
prevalência	de	PVL	ronda	os	36%9,	44,	em	Luanda	esta	
toxina	estava	apenas	presente	em	8%	dos	S.	aureus.	
No	entanto,	genes	codificantes	para	a	leucocidina	DE	
(luKDE)	 e	 para	 a	 γ-hemolisina	 variante	 (hlgv)	 foram	
detectados	 na	 grande	 maioria	 dos	 isolados.	 Estas	
leucotoxinas	 têm	 capacidade	 de	 lisar	 células	 do	
sistema	 imunitário,	 nomeadamente	 monócitos,	
macrófagos	 e	 neutrófilos,	 através	 da	 formação	 de	
poros	 na	 membrana	 celular,	 constituindo	 uma	
importante	forma	de	evasão	ao	sistema	imunitário	do	
hospedeiro45.	Estas	toxinas	foram	associadas	a	artrite	
séptica	 e	 perda	 de	 peso	 em	 ratinhos	 assim	 como	
endoftalmites	 em	 coelhos45	 sendo	 que	 LukDE	 foi	
também	 associada	 a	 diarreias	 relacionadas	 com	
antibioterapia	e	casos	de	impetigo46.	Esta	leucotoxina	
tem	ainda	a	capacidade	de	reconhecer	e	de	se	ligar	a	
células	 imunitárias	 pelo	 receptor	 CCR5,	 o	 mesmo	
receptor	 reconhecido	pelo	 vírus	VIH,	e	um	dos	alvos	
celulares	 utilizados	 no	 combate	 à	 infeção	 por	 este	
vírus47.		
	
Em	 Angola,	 os	 profissionais	 de	 saúde	 apresentaram	
uma	prevalência	de	colonização	nasal	por	MRSA	não	
negligenciável,	 confirmando-se	 que	 esta	 população	
constitui	um	importante	reservatório	de	MRSA	dentro	
do	 meio	 hospitalar,	 e	 possíveis	 veículos	 de	
transmissão	 de	 estirpes	 hospitalares	 para	 a	
comunidade4,	 5.	 Casos	 de	 transmissão	 cruzada	 de	
MRSA	 entre	 profissionais	 de	 saúde	 e	 doentes	 foram	
detectados	 neste	 estudo	 apenas	 no	 HAB,	 enquanto	
doentes	 colonizados	 com	 o	 mesmo	 MRSA	 foram	
identificados	em	ambos	os	hospitais	públicos.	O	facto	
de	 as	 crianças	 hospitalizadas	 terem	 maior	 contacto	
físico	 entre	 elas	 e	 partilharem	 brinquedos	 facilita	 a	
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transmissão	 cruzada	 observada	 no	 hospital	
pediátrico.	 Na	 clínica	 privada	 CSE,	 não	 foram	
detectados	 eventos	 de	 transmissão	 cruzada,	
possivelmente	devido	a	uma	baixa	 taxa	de	ocupação	
contrastando	 com	 os	 hospitais	 públicos.	 Por	 outro	
lado,	as	maiores	dimensões	das	 instituições	públicas,	
aliado	 ao	 facto	 de	 nem	 sempre	 existirem	 lavatórios	
nas	 enfermarias	 facilita	 a	 transmissão	 cruzada.	
Salienta-se	 no	 entanto	 que	 os	 recentes	 avanços	 nas	
metodologias	de	 tipagem	molecular,	nomeadamente	
a	 sequenciação	 completa	 do	 genoma,	 vieram	
evidenciar	 alguma	variabilidade	em	 isolados	que	por	
técnicas	 que	 analisam	 apenas	 parte	 do	 genoma	 os	
classificavam	 no	 mesmo	 clone.	 A	 Organização	
Mundial	de	Saúde	sugere	a	lavagem	das	mãos	como	a	
principal	 medida	 de	 prevenção	 e	 controlo	 das	
infeções	hospitalares,	 tendo	promovido	a	 introdução	
de	programas	de	prevenção	baseados	na	higienização	
das	 mãos	 em	 diferentes	 países	 africanos	 com	
sucesso48.		
	
Em	 resumo,	 este	 estudo	 evidenciou	 uma	 proporção	
extremamente	 elevada	 de	 isolados	 resistentes	 à	
meticilina	entre	os	S.	aureus	 recolhidos	nos	hospitais	
de	 Luanda.	 A	 distribuição	massiva	 de	 uma	 linhagem	
clonal	 epidémica	 única	 raramente	 descrita	 no	
continente	africano,	os	elevados	níveis	de	resistência	
a	 diferentes	 classes	 de	 antibióticos	 e	 a	 identificação	
de	 vários	 casos	 de	 transmissão	 cruzada	 de	 MRSA	
requerem	 a	 implementação	 de	medidas	 de	 controlo	
de	 infeção	 adicionais	 nestes	 hospitais	 que	 poderão	
servir	de	modelo	no	resto	do	país.		
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Figura	1	– Distribuição	dos	doentes	e	profissionais	de	saúde	colonizados	por	MRSA	por	serviço	clínico	
em	 cada	 um	 dos	 hospitais:	 [A]	 Hospital	 Pediátrico	 David	 Bernardino	 (HPDB),	 [B]	 Hospital	 Américo	
Boavida	(HAB)	e	[C]	Clínica	Sagrada	Esperança	(CSE). 
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Figura	3	–	Diversidade	clonal	na	população	de	isolados	[A]	MRSA	e	[B]	MSSA.	
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Figura	2	–	Perfis	de	resistência	aos	antimicrobianos,	em	cada	um	dos	hospitais	para:	[A]	S.	aureus	e	[B]	
MRSA.	
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P, penicilina; FOX, cefoxitina; RD, rifampicina; DA, clindamicina; E, eritromicina; TE, tetraciclina; FD, ácido fusídico; CIP, ciprofloxacina; 
CN, gentamicina; TEC, teicoplanina; MUP, mupirocina; SXT, trimetoprim-sulfametoxazol; QD, quinupristina-dalfopristina; C, 
cloranfenicol; LZD, linezolida; VA, vancomicina. HPDB - Hospital Pediátrico David Bernardino, HAS - Hospital Américo Boavida, CSE - 
Clínica Sagrada Esperança. 
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Figura	4	– Distribuição	dos	11	factores	de	virulência	testados	nos	117	isolados	de	S.	aureus. 
 
	

 
lukM, leukocidina M; PVL, leucocidina de Panton Valentine; lukD-lukE, leukocidina DE; β-hemol, β- hemolisina; γ-hemol, 
γ-hemolisina; γ-hemol var, γ-hemolisina variante; SEL e SEP, enterotoxinas estafilocócicas L e P; ETA, ETB e ETD, 
exfoliatinas A, B e D. 
 

Figura	 5	 –	 Transmissão	 cruzada	 de	MRSA	 entre	 doentes	 e	 entre	 doentes	 e	 profissionais	 de	 saúde	 em	
diferentes	 serviços	 nos	 hospitais	 públicos:	 Hospital	 Pediátrico	 David	 Bernardino	 (HPDB)	 e	 Hospital	
Américo	Boavida	(HAB).	
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Tabela	1	– Colonização	nasal	por	S.	aureus	e	MRSA	em	três	hospitais	de	Luanda,	Angola. 
  

 

 
No.  de 

amostra
s 

No. de 
portadores 
S.  aureus  

(%) 

p 
No. de 

portadores  
MRSA (%) 

p 

% de 
resistência à 

metic i l ina 
nos S.  aureus  

p 

 Doentes 295 74 (25)  45 (15)  61  
 Prof. de Saúde 199 43 (22) 0,390 23 (12) 0,287 54 0,391 
 Total 494 117 (24)  68 (14)  58  
         

H
os

pi
ta

is
  

pú
bl

ic
os

 

HPDB-Doentes 84 17 (20)  14 (17)  82  
HPDB-Prof. de 
Saúde 

95 16 (17) 0,569 7 (7) 0,064 44 
<0,000

1 
HPDB-Total 179 33 (18) 0,038 21 (12) 0,323 64 0,449 
        

HAB-Doentes 148 41 (28)  28 (19)  68  
HAB-Prof. de 
Saúde 

45 11 (24) 0,706 6 (13) 0,505 55 0,081 

HAB-Total 193 52 (27) 0,172 34 (18) 0,047 65 0,154 
         

H
os

pi
ta

l 
pr

iv
ad

o 

CSE-Doentes 63 16 (25)  3 (5)  19  
CSE-Prof. de 
Saúde 

59 16 (27) 0,840 10 (17) 0,039 63 
<0,000

1 
CSE-Total 122 32 (26) 0,446 13 (11) 0,251 41 0,019 
        

HPDB – Hospital Pediátrico David Bernardino; HAB – Hospital Américo Boavida; CSE – Clínica Sagrada Esperança 
 


