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Resumen

Objetivo: Documentar la susceptibilidad de Saphyl ococcusaureusadiver sosantimicrobianos,
entrepacienteshospitalizadosy ambulatorios. Disefio: Andlisisretrospectivo. Lugar: Hospital
Nacional Hipdlito Unanue, hospital universitario. Materiales: Entreeneroy diciembrede
2003, seestudio lasensibilidad y res stencia a anti bi 6ti cos de cepas de Saphyl ococcusaureus
provenientesdeviasrespiratorias. | ntervenciones. Seempled d método deKirby - Bauer, en
el medio de Mueller - Hinton, con lasrecomendacionesdel CLS. Principal medidade
resultados Senghilidadaantibidticos Resultados Seaidoy evalud 217 cepasde Saphylococcus
aureusprovenientesdeviasrespiratorias. Lares stenciaencontrada en cepas provenientes
depacienteshospitalizadosa oxacilina fue de 32%, a gentamicina 35%oy a ciprofl oxacina 58%
yseregistro un 100% desens bilidad avancomicina. Concluson: Seencontrounaresisencia

bajaaoxacilina.
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Staphylococcus aureus sensitivity and resistance
profile. Experience at Hipolito Unanue
National Hospital

Abdract

Objective: Thedeter mine Slaphyl ococcusaur eussusceptibility
to different antimicrobiansin both inpatientsand outpatients.
Design: Retrospective analysis. Setting: Hipolito Unanue
National Hospital, ateaching hospital. Materials FromJanuary
through December 2003 wedeter mined sengitivity and resstance
of Saphyl ococcusaureusstrainsobtained fromtherespiratory
tract. I nterventions: We used theKirby - Bauer methodinthe
Bacto Mueller Hinton Medium following the CLSI
recommendations. Main outcome measures: Sensitivity to
antibiotics. Results Two hundred and seventeen Saphyl ococcus
aureusstrainsoriginated fromtherespiratory tract wereisolated.
Oxacillinresstanceininpatienswasfoundin 32% of strains, to
gentamicin 35%, and to ci profl oxacin 58%o, and 100% sengtivity
tovancomycin. Conclusion: Low resistanceto oxacillinwas
found.

Keywords: Saphylococcusaureus, oxacillin; drugresistance,
microbial.
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INTRODUCCION

Staphylococcus aureus es el mayor pato-
geno humano causante de infecciones a la
piel y tejidos, neumonia, septicemia e in-
fecciones por dispositivos asociados. La
emergencia de cepas resistentes a meticilina
y otros agentes antibacteriales ha llegado a
ser una preocupacién mayor especialmente
en el ambiente hospitalario, esto es por la
alta mortalidad debido a las infecciones
sistémicas ocasionadas por Staphylococcus
aureus meticilino resistente (SAMR) (!3).

Naturalmente, un entendimiento de la
dindmica de la diseminacién y una identifi-
cacién de transmisiones o brotes son de in-
terés no solo para los epidemidlogos de la
salud  publica sino también  para
microbi6élogos clinicos involucrados en
manejo de pacientes en una labor diaria (*).

Algunas investigaciones sugieren que las
infecciones por SAMR estan asociadas con
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hospitalizaciones prolongadas, mortalidad
incrementada y costos elevados, compara-
dos con infecciones debidas a S. aureus sus-
ceptible a meticilina. Sin embargo, tales com-
paraciones pueden ser confundidas con una
incrementada incidencia de condiciones
comorbidas entre pacientes con infeccién por
SAMR (°%). Infortunadamente, las opciones
terapéuticas para pacientes con infecciones
SAMR son limitadas; la opcién primaria es
terapia con vancomicina intravenosa, ya que
otros antimicrobianos, incluyendo las
fluoroquinolonas y cefalosporinas de terce-
ra generacion, son inefectivas contra SAMR
(7). La emergencia de S. aureus con resis-
tencia intermedia a glicopéptidos y SAMR
heterorresistente sugiere que la resistencia
completa a glicopéptidos puede desarrollar-
se rapidamente y limitar la utilidad de
vancomicina, lo cual subraya la necesidad
de nuevos antibidticos (3-9).

Es el propdésito de este estudio realizar
una evaluacion del estado actual de los pa-
trones de resistencia de esta bacteria en un
hospital local y contribuir de esta manera a
su estudio epidemiolégico.

MATERIALES Y METODOS

Este estudio incluy6 pacientes hospitali-
zados y ambulatorios que utilizaron los ser-
vicios de salud del Hospital Nacional
Hipo6lito Unanue, entre el 1° de enero y 31
de diciembre de 2003, cuyas muestras de
via respiratoria fueron remitidas al labora-
torio de Microbiologia del Hospital Nacio-
nal Hipdlito Unanue para el cultivo corres-
pondiente. Se tomd en cuenta una muestra
por paciente. No se considerd sintomatologia,
sexo o edad.

Se realiz6é la siembra en placas de agar
sangre y se incubd a 37 °C por 24 horas.
Se considerd cultivos positivos aquellos en
los que al menos pudo observarse una co-
lonia sugerente de S. aureus, en algin cua-
drante de la placa de cultivo.

La identificacién se llevdé a cabo por las
caracteristicas del cultivo, observacion de
colonias de color blanco o dorado, circun-
dadas por un halo de hemdlisis, coloracién
de Gram, pruebas de catalasa y coagulasa
en tubo.

Las cepas aisladas de Staphylococcus
aureus fueron analizadas con el método de
difusiéon en disco de Kirby - Bauer, en el
medio de Muller - Hinton, y siguiendo las
recomendaciones del Clinical and
Laboratory Standards Institute (CLSI) (ex
NCCLS). Se utiliz6 una cepa de referen-
cia, para el control de calidad interno, S.
aureus ATCC 25923.

RESULTADOS

Se incluy6é 217 cepas de Staphylococcus
aureus para su evaluacion.

En cuanto al anéalisis de susceptibilidad
antimicrobiana registrado, se obtuvo un pa-
trén de resistencia en pacientes hospitaliza-
dos de 32% a oxacilina, 35% a gentamicina,
10% a amikacina, 58% a ciprofloxacina; vy,
con relacion a la sensibilidad, se obtuvo
100% a vancomicina. En cuanto a los pa-
cientes ambulatorios, se obtuvo porcentajes
de resistencia de 21% a oxacilina, 32% a
gentamicina, 8% a amikacina, 52% a
ciprofloxacina; y se obtuvo 100% de sensi-
bilidad a vancomicina (Tabla 1).

Tablal. Andlisisde susceptibilidad antimicrobianaen cepas
de Saphylococcusaureusaisladasen el Hospital Nacional
Hipdlito Unanue, durante el afio 2003.

Hospitalizados Ambulatorios
Antimicrobiano "'S(%) **R (%) "S(%) **R (%)
Oxacilina 68 32 79 21
Gentamicina 65 35 63 32
Amikacina 0 10 92 8
Ciprofloxacina 42 58 48 52
Vancomicina 100 0 100 0
*S= Sensible
" R= Resistente
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DISCUSION

La importancia y el incremento de los
brotes por SAMR han sido reconocidos en
muchos paises. Existe una busqueda por
nueva y mejor informaciéon respecto al me-
canismo de diseminacién local que pueda
proveer herramientas para controlar un ma-
yor incremento de SAMR. Es importante
determinar si las cepas especificas resisten-
tes a meticilina causan la mayoria de infec-
ciones por Staphylococcus aureus en los
hospitales (19).

Con la busqueda y actitud para acabar
con estas cepas, una gran parte del proble-
ma por SAMR puede ser controlada. Debe
trabajarse ordenadamente para restringir la
transmision de SAMR en el medio ambien-
te hospitalario; se debe tomar estrictas me-
didas de higiene, acompafiadas con una
acuciosa tipificacion de cepas ().

Se ha estudiado las asociaciones de
SAMR a infecciones de heridas quirdrgi-
cas, determinindose un 9,8% de prevalen-
cia en aislados nosocomiales, en EE UU
('Y). Asimismo, se ha determinado la
epidemiologia de estas infecciones en uni-
dades de riesgo neonatal alto, obteniéndose
un 22% de aislados del personal de salud
en Venezuela (!2). También, se ha estudia-
do la bacteriemia por SAMR, encontrando-
se 45% en Espada ('%). Pero, asi como la
epidemiologia de SAMR aislados en cen-
tros nosocomiales ha sido bien estudiada,
poco se conoce acerca de la diseminacién
de SAMR entre la comunidad circundante a
los hospitales. Un estudio en EE UU en-
contré una alta relacién entre pacientes hos-
pitalizados y ambulatorios, con porcenta-
jes de 45,7% y 28,6% de aislamientos, res-
pectivamente ('*). Asimismo, se ha encon-
trado diseminacién por clones especificos
en areas geograficas de baja incidencia de
SAMR (parte occidental de Suiza),
sugiriéndose que el origen clonal de estos
aislados fue por resistencia heterogénea a
meticilina (19).
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Se ha explicado los aspectos relaciona-
dos a la resistencia en SAMR, determinan-
dose que la mayoria de aislados presenta
una heterorresistencia, es decir, una resis-
tencia heterogénea a diferentes antimi-
crobianos y se ha comparado diferentes
métodos para determinar SAMR ('%). Por otra
parte, los mecanismos de la resistencia a
diferentes antimicrobianos también ha sido
motivo de estudio (!?°), asi como la frecuen-
cia de sus mutaciones (*!).

En este trabajo, se eligi6 como cepa
multirresistente a aquel aislado que presen-
tara resistencia a por lo menos tres
antimicrobianos. En cuanto a la resistencia
detectada para meticilina/oxacilina, se en-
contr6 valores de 32% en pacientes hospi-
talizados, cifra menor en relacidén con estu-
dios realizados en hospitales de Lima y
Callao. Es asi como, en el hospital Daniel
Alcides Carrion del Callao se hallé 36%
(**), y en hospitales de Lima, Arzobispo
Loayza 53,6% (**), Guillermo Almenara 90%
(**), Edgardo Rebagliati 85% (*°) e Instituto
de Enfermedades Neoplasicas, 100% de
resistencia (*°). En el hospital del Sur de
Arequipa se obtuvo 71,4% (*’). En un pri-
mer estudio, en el hospital Regional Honorio
Delgado, utilizando difusién en disco y di-
lucién en agar, se determiné 66,7% (*%);
pero, posteriormente y, utilizando estos
mismos métodos microbiolégicos, se regis-
tr6 32,9%, indicindose ademaéas susceptibi-
lidad borderline de 19,7% (*°). La menor
resistencia hallada en este estudio a
oxacilina podria explicarse por carecer es-
tas cepas del gen mecA y lo que vendria a
determinar su patrén de resistencia alterno
mediado por mutaciones de las PBP
(penicillin binding proteins) normales, tam-
bién estaria disminuido.

Los aminoglicésidos registraron entre
10% y 35% de resistencia, tomando
gentamicina el valor més alto. La resisten-
cia se debe a que estos antimicrobianos son
modificados por medio de acetilacidn,
adenilacién o fosforilacién y por lo tanto
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no pueden unirse adecuadamente a los
ribosomas y desde alli impedir la biosintesis
normal de proteinas de Sraphylococcus
aureus (3°).

Las fluoroquinolonas presentaron un pa-
tron de resistencia de 58%, resultado de
una alteracién en el codén 84 o en el codon
85 en la ADN girasa bacteriana y de esta
manera se altera el sitio de acciéon del
antimicrobiano (3').

Los glicopéptidos mostraron 100% de
sensibilidad, correspondiente con lo repor-
tado a nivel local. En cuanto a la resisten-
cia a los glicopéptidos, lo que en un princi-
pio fue preocupante con la aparicién de ce-
pas de Staphylococcus aureus con resisten-
cia intermedia a vancomicina (SAIV) (3%:3%),
ha sido confirmado con la aparicién de una
cepa 100% resistente a vancomicina
(SARYV), en el aiio 2002, en los EE UU (3%).
Esta cepa portaba el gen VanA de resisten-
cia a vancomicina en enterococo, sugirien-
do que la resistencia pudo ser adquirida por
intercambio de material genético con la cepa
de Enterococcus faecalis resistente a
vancomicina (ERV), de la cual también era
portador el paciente.

En conclusién, si bien es cierto que el
porcentaje de resistencia para oxacilina ha
sido ligeramente bajo, favoreciendo de este
modo las estrategias que se podria utili-
zar para controlar y aminorar la disemi-
nacién intrahospitalaria del S. aureus
multirresistente, los reportes internacio-
nales nos advierten la urgente necesidad
de aplicarlas, ya que estas cepas podrian
tornarse resistentes a vancomicina y nue-
vamente existiria la amenaza de que las
infecciones estafilocécicas puedan llegar
a ser intratables.
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