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RESUMEN

Introduccion: Cepas de Staphylococcus aureus resisten-
te a meticilina de origen comunitario (SARM-C) han aparecido
en todo el mundo como causa de infeccion en pacientes sin fac-
tores de riesgo. Estos SARM-C son diferentes de las cepas no-
socomiales en su epidemiologia, microbiologia y manifestacio-
nes clinicas. Describimos las caracteristicas epidemioldgicas y la
resistencia a los antimicrobianos de todas las cepas SARM-C ais-
ladas en el ultimo trienio en el Laboratorio de Microbiologia del
Hospital General La Mancha Centro (Alcazar de San Juan, Ciu-
dad Real).

Métodos: Realizamos un andlisis retrospectivo de los cul-
tivos microbioldgicos de los pacientes con S. aureus diagnosti-
cados desde 2007 a 2009 en el Area Sanitaria La Mancha-Cen-
tro de la Comunidad de Castilla-La Mancha.

Resultados: La distribucién de SARM-C a lo largo de los
anos fue de 26 de un total de 97 aislamientos de S. aureus en
2007 (26,8%), 40/113 en 2008 (35,4%) y 57/157 en 2009 (36,3%).
La proporcion en infecciones de piel y tejidos blandos fue del
63,4%. El total de las cepas fue sensible a linezolid, quinupris-
tina/dalfopristina y glucopéptidos. La resistencia fue elevada
frente a fluoroquinolonas (94,3%), eritromicina (87,0%), to-
bramicina (82,9%) y clindamicina (65,3%).

Conclusiones: El porcentaje de aislados de SARM-C a lo
largo del periodo de estudio experimento un claro aumento. La
mayor parte correspondio a muestras de infecciones de piel y
partes blandas. Las resistencias a antimicrobianos mas comun-
mente asociadas fueron a fluoroquinolonas, eritromicina, to-
bramicina y clindamicina. El conocimiento de la epidemiologia
de SARM-C es importante para prevenir que estas cepas lleguen
a ser endémicas en el mundo.
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ABSTRACT

Background: Community-associated methicillin-resistant
Staphylococcus aureus (CA-MRSA) has emerged worldwide as
a cause of infections among patients without risk factors. This
CA-MRSA is different from nosocomial strains in terms of epi-
demiology, microbiology and clinical manifestations. We report
the epidemiologic characteristics and resistance to antimicro-
bial agents of CA-MRSA strains isolated in the last three years
in the Microbiology Lab of Hospital General La Mancha-Centro
(Alcazar de San Juan, Ciudad Real).

Methods: We performed a retrospective analysis of micro-
biological cultures in patients with S. aureus diagnosed from
2007 to 2009 in La Mancha-Centro Health-Care Area, within
Castilla-La Mancha Community.

Results: The distribution of CA-MRSA in the studied
period was 26 out of a total of 97 S. aureus isolates in 2007
(26.8%), 40/113 in 2008 (35.4%) and 57/157 in 2009 (36.3%).
The percentage from purulent skin and soft tissue infections was
63.4%. All strains were susceptible to linezolid, quinupristin/
dalfopristin, and glycopeptides. The resistance was high to
fluoroquinolones (94.3%), erythromycin (87.0%), tobramycin
(82.9%), and clindamycin (65.3%).

Conclusions: CA-MRSA isolates percentage increased along
the period of the study. The majority were obtained from skin
and soft tissue specimens. The most commonly associated
antimicrobial resistance was to fluoroquinolones, erythromycin,
tobramycin and clindamycin. An understanding of the CA-
MRSA epidemiology is important to prevent these organisms
from becoming endemic in the world.

Key words: Staphylococcus aureus, MRSA, methicillin-resistant, wound in-
fections, community.
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INTRODUCCION

Staphylococcus aureus resistente a meticilina (SARM) es
un importante patogeno nosocomial y, actualmente, también
comunitario. En los ultimos afios la epidemiologia del SARM
ha cambiado y el problema ya no se circunscribe Unicamente
al entorno hospitalario, sino que se ha extendido a la comuni-
dad. Los primeros casos de infeccion aparecieron en ancianos
residentes en centros de media y larga estancia que ingresa-
ban con frecuencia en el hospital, descritos como infecciones
asociadas al sistema sanitario'?, pero en los ultimos afios han
aparecido también casos de infeccion exclusivamente comuni-
taria en personas sin contacto previo con el sistema sanitario y
sin factores de riesgo para la adquisicion de SARM**, Estas ce-
pas comunitarias se diferencian de las hospitalarias en sus ca-
racteristicas epidemioldgicas, microbioldgicas y clinicas®.

Gracias a la epidemiologia molecular se sabe que existe
un flujo continuo de cepas SARM del hospital a la comunidad
y viceversa. De hecho, recientemente se ha comunicado la in-
troduccion y diseminacion en los hospitales de cepas comuni-
tarias que provocan infecciones nosocomiales®.

Existen muy pocos estudios de prevalencia de SARM en la co-
munidad, pues la mayoria de las investigaciones se ha llevado a ca-
bo en el medio hospitalario y en unidades de larga estancia’.
Nuestro objetivo en este trabajo es proporcionar informacion so-
bre la frecuencia y evolucion de los aislados de SARM en pacien-
tes ambulatorios del Area Sanitaria La Mancha-Centro, de la Co-
munidad de Castilla-La Mancha, en el tltimo trienio.

MATERIAL Y METODOS

Hemos realizado un estudio retrospectivo de todos los ais-
lamientos de S. aureus en muestras de pacientes procedentes de
los Centros de Salud dependientes del Hospital General La Man-
cha-Centro de Alcazar de San Juan (Ciudad Real) y en los aten-
didos en el Servicio de Urgencias de dicho hospital, durante los
tres ultimos afos (2007-2009).

Las muestras de estos pacientes se cultivaron en medios ge-
nerales y selectivos. La identificacion presuntiva de los aislados se
estudio por la prueba de coagulasa y su identificacion definitiva
a través del sistema automatizado Vitek 2 (bioMérieux, Francia),
utilizando tarjetas AST-P588. A través de este mismo sistema se
ensayo la resistencia a meticilina con cefoxitina a concentracion
de 6 mg/L, y la sensibilidad a penicilina, oxacilina, eritromicina, clin-
damicina, quinupristina-dalfopristina, gentamicina, tobramicina,
ciprofloxacino, levofloxacino, tetraciclina, dcido fusidico, cotrimo-
xazol, rifampicina, linezolid, vancomicina, teicoplanina y mupiro-
cina. Los datos del estudio se obtuvieron a través del programa in-
formatico bioLIAISON (bioMeriéux, Francia).

RESULTADOS

Durante el periodo comprendido entre 2007 y 2009 se ais-
laron un total de 367 cepas de S. aureus de muestras proce-
dentes de pacientes ambulatorios. De todos los aislamientos
de S. aureus, 123 se catalogaron como resistentes a metiliclina
(33,5%). Su distribucion en las diferentes muestras se recoge en
la tabla 1.

La proporcion de SARM en exudados de heridas, ulceras y
abscesos fue del 21,8%, que supone el 65,0% del total de SARM
aislados; en muestras de orina el porcentaje de cepas de SARM
fue del 21,9%, pero solo supone el 7,4% de todos los aislamientos.
La distribucion de SARM a lo largo de los afios fue de 26 de un

Tabla 1 Procedencia de las cepas estudiadas

Muestras S. aureus sensible a meticilina SARM-C
Nimero Porcentaje Nimero Porcentaje

Heridas, Ulceras y abscesos 248 67,5 80 65,0
Orinas 50 13,6 27 219
Sangre 28 76 8 65
Exudados oticos 13 35 0 0
Liquidos de drenaje 7 19 4 32
Exudados vaginales 6 1,6 1 08
Exudados conjuntivales 5 1.4 0 0
Liquidos articulares 4 1,1 2 1,7
Biopsias de tejido 2 0,5 1 08
Catéteres 2 05 0 0
Esputos 2 05 0 0
Total 367 100 123 100
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Tabla 2 Sensibilidad de las cepas estudiadas

Antimicrobianos S. aureus sensible a meticilina SARM-C
Numero Porcentaje Numero Porcentaje

Eritromicina 203 83,2 16 13,0
(Clindamicina 218 89,3 55 447
Quinupristina/dalfopristina 244 100 123 100
Gentamicina 242 99,2 103 83,7
Tobramicina 240 98,4 21 171
Ciprofloxacino 213 873 7 57
Levofloxacino 218 89,3 7 57
Tetraciclina 240 98,4 121 98,4
Acido fucsidico 243 99,6 120 97,6
Cotrimoxazol 243 99,6 122 99,2
Rifampicina 243 99,6 119 96,8
Linezolid 244 100 123 100
Vancomicina 244 100 123 100
Teicoplanina 244 100 123 100
Mupirocina 236 96,7 107 87,0
Total 244 100 123 100

total de 97 aislamientos de S. aureus en 2007 (26,8%), 40/113
en 2008 (35,4%) y 57/157 en 2009 (36,3%).

Todas las cepas SARM presentaron resistencia cruzada a be-
talactamicos. La resistencia fue elevada frente a fluoroquino-
lonas (94,3%), eritromicina (87,0%), tobramicina (82,9%) y clin-
damicina (65,3%). El total de las cepas fue sensible a linezolid,
quinupristina/dalfopristina y glucopéptidos. En la tabla 2 se ex-
ponen los porcentajes de resistencia frente al resto de antibio-
ticos ensayados.

DISCUSION

Las infecciones por S. aureus resistente a meticilina de ori-
gen comunitario constituyen actualmente un importante pro-
blema en todo el mundo™. A lo largo de los tres tltimos afios los
aislamientos de S. aureus han aumentado en nuestra Area Sa-
nitaria, asi como el porcentaje de cepas resistentes comunita-
rias. Observamos un incremento acusado de SARM-C desde 2007
(26,8%) a 2008 (35,4%) y moderado hasta 2009 (36,3%). Ac-
tualmente la resistencia a meticilina engloba a mas de un ter-
cio de los aislamientos de S. aureus en infecciones comunita-
rias. Este incremento podria ser debido, en parte, a la transferencia
de cepas SARM desde el medio hospitalario al extrahospitalario,

aunque también se ha demostrado transferencia en sentido
inverso®'*'®. Las cepas SARM-C se aislan en pacientes sin facto-
res de riesgo y principalmente a partir de exudados de heridas
(abscesos, forunculosis o celulitis), a diferencia de las cepas hos-
pitalarias (SARM-H) que proceden de pacientes con determina-
dos factores de riesgo (catéteres, hemodidlisis, antibioterapia
prolongada, larga estancia hospitalaria) que presentan bacte-
riemia, infeccion de la herida quirurgica, respiratoria y del trac-
to urinario*®"®,

Algunos estudios han puesto de manifiesto que las cepas
SARM-C parecen tener relacion clonal entre ellas y difieren de las
cepas SARM-H fenotipica y genotipicamente. Es posible que estas
cepas hayan evolucionado de cepas de S. aureus sensibles a me-
ticilina endémicas en la comunidad ya que, a diferencia de las hos-
pitalarias, son mas sensibles a otros antibioticos no betalactami-
cos vy se asocian con sindromes clinicos mas propios de cepas
sensibles a meticilina. A nivel molecular, las cepas SARM-H portan
habitualmente una cassette SCCmecA de tipo |, Il ¢ Ill, mientras
que en las cepas SARM-C la cassette es generalmente de tipo IV, y
rara vez V. Las cepas comunitarias con frecuencia integran un bac-
teriofago en su cromosoma (phiSLT) portador del gen pv/, que
codifica la leucotoxina de Panton-Valentine, asociada a mayor gra-
vedad de las infecciones. Actualmente, la alta prevalencia de SARM-
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C en Europa se debe especialmente a un clon pv/-positivo, spa-
type t044/ST80, y SCCmecA de tipo IV que circula por el Medite-
rraneo, los Balcanes y Oriente Proximo. No obstante, se han ais-
lado también cepas con el genotipo americano USA300 spa-type
t008/ST8, prevalente en Estados Unidos®'*%,

Aunque el término resistencia a meticilina incluye resis-
tencia a derivados betalactamicos, las cepas SARM presentan
también resistencia a varios grupos de antimicrobianos, como
sucede en nuestra serie, donde los porcentajes de resistencia
en cepas SARM-C son, en general, mucho mas altos que en
cepas sensibles a meticilina. Se han descrito incluso cepas
SARM con sensibilidad reducida a glucopéptidos®. El fenoti-
po de resistencia mds frecuente en nuestras cepas incluye re-
sistencia a eritromicina, tobramicina y fluoroquinolonas y clin-
damicina; sin embargo, se ha referido que las cepas SARM-C
son mas sensibles que las SARM-H a estos antimicrobianos'®.
De los resultados de nuestro estudio se deduce que para cla-
sificar correctamente las cepas SARM-C es preciso seleccio-
nar bien a los pacientes de acuerdo con criterios establecidos:
aislamiento de las cepas en las primeras 48 horas de hospita-
lizacion, ausencia de historia clinica de colonizacion por SARM,
no hospitalizacion reciente, no estancia en centros asistidos
ni en unidades de dialisis, no cirugia reciente ni implantacion
de catéteres permanentes ni familiares trabajadores sanita-
rios®. El tipado molecular también es fundamental para una
mejor identificacion de estas cepas y para establecer la rela-
cion clonal entre ellas. Segun estos criterios, sospechamos que
parte de nuestras cepas tendrian posiblemente un origen hos-
pitalario.

En nuestro estudio, casi todas las cepas SARM-C fueron sen-
sibles a antibidticos de posologia oral como cotrimoxazol, te-
traciclina o acido fusidico, recomendados en el tratamiento de
estas infecciones. Entre los antibidticos de reciente aparicion, li-
nezolid puede ser también una buena alternativa®, también dap-
tomicina se ha mostrado eficaz?® y tigeciclina presenta buena
actividad in vitro pero alin no cuenta con suficiente experien-
cia clinica®®. Estos antimicrobianos, por su alta potencia y ele-
vado coste, suelen reservarse para el tratamiento de infecciones
graves en el ambito hospitalario.

La mupirocina sigue siendo una buena estrategia de erra-
dicacion en portadores, pero el correcto aseo personal, y espe-
cialmente la higiene de manos, es la mejor profilaxis para evitar
la diseminacion de estas cepas. La especial resistencia a los an-
timicrobianos de las cepas SARM, junto con la reciente descrip-
cion de cepas con disminucion de sensibilidad a los glucopépti-
dos, farmacos de eleccion en el tratamiento de las infecciones
graves, conduce a la necesidad de la deteccion y control de es-
tas infecciones. Por otra parte, dado el incremento en los ulti-
mos afos de cepas SARM-C, seria recomendable controlar a
los portadores, tanto en el medio hospitalario como extrahos-
pitalario, especialmente a aquellas personas institucionaliza-
das y/o con hospitalizacion previa??,
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