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RESUMEN

Introduccién: Los estudios de Staphylococcus aureus en personal de salud permiten reducir su
diseminacion en las infecciones intrahospitalarias y mejorar la calidad de vida de los pacientes. La
colonizacién por S. aureus en personal de salud de un hospital de tercer nivel, se evalu6 caracteri-
zandolo fenotipica y molecularmente. Materiales y Métodos: Una poblacion de 62 trabajadoresy 216
estudiantes de medicina, mediante analisis del antibiograma y polimorfismo del gen agr. Resultados:
S. aureus colonizo6 el 30,1% del personal; 17,5% trabajadores, 33,8% estudiantes. El 10,8% fueron
meticilino-resistentes, 9 aislados presentaron el gen mecA, ocho resistentes a oxacilina y cefoxitina
(88,9% de sensibilidad). La variante Il considerada de origen hospitalario, se present6 en el 7,7% de
aislados, el agr tipo Il de origen comunitario en el 27,6% de aislados meticilino-sensibles. Conclusion:
El personal hospitalario presenté colonizacion por S. aureus de origen hospitalario y comunitario. Es
necesario adoptar medidas profilacticas e higiénicas para evitar diseminacion y prevenir infecciones.

Palabras clave: Staphylococcus aureus, antibiéticos, portadores asintomaticos, personal de
salud, SARM.
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CHARACTERIZATION OF STAPHYLOCOCCUS AUREUS PRESENT IN HEALTH
PERSONNEL OF A MID-COMPLEXITY HOSPITAL OF THE CITY OF CALI, 2012

ABSTRACT

Introduction: Studies of Staphylococcus aureus in health personnel reduce its spread in nosocomial
infections and improve the quality of life of patients. The colonization state by S. aureus in health
personnel of a tertiary hospital was performed by phenotypic and molecular characterization. Ma-
terials and Methods: A population of 62 health workers and 216 medical students were evaluated
by analysis of antibiotic susceptibility and polymorphism of agr gene. Results: S. aureus colonized
30.1% of staff individuals, 17.5% of workers, 33.8 % of students. 10.8% were methicillin- resistant, 9
isolated harbored mecA gene, and eight were resistant to oxacillin and cefoxitin (88.9 % sensitivity).
The agr Il associated with hospital source was in 7.7 % of the isolates and agr type Ill -associated
with a community source- was found in 27.6 % of meticillin-sensitive isolates. Conclusion: Hospital
health staff showed colonization by S. aureus of both community and hospital sources. To prevent
their spread and infections, prophylactic and hygienic measures are necessary.

Key words: Staphylococcus aureus, Antibiotics, Asymptomatic carriers, health personnel, MRSA.

INTRODUCCION

El S. aureus es un patégeno habitual causante
de infecciones nosocomiales, especialmente las
cepas SARM (1-5). Estas cepas son resistentes
a todos los antibidticos B-lactamicos, lo que limita
significativamente las opciones de tratamiento. Las
infecciones nosocomiales se asocian con una mayor
estancia hospitalaria, la administracion prolongada
de antibidticos y mayor costo que las infecciones
causadas por cepas susceptibles a la meticilina
(6-9). Enlos dltimos afos se ha reportado también
cepas de SARM asociadas a infecciones adquiridas
en la comunidad (SARM-AC) con caracteristicas
microbiolégicas y clinicas diferentes a las nosoco-
miales con mas posibilidades para establecerse
en la comunidad al realizar una diseminacion en
la comunidad y en el ambiente hospitalario (10).
Se detectan principalmente en la poblacién joven
sin factores de riesgo y a pesar de desencadenar
infecciones graves y mas agresivas de la piel y en

tejidos blandos, presentan mayor opcion farmacolo-
gicade erradicacién que las nosocomiales (11-14).

Los ambientes hospitalarios con superficies
contaminadas por S. aureus, los pacientes y los
trabajadores de la salud colonizados por esta
bacteria, pueden diseminar el patégeno de ambos
origenes a otros pacientes y trabajadores sanitarios
(15-19). El conocimiento del origen de las bacterias
presentes en el personal de salud y en el ambiente
hospitalario, es entonces una prioridad importan-
te, por las diferencias epidemioldgicas, clinicas y
farmacolégicas que presentan para optimizar asi
el tratamiento, reduciendo los costos y el tiempo
de hospitalizacion, al igual que ajustar las medidas
de higiene y de contencion, que han mostrado su
eficacia en la reduccion de la transmisién y el control
de la propagacion (20).

Para determinar el origen y el patron de dise-
minacion de los aislados bacterianos se han em-

14 ISSN: 0120-5498 « MEDICINA (Bogota) Vol. 36 No. 1 (104) Pags. 13-26 « Marzo 2014



Caracterizacion de staphylococcus aureus aislados del personal de salud de un hospital de mediana complejidad...

pleado aproximaciones fenotipicas como el patréon
de susceptibilidad a los antibioticos (antibiograma),
que constituye una herramienta para evaluar el
origen de las bacterias que estan generando el
brote epidémico (21).

Una mayor aproximacion del origen de estas
cepas, es la caracterizacion con marcadores mo-
leculares. El polimorfismo en el gen agr, permite
determinar la variabilidad y el origen de los aislados.
En este sentido se han definido hasta la fecha, cua-
tro variantes del gen, denominadas como grupos
| a IV, de acuerdo a su patrén genético (22). Los
estudios epidemiolégicos han establecido que los
aislados pertenecientes al grupo Il se relacionan
con infecciones asociadas a la comunidad, mientras
que el grupo Il se detecta predominantemente en
cepas aisladas a nivel intrahospitalario (23, 24).

En el presente estudio se determind la presencia
de aislados de S, aureus en portadores asintomaticos
del personal de salud de una institucién hospitala-
ria de Tercer nivel, de la ciudad de Cali en el afio
2012, mediante la una caracterizacién fenotipica,
se determind la prevalencia de los aislados SARM y
mediante la Reaccion en Cadena de la Polimerasa
(PCR) se estim0 las variantes genéticas del gen agr.

MATERIALES Y METODOS

Obtencion de las muestras

Se realiz6 un estudio de prevalencia en el
personal de salud y en estudiantes expuestos al
ambiente hospitalario del hospital San Juan de
Dios, una Institucién de tercer nivel de la ciudad de
Cali. El estudio se desarrollé en la Sala de Recu-
peracion de cirugia (SR) y la Unidad de Cuidados
Intermedios (UCIN) que cuenta con 220 camas. La
poblacion que ingresa a estas salas corresponde a
496 personas, representadas en 150 profesionales

de la salud y 346 estudiantes en practicas, el ta-
mafio de la poblacion fue calculada para un error
de 4%, un nivel de 95% de confianza y un valor
critico o z de 1.96.

La muestra de estudio que comprendié 278
personas, se distribuy6 en 62 profesionales de salud
de la institucion y 216 estudiantes de préctica. El
grupo de estudiantes fue discriminado de acuerdo al
tiempo de permanencia diaria en el area de practica:
31 pertenecientes al tercer afio (3 horas diarias de
préacticas), 69 correspondientes al cuarto afio (5
horas de practica), 55 del quinto afio (8 horas de
practica) y 61 que cursaban el sexto afio (12 horas
de practicas). La distribucién por género del grupo
de estudio fue de 162 mujeres y 116 hombres. En
el grupo de estudiantes se evaluaron 122 mujeres
y 94 hombres, mientras la distribucién en el grupo
de profesionales fue 40 mujeres y 22 hombres.
Este estudio fue avalado por el comité cientifico
de ética y bioética de la Universidad Santiago de
Cali, y realizado teniendo en cuenta las normas
técnicas, cientificas y éticas establecidas en el
decreto 008430 de 1993 del ministerio de Salud
y Proteccién Social de la Republica de Colombia.

Para el aislamiento de S. aureus se colectaron
muestras de secrecién nasal mediante la técnica
de hisopado, en personas que no habian recibido
tratamiento antibiotico en los Ultimos tres meses y
no presentaban enfermedades respiratorias.

Condiciones de cultivo

Las muestras se sembraron en agar salino
manitol rojo de fenol (Oxoid Ltd., Hampshire, Uni-
ted Kingdom) y se incubaron por 24 a 48 horas
a 37°C. La identificacion de S. aureus se efectlo
por la fermentacion del manitol en el agar selectivo
(coloracion amarilla del medio), la reaccion positiva
de la prueba de la coagulasa y la observacién al

ISSN: 0120-5498 - MEDICINA (Bogota) Vol. 36 No. 1 (104) Pags. 13-26 « Marzo 2014 15



Monica Chavez, Lida Inés Mancilla, Armando Lucumi

microscopio de cocos Gram positivos en racimos a
partir de un extendido directo con tincién de Gram,
comparando con los valores estandarizados para
la cepa control de S. aureus ATCC 25923. EI S.
aureus se diferencié del estafilococo coagulasa
negativo con el empleo de la prueba de la DNasa.

Pruebas de sensibilidad a los antibidticos

La prueba de sensibilidad antimicrobiana se
realizé empleando el método de difusion en agar
segun las recomendaciones del Clinical and Labo-
ratory Standards Institute (CLSI) (25). Las colonias
confirmadas como S. aureus se suspendieron en
caldo de triptona hasta alcanzar la turbidez estan-
darizada (0.5 D.O. de Mc Farland). La suspension
se inoculé en medio Mueller-Hinton (Scharlau
Chemie S.A) y posteriormente se colocaron los
sensidiscos, para las pruebas de los antibiticos.
Se evaluo la sensibilidad a oxacilina (OXA, 1 ug),
cefoxitina (FOX, 30 ug), cefalexina (CEF, 30 ug),
gentamicina (GEN, 10 ug), ciprofloxacina (CIP, 5
Mg), eritromicina (ERI, 15 ug), clindamicina (CLI, 2
Mg), trimetoprim-sulfametoxazol (SXT 1,25/23,75
M), tetraciclina (TCY, 30 ug), cloranfenicol (CHL, 30
Mg), vancomicina (VAN, 30 ug), imipenem (IMP, 10
Mg)y penicilina (PEN, 10U) (Oxoid). Los cultivos se
realizaron por duplicado a 37°C por 24 horas. Para
verificar la accion de los sensidiscos se determind
el diametro del halo de sensibilidad de acuerdo a
los estandares de la CLSI (25). Como control de
sensibilidad se empled la cepa de S. aureus ATCC
25923. La determinacién de fenotipica de los ais-
lados SARM se realiz6 de acuerdo a la resistencia
simultanea observada a los antibiéticos oxacilina
y cefoxitina.

Técnicas Genético-moleculares

EI ADN de las cepas referencia y de los aisla-
dos bacterianos se extrajo empleando el protocolo

modificado de Cheng et al, 2006 (26), que se basa
en la lisis bacteriana utilizando solucién de saca-
rosa al 25%, 10 mg/ml de lisozima y 1 mg/ml de
proteinasa K, a 56°C.

Para establecer a nivel molecular la resis-
tencia a meticilina y vancomicina, se amplificaron
los genes mecA y vanA, siguiendo el protocolo
reportado por Tokue Y et al (27) y Finks et al (28)
respectivamente. Se amplificd una banda 1334
pb del gen mecA empleando los cebadores MR1,
5" (478)-GTGGAATTGGCCAATACAGG-(497)
3"y MR2, 5’ (1816)-TGAGTTCTGCAGTACCG-
GAT-(1797) 3'. Un fragmento de 732 pb del gen
vanA se amplificé utilizando los cebadores A1: 5’
(175)-GGGAAAACGACAATTGC-(191) 3'y A2: 5
(907)-GTACAATGCGGCCGTTA-(891) 3.

Para determinar los cuatro grupos agr se am-
plificaron de manera independiente fragmentos de
440 bp, 572 bp, 406 bp y 588 pb, respectivamente,
empleando unjuego de cebadores, conformados por
el cebador universal en sentido, con la secuencia
agr 5-GTCACAAGTACTATAAGCTGCGAT-3', y
uno de los cebadores especificos para cada grupo
en anti-sentido: agrl 5’-GTATTACTAATTGAAA-
AGTG CCATAGC-3', agrll 5-GTATTACTAATTGAAA
AGTGCCATAGC-3, agrlll 5-CTGTTGAAAAAGT-
CAACTAAAAGCTC-3' y agrlV 5-CGATAATGC-
CGTAATACCCG-3(22).

Las reacciones de PCR se realizaron en un
volumen de 50 pl de una mezcla de reacciéon com-
puesta por MgCl, 25 mM, 200 uM de los cuatro
dNTP’s, 0,5U de Taq DNA polimerasa (Invitrogen®),
10pmol de cada cebador y 5ul de soluciéon de ADN
en un termociclador GeneAmp PCR system 2400°.
Los productos de amplificacion fueron visualizados
después de la separacién en el gel de agarosa al 2%,
tefiido con Bromuro de etidio, bajo luz ultravioleta.
Como control positivo de amplificacion por PCR de
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los genes mec y agr se tomé una cantidad de ADN
similar de la cepa control de S. aureus y para el gen
vanA de una cepa de Enterococos. Como control
negativo de las reacciones se tomaron las mezclas
de reaccién sin ADN y una cantidad de ADN similar
de la cepa ATCC 25922 de Eschericchia coli.

Analisis estadisticos

La unidad de analisis fue el aislado bacteriano
obtenido del hisopado nasal, del cual se registré
las caracteristicas microbiolégicas y moleculares
y se relacionaron con las caracteristicas sociode-
mograficas de los portadores como el género y
ocupacion. En el grupo de estudiantes se registro
ademas el nivel académico (afio). Las variables
microbiolégicas fueron la presencia de S. aureus,
Staphylococcus-coagulasa-negativo (SCN) vy el
grado de sensibilidad o resistencia a cada anti-
bidtico evaluado. Estas Ultimas variables fueron
categorizadas en diferentes grados asi: resistencia
(1), sensibilidad intermedia (2) y sensibilidad (3),
de acuerdo a los estandares para cada antibiético
establecidos para S. aureus. Las variables mole-
culares fueron presencia de los genes mecA, van
Ay las variantes del agr. Se construy6 una base
de datos con las variables de interés, empleando
el programa Excel™,

Los valores de las variables cuantitativas fue-
ron expresados como porcentaje relativo de la
poblacién. La poblacién de estudio se separ6 en
dos grupos de acuerdo a la ocupacion: profesio-
nales de la salud y estudiantes. La presencia de
S. aureus fue determinada como porcentaje de
acuerdo a la ocupacion, el tiempo de permanencia
en el grupo de estudiantes y el género. En el grupo
de colonizados por S. aureus se realizé analisis
de asociacion entre las distintas variables como el
fenotipo de resistencia a los diferentes antibiéticos,
la presencia del gen mecAy la variante genética de

agr, teniendo en cuenta la ocupacién. En el grupo
de estudiantes se discrimind la multirresistencia
de acuerdo al tiempo de permanencia teniendo
en cuenta el nimero de horas diarias de practica,
desde 3 horas para los estudiantes de IV afio, 5
horas para V afio, 8 horas para VI afio. Se deter-
mind la prevalencia de las diferentes variantes de
agr en los fenotipos SARM y SASM.

La significancia en las diferencias en la frecuen-
ciade las variables entre los grupos establecidos fue
determinada por analisis estadistico, empleando la
prueba de chi-cuadrado de Pearson. La significancia
estadistica fue asignada para valores de p<0,05,
considerando un nivel de confianza del 95% (alfa)
y un error (beta) de 5%. Los analisis estadisticos
se realizaron empleando el paquete estadistico
SPSS vs 20.0.

RESULTADOS

El 64% (178/278) del personal de salud se
encontré colonizado por Staphylococcus coagu-
lasa negativo. Estos aislados se presentaron en
el 70,4% de los estudiantes y en el 41,9% de los
profesionales. Esta diferencia fue estadisticamente
significativa (p=0,0000). En el caso de los aislados
de S. aureus, el 30,1% (65/216) de los participantes
mostraron estar colonizados. En los estudiantes
se encontré un 33,8% de colonizacion y un 17,7%
en el grupo de profesionales, sin embargo estos
valores no representan diferencia estadisticamente
significativa (p= 0,0152)

Caracteristicas fenotipicas de los aislados
de S. aureus

El 12,3% (8/65) de los aislados presentaron
resistencia a oxacilina (SARO), cinco de estos
aislados (62,5%), se encontraron en los estudian-
tes. Por otra parte, en siete aislados (10,8%) se
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encontré caracteristicas fenotipicas de aislados
SARM, el 71,4% (5/7) se aisl6 de los estudiantes;
dos aislados se encontraron en estudiantes que
cursaban IV afo, dos en estudiantes de V afio y
un aislado en un estudiante de VI afio.

En el grupo de los profesionales se encontré el
18,2% (2 /11) de colonizacion por SARM, un aislado
con resistencia a oxacilina (SARO) y sensibilidad a
cefoxitina y otro mas con sensibilidad intermedia a
oxacilina y resistencia a cefoxitina.

La multirresistencia a los antibiéticos en los
aislados SARM, incluyé los B-lactamicos, macré-
lidos, aminoglucosidos y quinolonas. En tres de
estos aislados se determiné un halo de sensibilidad
disminuida a vancomicina (Tabla.1).

Los aislados sensibles a meticilina (SASM)
también presentaron caracteristicas de multirresis-
tencia a los antibioticos. En este sentido, se detectd
resistencia simultdnea a cuatro antibiéticos en el
21,5% (14/65) de los aislados, a cinco antibiéticos
en el 16,9% (11/65) y a mas de 5 antibibticos en
el 35,4% (23/65) de los aislados. En los aislados
SASM se encontré una sensibilidad disminuida a
vancomicina en el 38,5% (25/65), todos ellos se

encontraron en los estudiantes. El menor porcentaje
de resistencia en estos aislados se observo para
los antibioticos imipenem (22,8%) y ciprofloxacina
(19,3%) (Tabla 1).

El mayor nimero de aislados con resistencia a
oxacilina y a ciprofloxacina se registro en el grupo
de los trabajadores del hospital con un 27,7% y
14.5%, respectivamente; mientras que los estu-
diantes que se encontraban en Il afio y presentan
el menor tiempo de permanencia en estas salas (3
horas) no presentaron aislados con resistencia a
estos dos antibidticos.

La misma tendencia se observé para los ais-
lados con resistencia a clindamicina y gentamicina,
el mayor nimero de estos aislados se detect6 en
los estudiantes de VI afio (62,5% y 25%, respec-
tivamente) y en los trabajadores (18,2% y 45,5%,
respectivamente), estos aislados se detectaron en
menor porcentaje en los estudiantes de Ill afio (37,5%
y 25%, respectivamente). Sin embargo, este grupo
de estudiantes present6 el mayor nimero de aislados
con resistencia a imipenem con un 62,5% y ningun
aislado se detect6 en los trabajadores del hospital
Tabla 2. A pesar de estas diferencias, no es posible
establecer asociaciones con significancia estadistica,

Tabla 1. Porcentaje de resistencia a los antibiéticos de S. aureus resistente y sensible a meticilina

(n=8) ®) ®) ©) ©) )

SASM % 91,2 59,6 71,2 22,8 36,8
(n=57) (52) (34) (44) (13) (21)

ANTIBIOTICO
Bacteria
PEN FOX  CEF IMP VAN CLI ERI CHL GEN TCY  SXT cip
SARM % 100 100 62,5 375 50 62,5 62,5 50 50 62,5 375 25

59,4 64,9 474 28,1 35,1 36,8 19,3
(34) (37) (27) (16) (20) (21) (11)

®) (®) (4) ) (®) ©) (2)

Porcentaje de aislados de S. aureus resistente a meticilina (SARM) y S. aureus sensible a meticilina (SASM) con resistencia a los antibiticos
evaluados. Los aislados fueron obtenidos de los profesionales de salud (enfermeros, médicos, fonoaudidlogos, terapeutas respiratorios y auxi-
liares de enfermeria). Penicilina(PEN), cefoxitina (FOX), cefalexina (CEF), imipenem (IMP), vancomicina (VAN), clindamicina (CLI), eritromicina
(ERI), cloranfenicol (CHL), gentamicina (GEN), tetraciclina (TCY), trimetoprima/sulfametoxazol (SXT), ciprofloxacina (CIP), y Oxacilina (OXA).
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debido al pequefio numero de muestray la diferencia
entre los grupos, lo que no permite alcanzar un poder
estadistico mayor al 80% en la prueba.

Analisis molecular de los
Aislados de S. aureus

El gen mecA se detectd en solo siete aislados
SARM (cinco en estudiantes y dos en los profesio-
nales). Este gen también se detectt en dos aislados
presentes en los trabajadores, uno de ellos, fue un
aislado SARO con sensibilidad a cefoxitina, y el otro
aislado con sensibilidad intermedia a oxacilina y
resistencia a cefoxitina. Por otra parte, 25 aislados
presentaron sensibilidad disminuida a vancomicina,
sin embargo, en ninguno de estos se detecto el gen
vanA, este gen es el principal determinante que
confiere resistencia a este antibiotico.

Distribucion de los grupos agr en los
aislados de S. aureus

En el andlisis de las variantes del gen agr, 40
aislados (61,5%) amplificaron el agr |, dos de ellos
en los aislados SARM (28,6%). Cinco aislados

(7,7%) amplificaron para el agr Il, todos ellos son
SARM y presentan el gen mecA. La diferencia en
la prevalencia del agr Il entre los aislados SARM y
SASM fue estadisticamente significativa (p=0.0000).

El gen agr Il se detectd en 16 aislados SASM
(27,6%). La prevalencia de este grupo entre los
aislados SASM no representd una significancia
estadisticamente comparada con los aislados SARM
(p=0,1095) Tabla 3.

El agr IV no se detecté en los aislados y 4
aislados no presentaron amplificacion para el gen
agr. El agr | se distribuy6 en los aislados de todos
los grupos de estudio, aunque se presentaron dife-
rencias, no fueron significativas estadisticamente.
Los estudiantes de tercer afio sélo presentaron este
grupo. El agr Il se detectd en los aislados de los
estudiantes de IV, V y VI afio. El agr Il se detectd
en todos los grupos evaluados con excepcién de
los estudiantes de Il afio. El grupo agr | y Il se
presenté en los mismos porcentajes en los estu-
diantes de IV afio; en los estudiantes de V, VI afio
y en los trabajadores del hospital se present6 en
mayor porcentaje el agr | Tabla 4.

Tabla 2. Distribucion de S. aureus con resistencia a los antibiéticos de acuerdo al tiempo
de permanencia del personal en las salas del Hospital.

ANTIBIOTICO

OXA PEN FOX CEF IMP VAN CLI ERI CHL GEN TCY SXT CIP
(o) (Ca)  Co) (o) (o) (%) (%) (W) () (&) (o) (o) (%)

3 horas/rotacion 8 0 100 100 625 625 75 375 625 625 25 50 375 0
5 horas/rotacion 24 83 875 583 916 208 29,2 25 50 412 292 292 292 292
8 horas/rotacion 9 1,1 100 778 100 222 889 222 444 66,7 222 222 333 0
12 horas/rotacion 13 77 923 692 846 154 231 615 615 231 385 308 385 231
40/semana 1 273 100 273 0 0 0 636 545 182 455 72,7 455 455

Tiempo de
permanencia n

Porcentaje de aislados de S. aureus con resistencia a los antibiéticos en cada grupo de participantes evaluados, con diferente tiempo de
permanencia en las salas de recuperacion y de la Unidad de Cuidados Intermedios. Los estudiantes de 1l afio (permanecen 3 horas), estu-
diantes de IV afio (5 horas), estudiantes de V afio (8 horas), estudiantes de VI afio (12 horas) y los profesionales (todos los dias por 8 horas)
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DISCUSION

La prevalencia e incidencia de portadores de
S. aureus a nivel mundial, varia de acuerdo a la
poblacién estudiada. Aproximadamente, el 80% de
las personas sanas son portadoras de S. aureus,
siendo la mayoria, portadores intermitentes, entre
los que se destacan los portadores nasales que
hacen parte del personal de la salud (16-18).

En nuestro estudio encontramos que el 30,1%
del personal de salud evaluado estuvo colonizado
por S. aureus. La diseminacion de esta bacteria a
partir del personal de salud, ha sido el enfoque de
numerosas investigaciones que buscan mejorar la

calidad de vida de los pacientes. (18, 29). En el caso
de los trabajadores del hospital, encontramos una
colonizacién del 17,7%, aunque este valor es mayor
que el reportado en estudios de Medellin (6,7%)
(30) y del Ecuador (12%) (31), resulta ser mas bajo
que los reportados en un hospital de Santander en
el afio 2011 con el 72% de personal colonizado (32)
y en médicos de los Estados Unidos con un 23,6%
de prevalencia (33).

Andlisis fenotipico de los
Aislados de S. aureus

La deteccion fenotipica de los aislados de
SARM se baso en la resistencia simultanea a los

Tabla 3. Grupos agr presentes en los aislados de S. aureus

S.aureus Grupos de agr
agrl n (%) agril n(%) agrlll n(%) agr (-) n(%) Total n
SARM 2 (28,6) 5(71,4) 0 0 7
SASM 38 (65,5) 0 16 (27,6) 4 (10,5) 58
Total 40 (61,5) 5(7,7) 16 (24,6) 4 (10) 65

Distribucion de los grupos agr entre los aislados de S. aureus con resistencia a meticilina (SARM) y S. aureus sensible a meticilina (SASM)
en los estudiantes de medicina y trabajadores en el area de la salud del hospital. Se detectaron tres grupos agr (agr I, agr Il, agr Ill). El agr
| se encontrd en el mayor nimero de los aislados de S. aureus, detectdndose en cepas SARM y SASM (p=0.0577, a 95%). El agr Il solo
estuvo presente en aislados SARM (p=0.0000, a 95%) y el agr lIl se determind s6lo en los aislados SASM (p=0,1095,a 95%).

Tabla 4. Grupos agr presentes en los estudiantes de medicina y los profesionales de la salud

. L Grupos agr

Tiempo de exposicion
Agrl % (n) Agrll % (n) Agr lll % (n)

Estudiantes Ill afio
(n=8) 100 (8) 0 0
Estudiantes IV afio
(n=24) 41 (11) 8,3(2) 41,7 (|10)
(Ens:t“;)'ames Viano 444 3) 222 (2) 222 (2)
Estudiantes VI afio
(n=13) 69,2 (9) 7,7(1) 15,4 (2)
Profesionales
(n=11) 81,8 (9) 0 18,2 (2)

Porcentaje de los grupos agr entre los aislados de S. aureus con resistencia a meticilina SARM, de estudiantes de medicina y los profe-
sionales de la salud del hospital. En los estudiantes se hace una discriminacion por afio académico, que permite determinar tiempo de

exposicion. P>0,05
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antibiéticos oxacilina y cefoxitina en las pruebas
de sensibilidad a los antibiéticos. Datta et al, 2011
(34), evaluaron varios métodos fenotipicos para
detectar los SARM y encontraron que la prueba
con el disco de cefoxitina tuvo una sensibilidad
del 98,5% y una especificidad del 100% compa-
rado con la sensibilidad obtenida con los discos
de oxacilina (91,4% y 99,2%, respectivamente).
En nuestro estudio, todos los aislados SARM
presentaron el gen mecA; sin embargo, en un
aislado con resistencia a cefoxitina y sensibilidad
intermedia a oxacilina, y en otro, con sensibilidad
a cefoxitina y resistencia a oxacilina se detect6
este gen, para una sensibilidad a estos dos anti-
bidticos del 88, 9%.

Los datos de sensibilidad intermedia a oxaci-
lina deben tomarse con precaucién, porque puede
indicar un probable mecanismo de resistencia en
desarrollo. Resultados similares fueron reportados
por Tokue y col, 1992 (27), quienes encontraron
la presencia del gen mecA en seis muestras de
S. aureus con sensibilidad intermedia a oxacilina.

En los estudios de prevalencia de los aislados
SARM, se estima que el porcentaje de colonizacién
en el personal de salud varia del 1% al 12% (20),
con valores considerados bajos como los reportados
en hospitales del Ecuador (1%) (31), intermedios
como los reportados en los Estados Unidos (6%)
(33) y Chile (5,2%) (35) a valores altos como los
registrados en la India con un 35% (36).

La prevalencia del 10,8% de SARM en los tra-
bajadores, se ubica en un valor intermedio, con una
valor cercano (11,6%) al registrado en el hospital de
Santander (32). Ademas, no encontramos relacion
con el cargo desempefiado por el profesional de la
salud, en concordancia con lo encontrado en otros
estudios (32, 33, 37).

Sin embargo, en los estudiantes de medi-
cina, los aislados SARM y SASM se detectaron
con un valor alto de colonizacién (33,8%), lo que
indica que los estudiantes de medicina deben ser
tenidos en cuenta en los programas de control de
la infeccién hospitalaria. Datos muy cercanos de
prevalencia en los estudiantes del area de la salud
fueron encontrados en otros estudios realizados
en Colombia (38, 39), Estados Unidos (33, 37),
paises de Latinoamérica (40, 41), Europa (42, 43)
y Asia (44,45).

Aungue no encontramos relacion entre el tiem-
po que permanecen los estudiantes en practicas
clinicas en las salas del hospital y la colonizacion
por los aislados SARM y SASM, un estudio reali-
zado en Espafia (42), si encontré un aumento en la
colonizacion por SASM de forma significativa entre
los estudiantes de medicina durante su estancia
en el hospital. Seria necesario realizar un estudio
que involucre a los estudiantes que rotan en otras
salas del hospital.

Los siete aislados SARM no s6lo presentaron
resistencia a los antibiéticos B-lactamicos, también
se determind que son resistentes a clindamicina, te-
traciclina, ciprofloxacina, gentamicina, trimetroprim-
sulfametaxol, incluso, algunos de estos aislados
presentaron sensibilidad disminuida a vancomicina.
Cinco de estos aislados que se encontraron en el
grupo de los estudiantes, presentaron resistencia
a todos los antibiéticos evaluados, lo cual es com-
patible con fenotipo nosocomial (SARM-AH) (21).
Estos aislados no se detectaron en los estudiantes
de tercer afio, por lo que la formacién sobre higie-
ne de manos deberia impartirse antes de que los
estudiantes inicien sus practicas en el hospital.

De otra parte, los aislados SARM presentes
en el grupo de trabajadores del hospital presen-
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taron sensibilidad a los antibiéticos B-lactamicos
cefalexina e imipenem, vancomicina, eritromicina
y trimetroprim-sulfametoxazol, pero resistencia a
clindamicina, fluoroquinolonas, y tetraciclina, lo que
hace compatibles con un fenotipo sugerente de
SARM-AC (46). Es importante tener en cuenta, la
deteccion de Staphylococcus coagulasa negativos
en nuestro grupo de estudio, porque representa un
reservorio para la transferencia horizontal de genes,
concretamente el gen mecA, a S. aureus, lo que
favoreceria el mantenimiento de cepas SARM en
el personal colonizado que labora en el hospital.

Los aislados multirresistentes, también se de-
termind en los SASM que colonizan los profesionales
de la salud y los estudiantes en practica. Varios
de estos aislados, pueden estar evolucionando
en respuesta a presiones selectivas ejercidas en
la microflora residente en los pacientes y en el
personal de salud. Estos aislados presentan sen-
sibilidad variable a clindamicina, fluoroquinolonas,
trimetroprim-sulfametoazol y aminoglicésidos y
resistencia a los antibidticos B-lactamicos princi-
palmente, penicilina, cefalexinay cefoxitina, lo que
los hacen compatible con un fenotipo de origen
comunitario (13).

Analisis moleculares de los
aislados de S. aureus

Los cinco aislados SARM que se encontraron
colonizando a los estudiantes, se ubicaron en el
grupo agr Il y se consideran compactibles con un
origen hospitalario (22,47,48). Estos aislados so6lo
estuvieron presentes en los estudiantes de cuarto
afo en adelante, lo que refuerza la idea que la hi-
giene de manos y las medidas de contencion estan
fallando en el grupo de estudiantes que encuentran
en practicas clinicas.

Por otra parte, los 16 aislados SASM se ubicaron
en el grupo agr Il y se relacionan con un origen
comunitario. Estos aislados se han encontrado
también en aislados SARM-AC y de pacientes con
el sindrome del choque toxico (47).

El mayor nimero de aislados (65,5%) se ubi-
caron en el grupo agr |. Estos resultados son
concordantes con los obtenidos en otros estudios,
donde determinan que es el grupo mas abundante
(22, 47, 48). En estos aislados se encontrd dos
SARM y dos con el gen MecA, todos presentes en
los trabajadores del hospital.

Otro aspecto importante es la prevalencia de
cepas SARM con sensibilidad disminuida a van-
comicina (h-VISA), la cual varia mucho segin las
distintas publicaciones, pasando del 0% a mas del
50% (5, 28). En nuestro estudio se detect6 que un
38,5% de los aislados SARM y SASM eran h-VISA.
De acuerdo a los resultados obtenidos por el grupo
de Aguilar et al (50), sélo un 10% de los aislados
SARM presentan h-VISA. Moise-broder et al (49)
mostré que el grupo agr Il en los aislados SARM
predice el fracaso de la terapia de vancomicina, lo
gue explicaria al sensibilidad disminuida a vanco-
micina detectada en nuestros aislados.

Sin embargo, la determinacion de aislados
h-VISA requiere técnicas y condiciones que no se
realizan en la préactica diaria de los laboratorios de
microbiologia. En nuestro caso, la amplificacion
especifica por PCR no detecto el gen vanA, que es
el principal marcador que le confiere resistencia a
vancomicina en S. aureus. Por lo que la evaluacion
de sensibilidad a vancomicina por el antibiograma
que empleamos no fue el adecuado, en este caso
los protocolos recomiendan emplear el método
de dilucion para determinar el CIM y confirmar la
resistencia a nivel fenotipico.
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CONCLUSIONES

Se evidencié la colonizacion en el personal
de salud que rota en las salas de recuperacion y
UCIN con aislados SARM y SASM multirresistente
alos antibidticos, principalmente alos B-lactamicos,
fluoroquinolonas, aminoglicésidos y macrolidos.

El uso inadecuado de barreras de proteccion,
la asepsia deficiente por parte del personal, e in-
cluso el mal uso de antibitticos en cuanto a dosis o
tiempo de duracion, hacen que el paciente atendido
por personal colonizado tenga un riesgo mayor de
sufrir infecciones por el S. aureus asociado a la
comunidad o el de origen intrahospitalario.

Se evidencié ademas que los estudiantes de
tercer afio, fueron el Unico grupo que presento el
menor numero de aislados resistentes a los an-
tibiéticos, carecieron de SARM y agr Il asociado
al hospital, lo que indica que se debe enfatizar la
adopcién de medidas preventivas en el primer afio,
y continuar reforzando y controlando estas medidas
en los afos posteriores.

Los estudiantes de IV a VI afio presentan ais-
lados con los grupos agr Il y 1l y los trabajadores
del hospital con aislados de los grupos agr I y 111, lo
que indica unafalla en la aplicacién de las medidas
de contencién.

Se recomienda realizar actividades de edu-
cacion a los estudiantes de los primeros afios a
través de una guia de actuacion para medidas de
prevencion y un protocolo con normas de segui-
miento obligatorio para los estudiantes y el personal
del hospital.
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