
UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

"SUSCEPTIBILIDAD ANTIBIOTICA
DEL STAPHYLOCOCCUS AUREUS."

JORGE MAXIMILIANO LAYNEZ CHAY

MEDlCO y CIRUJANO

_. ..., 0- ~ ""A....



1- INTRODUCCION

II- DEFINIClON DEL PROBLEMA 2

III- JUSTIFICACION 4

IV- PROPOSITO 6

V- OBJETIVOS 7

VI- REVISION BIBLlOGRAFICA 8

VIl- METODOLOGIA 25

VIII- PRESENTACION, ANALISIS y

DlSCUSION DE RESULTADOS 31

IX- CONCLUSIONES 49

X- RECOMENDACIONES 50

XI- RESUMEN 51

XII- BIBLIOGRAFIA 52

XIII- ANEXOS 58

INDlCE



,.....-

l. INTRODUCCION

Elproblema de la resistencia a los antibiQticos, es complejo y
mundial,asociado a múltiples causas y desalentadoras consecuencias.

La resistencia de Staphy/ococclIs allrellS a los antibióticos s'
remontadesde la misma introducción de la penicilina en la década d
1940. Cuando la meticilina controlaba al Staphy/ococclIs allreu
surgieroncepas resistentes y en la actualidad se ha reportado resistenci
a vancomicina,con desenlace fatal.

La vigilancia de la resistencia bacteriana, del Staphy/ococclI
aureus en este caso,' es un punto cardinal para disminuir o controlar s
expansión; lo que es hoy dia muy común en el ambiente hospitalaric
llegandoa cifras alarmantes en Guatemala. Por otro lado, el estudio de l
susceptibilidadde Staphy/ococcus aurells a los antibióticos, en paciente
de la comunidad parece relegado a segundo plano, pues son pocos lo
estcdiosque abordan este problema. Se realizó la presente investigaciór
teniendo como objetivo el estudiar la susceptibilidad de cepa
comunitariasde Staphy/ococcus aureus a los antibióticos, especialment
a meticilina, obteniéndose los siguientes resultados en el patrón d
susceptibilidad: ceJa/otina 96%; ceJepime 93.4%; oxacilina 88.10/.
cefotaxime87.4%; penicilina 5.96%: vancomicina 100%; trovafloxacin
98.7%; trimetoprim-sulfametoxaso/ 98.7%; gentamicina 89.40/.
ciindamicina85.4%; azitromicina 62.9%; tetracic/ina 49%.

Las cepas de Staphy/ococclls allreus metici/ino resiSTentes (MRSA
identificadas presentaron el siguiente patrón de resistencia: penicilin
100%, azitromicina 88.9%, clindamicina 77.8%, gentamicina 61.1o/.
tetraciclina 22.2%, trovafloxacina 5.6%, vancomicin¡: y trimetoprirr
sulfametoxasol 0%.



11. DEFINICION DEL PROBLEMA

En el amanecer de la era antimicrobiana, en lo remoto de la década de
1930, la medicina clínica sufrió ¡m dramático cambio, aunque pequeño
para las venideras y variantes décadas. El sueño de victoria en la batalla
contra las enfermedades infecciosas, despertó al encontrarse con
microorganismos bien armados como el Staphylococcus aureus, bacteria
que ilustra el problema de la resistencia microbiana en las ultimas seis
décauas. (30,42)

Casi simultáneamente con la introducción de las penicilinas en la
década de los cuarenta, surgieron cepas resistentes de Staphylococcus
aureus; y a tres años de la expansión del uso hospitalario, solo el 25% de
las cepas aisladas en hospitales eran susceptibles y el 85% de las cepas
aisladas en pacientes de la comunidad continuaban siendo susceptibles,
esto debido a la poca disponibilidad de penicilina para uso ambulatorio.
Pero en la década de 1960, solamente entre un ]OY 15% de las cepas
comunitarias y hospitalarias eran susceptibles a penicilina G. En
Guatemala se reporta susceptibilidad de Oa 8% a la penicilina. En 1960
fue introducido el uso de meticilina y cefalosporinas de primera
generación, pero de la misma forma que con la penicilina, en la primera
década de su uso, el Staphylococcus aureus meticilino-resistente
(MRSA) ya representaba un serio problema hospitalario. (3,4,18,30,42)

Aunque en la década de los setenta en Europa se reportó una
disminución significativa de cepas de Staphylococcus dureus meticilino-
resistente, a partir de 1980 se ha incrementado nuevamente ia
prevalencia de dichas cepas en hospitales de todo el mundo, incluyendo
varias ciudades. En Guatemala se reportaba, hasta] 997, resistencia a
meticilina en 3 a 12% de las cepas aisladas, pero en ]998 la cifra de
MRSA llegó hasta 44.6%. La resistencia a meticilina tiene una fuerte
asociación con la resistencia a múltiples antibióticos tales como:
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Td rcosamidas fluoroquinolonas y aminoglucósidos, así comom.acro I ~n
s
l' S

l

ulfametox~sol y rifampicina. (4,10,20,24,26,28,30,42,49)tnmetopn -

El problema de StaphylococclIsaUri;usresistente se .a~ava ahora,
d e empiezan a reportar cepas resistentes a vancomlcma (VRSA),cuan o s , .

'b "" t rbl tr estehasta hace poco tiempo, el umco antI 10tlCOm a 1 e con a
microorganismo. (9,18,20,24,30,35,38,42,49)

En el desarrollo de resistencia bacteri~n~ existe una ~I~~~relación

entre el consumo discriminado e indiscnmmado de antlblotlcos ~ el

aumento de la resistencia. En Guatemala, como en o~ros paises
subdesarrollados, se sobre utilizan los antibióticos ambulaton.os, ya sean
prescritos por el médico o por auto prescripción, lo que predl.spone.a un
eventual desarrollo de resistencia bacteriana en mfecclOnes
estafilocócicas adquiridas en la comunidad. Aunque el pro~lema de
Staphylococclls aureus resistente a antibióticos parece ser propl~ de los
hospitales, las cepas resistentes han p~sado de gra~des hospIta.les a
otros, y de éstos a hospitales menores e Incluso a paclente.s de cUidado
domiciliar, y de un país a otro. Nada nos pue~e asegurar, ~Ino se toman

las precauciones pertinentes, que la resistencia no se extIenda a cepas
silvestres. (10,13,33~35,42,45)

Aunque no es fácil definir el riesgo preciso en Salud Pública de la
resistencia a los antibióticos, hay pocas dudas de que el proble~a es
global y muy grave. (9) Es por estas razones que el estudio del patron de
susceptibilidad antibiótica de] Staphylococclls aur~us en muestras de
pacientes de la comunidad se reviste de importancIa; al conocer estos
datos se puede dar pasa a nuevos estudios, pues, aunque hay muchos
estudios de Staphylococcus allreus, los hay muy pocos de su~c~ptibilidad
antimicrobiana en cepas aisladas de infecciones estafilococlCas de la
comunidad.
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111. JUSTIFICACiÓN

El 24 de abril de ]998 fue reportada en los Estados Unidos la primera
víctima fatal debida a infección causada por un Slaphylococcus aureus
vancomicino resistente. En ese mismo año fueron reportadas otras cepas
con nivel intermedio de resistepcia a vancomicina. El aumento de las
cepas de Slaphylococcus aureus resistente a los antimicrobianos, junto
con el aumento de prevalencia como patógeno nosocomial, hace
sumamente interesante observar el comportamiento de la susceptibilidad
a los antibióticos en la comunidad, ya que hay pocos estudios de éste
tipo.

Puesto que, las cepas silvestres de Staphylococcus aureus son capaces
de adquirír multiresistencia a los antibióticos (las cepas hospitalarias
alguna vez fueron cepas silvestres), es importante conocer su
susceptibilidad para hacer uso adecuado de antibióticos. Esto trae
consigo credibilidad médica y beneficios al paciente ambulatorio en
cuanto a su enfermedad actual y sus posibles consecuencias. En ¡os
pacientes de la comunidad se presentan característicamente
enfermedades estafi]ocócicas de la piel, endocarditis infecciosa y
bacteriemia, que pueden ser primarias o precedidas por las primeras. La
neumonia estafilocócica es más común en niños y rara en adultos. Para
tener un tratamiento adecuado para estas y otras enfermedades que se
presentan en la comunidad, es necesario conocer la susceptibilidad del
patógeno que las origina. Además, utilizando una terapia antimicrobiana
adecuada, se evitan gastos innecesarios a los pacientes y disminuye las
probabilidades de resistencia a los antimicrobianos como problema de
S~JudPública. Las condiciones sociales y económicas de un país como el
nuestro, no se pueden permitir ese lujo.

El presente trabajo, y cualquier otro que estudie a Staphylococcus
aureus, merece importancia, porque conociendo al enemigo, es posible
combatirlo de mejor manera. Esta especie de coco Gram positivo, por
sus características, es considerado uno de los patógenos más importantes,
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do elevada morbi-mortalidad y un enorme gasto de recursos encausan
todo el mundo.
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IV. PROPÓSITO

El propó~ito de la investigación es dar a conocer a todos los médicos
el patrón de susceptibilidad microbiana del Staphylococcus aureus en
mues?"a~de pacientes de la comunidad, a manera de proporcionar opción
terapeutIca en sospecha de infección estafilocócica. De esta manera se
podrá evitar el uso indiscriminado de antibióticos y el subsecuente
desar:o]]o de resistencia. La investigación abre paso también a nuevos
estudIOs ~e susceptibilidad antibiótica del Staphylococcus aureus en
cepas sIlvestres, tales como: susceptibilidad antibiótica en
Staphy'lococcus aureus aislado en el área rural; eficacia clínica del
tratamIento de enfermedad estafilocócica vrs susceptibilidad in vitro v'
comparac~ón de sus~eptibilidad a los antibióticos de Staphylococc;¡;
alll:eusen.cepas obte11ldasen la comunidad, salas de hospital y unidad de
cUIdados mtensivos. .
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V. OBJETIVOS

e

A. OBJETIVO GENERAL:

Estudiar el patrón de susceptibilidad del Staphylococcus aureus a los
antimicrobianos en cultivos de muestras obtenidas de pacientes de la
comunidad,del 14 de mayo al 24 dejunio de 1999.

B. OBJETIVOS ESPECÍFICOS:

1. Identificar el patrón de susceptibilidad del Staphylococcus aureus a
los antibióticos beta-lactámicos siguientes: penicilina, cefepime,
cefalotina, cefotaxima y especialmente meticilina (oxacilina).

2. Identificar el patrón de susceptibilidad del Staphylococcus aureus a
antibióticos no beta-lactámicos: vancomicina, azitromicina,
trovafloxacina, clindamicina, gentamicina, tetraciclina, trimetoprim-
sulfametoxasol.

3. Describir el patrón de resistencia de cepas de Staphylococcus aureus
meticilino resistentes (MRSA) de la comunidad.

7
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VI. REVISIÓN BIBLlOGRAFICA

A. STAPHYLOCOCCUS AUREUS

1. GENERALIDADES:

Cuatro géneros componen la familia Micrococcaceae:
Planococcus, Stomatococcus, Micrococcus y Staphylococcus. El género
Staphylococcus esta formado por 31 especies, y a diferencia de sus
congéneres, tres de éstas son patógenas para el humano; estas son S.
epidermidis, S. saprophyticus y S. aureus. Sin duda el último de estos
tiene mayor importancia como patógeno humano. El nombre, Staphylo
(de] griego Staphylo, racimo de uvas) y coco, provienen de sus
características microscópicas y aureus (oro) del color de las colonias de
los cultivos de este microorganismo. (3,17,18,19,29,32)

El Staphylococcus aureus es un coco Gram positivo de 0.5 a 1.5
um, inmóvil, aerobio, o anaeróbico facultativo, catalasa positiva,
característicamente coagulasa positivo. Staphylococcus aureus fermenta
manitol, produce ADNasa y es más susceptible a lisostafina que otros
estafi]ococos. S. aureus despliega una extensa variedad de mecanismos
de patogenícidad, virtualmente mayor que algún otro patógeno humano,
y es un modelo para el estudio de la patogénesis de enfernledades
infecciosas. (2)

2. MICROBIOLOGÍA:
2. a. ESTRUCTURA y FUNCIÓN MICROBIANA:

La cápsula formada de polisacáridos inhibe la opsonización y
fagocítosis. El principal componente del exoesqueleto de la pared celular
es el peptidoglucano y proporciona estabilidad osmótica y estimula la
producción de interleuquina 1, inhibe la fagocitosis y la quimiotaxis. La
pared celular de muchas cepas de S. aureus esta cubierta por proteína A
que se fija inespecíficamente a la porción Fc de IgG (excepto IgG 3) y
específicamente a la porción Fab de los anticuerpos; inhibe la
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sonización y la fagocitosis, es un reactivo importante en inmunología
OPtecnologíadiagnóstica. Staphylococcus aureus contiene ácido teicoico
~ribitolteicoico) con residuos de N-acetilglucosamina (p?lisacárido A)

ue regula la concentración catiónica en receptores bactenófagos y lugar
de adherencia para los receptores de la superficie mucosa. La
membrana citoplasmática esta formada por proteínas, lípidos y pocos
carbohidratos; es una barrera osmótica, regula el transporte celular y
lugar donde se encuentran las enzimas biosintéticas y respiratorias.
(17,19,29,32)

2.b. FACTORES DE VIRULENCIA
2.b.i. TOXINAS Y ENZIMAS.

La patogenicidad de S. aureus puede estar dada por su
reproducción y extensión en los tejidos, como por la. prod~cción. de
sustanciasextracelulares.S. aureus produce, al menos, cmco Cltotoxmas
que provocan lisis de neutrófi]os y eritrocito s, con liberación de ~nzimas
lisosómicas que causan daño a tejidos circundantes,. La toxma .alfa
(hemolisina) es citotóxica para eritrocitos, leucocltos, hepatocltos,
plaquetas, fibroblastos diploides humanos, células HeLa y células de. la
ascitis carcinomatosa de Ehrlich. Puede también afectar al músculo lIso
vascular. La toxina alfa es codificada genéticamente por el loci
cromosómicos y por plásmidos. Se ignora su mecanismo exacto, aunque
parece insertarse en regiones hidrofóbicas de la membrana celular.
También se postula que constituye un mediador esencial del daño tisular.
La toxina beta (esfingomieIinasa C) es una enzima termolábil con efecto
sobre eritrocitos leucocitos y macrófagos. Cataliza la hidrólisis de los
fosfolípidos de' la membrana de las células susceptibles, de modo
proporcional a la concentración de esfingomielina. La toxin~ .alfa ~

beta

intervienen en la formación de absceso y destrucclOn tIsular,
característica de la enfermedad estafi]ocócica. La toxina delta es una
proteína termoestable con amplio espectro de actividad cítolítica, aunque
en animales su toxicidad es mínima. Se cree que altera la membrana
celular por un efecto tipo detergente. La toxina gama puede destruir
linfocitos y linfoblastos humanos. La leucocidina posee un comyonente
F y otro S, y su combinación provoca degranulaclOn de

8
9

j
-



-\
polimorfonucleares y macrófagos. La leucocidina permite a los
microorganismos resistir la fagocitosis. (17,19,29,32)

- Toxina exfoliativa: también denominada toxina epidermiolítica o
exfoliativa. Produce la descamación generalizada del Síndrome
Estafilocócico de Piel Escaldada (SEDE). La mayoría de las cepas
asociadas a SEDE pertenecen a1 fago grupo 1Il. El mecanismo de
acción tóxica se Ósconoce, pero la exposición a la toxina va seguida de
una alteración de la adherencia de las células de la capa granulosa de la
epidermis más superficial. Las toxims no se asocian a citólisis ni a la
inflamación. Tras la exposición se desarrollan anticuerpos específicos, lo
que podría explicar la presencia de SEDE solo en niños pequeños.

- Toxina-I del Síndrome de Shock Tóxico (TSS T-I): es producido por
la mayor parte de S. aureus aislado en pacientes con este síndrome. En
las que no se produce TSS T-1 se produce enterotoxina beta, aunque su
importancia no se conoce con precisión.

- Enterotoxinas: existen por lo menos ocho toxinas designadas de A - F,
Y C se divide en los tipos CI, C2 y C3. Son producidas por 30-50% de
las cepas de S. aureus (la F se denomina actualmente TSS T-I). Son
termoestables (resisten 30 minutos de ebuJlición) y resisten la acción de
enzimas íntestinales. Son causa importante de envenenamiento por
alimentos.

- Coagulasa: transforma el fibrinógeno en fibrina soluble y provoca la
aglomeración de los estafilococos, coagula el plasma oxalatado o
citratado. La coagulasa se utiliza como marcador de la virulencia y
permite diferenciar al S. aureus (coagulasa positivo) de otras especies
estafilocócicas. La producción de coagulasa se asocia con el potencial
invasor del microorganismo.

- Catalasa: protege a los microorganismos del peróxido de hidrógeno
convirtiéndolo en oxígeno y agua.-

10

. . hl' alu ronidasa o factor de extensión, producida por másOrrasenzlmas. ' . d
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d- ,; d S aureus Fibrinolisina (estafiloqumasa), pro UC) a pordel 90c¡,o e.' . I ' 1 d. . t das las cepas de S. aureus, dIsuelve os coagu os eractlcamente o . .

l. I l. .dp.
L

. sa Producida Por todos los S. aureus, hldro Iza os IP) osfibnna Ipa,
d l

. .. d. .1 a el microor ganismo' se cree que ayu a a a mvaSlOn eesenCIaes par ' ..,
.. b t . O Y cutáneo Y la formación de mfecClOnes cutaneastejido su cu ane, ., d 1

fi
. 1 La B-Iactamasa se descnbe mas a e ante.super ICla es.

(17,18,19,29,32,48)

3. EP/DEMlOLOGIA: . ,
Aunque por definición S. aureus es una bactena patogena p~ra el

hombre, hasta un 70-90% de la población sana puede estar col~mzada
transitoriamente, Y 20-30% por un larg() tiempo. Los trabajadores
hospitalarios son un grupo especialmente importante como portadores
(sobre todo nasofaríngeos) y diseminadores ?e cepas de S. aureus

resistentes a antibióticos. Otro grupo de nesgo son las pers.onas
hospitalizadas, personas con dermatitis atópica y pacientes que reqUler:n
punciones frecuentes de la piel. En una aldea de Guatemala, segun
Arocha en 1994, el 11% de los niños eran portadores nasales de S.
aureus resistentes a varios antibióticos. (3,17,29)

En los hospitales las zonas de mayor riesgo de adquirir infecc~ones
estafilocócicas, y subsecuente resistencia, son las salas .de op.eraclO.nes
(diseminación aérea), salas de quemados, unidades de cUIdadomtenslVO,
salas cuna y salas de quimioterapia del cáncer. .Muchas de las
infecciones de herida operatoria son causadas por la mIsma flora de los
pacientes y estas cepas adquieren resistencia antibiótica, si no es que ya
la poseen. (40)

.

El principal mecanismo de diseminación es de pers~na a pers~na, a
través de la contaminación de las manos; se ha descnto, ademas, la
contaminación aérea. En varios estudios se ha demostrado la pr:sencia
de S. aUreus en e] piso, ropa, en el aire, en los cobertor:s, en fomltes, en
cortinas, en equipo médico (especialmente estetoscopIOS), que aunado
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con la falta de higiene contribuyen grandemente a la diseminación de las
cepas resistentes. (3,12,17,19,31,37)

Las infecciones por S. aureus y su resistencia son problemas
latentes en los hospitales de todo el mundo, existiendo una gran cantidad
de infecciones nosocomiales por éste patógeno. Aunque la endocarditi~
infecciosa era considerada una entidad de la comunidad, actualmente se
ha incrementado su número asociada a catéteres endovenosos y puede
ser producida por cepas resistentes o no. Otras entidades propias de
cepas de la comunidad son las infecciones estafilocócicas de la piel, estas
a su vez, relacionadas con autoinocu]ación de pacientes colonizados o
portadores. En un estudio realizado en el Hospital de Infectologia y
Rehabilitación, con datos de 1990 a 1994, Hernández Camero determinó
que 58.1% de las enfermedades infecciosas de la piel fueron producidas
por S. aureus, pero no se estudió la susceptibilidad de la bacteria.
Bacteriemia y neumonia primaria por S. aureus pueden ser, también,
entidades producidas por cepas de la comunidad, aunque la segunda
entidad es más frecuente en niños y rara en adultos. La infección urinaria
estafilocócica es una enfermedad rara. Se han detectado casos raros de
epiglotitis en adultos producida por S. aureus. El envenenamiento por
alimentos contaminados con toxinas de S. aureus, es básicamente un
problema comunitario, más frecuente en época de Navidad.
(10,11,16,1.7,19,29)

Los constantes vi¡ljes de las personas a diversas regiones han
diseminado cepas resistentes en todo el mundo; la paulatina desaparición
de fronteras comerciales y la importación de comestibles en masa, se
convierten un una fuente de enfermedades infecciosas y transmisión de
patógenos resistentes a antibióticos. El ampliado uso de antibióticos en
animales, también es un fuerte peligro de aumento de resistencia
bacteriana en los pacientes de la comunidad. (8)

J2
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4. DIAGNOSTICO:

Las muestras se toman según la localización del pr~ceso: h~so~os
rfic ie pus sangre material traqueal aspIrado, hqUldode supe , '. '

cefalorraquideo, para cultJvo.

F t ' S ' el S aureus es un coco Gram positivo que formaa ro \. . .
l d -

a' lomeraciones en agar, pero se observa en form~ alS a a.o en peque.nos

iupos cuando se t~ata de material clínico. Por mlcroscopIa no es posIble
distinguir las especIes de e~tafilococos.

b Cultivo: las muestras sembradas en placas de agar sangre originan las
c~lonias típicas en 18 horas a 37DC, lo óptimo es efectuar este
procedimiento a temperatura ambiente, aunque pu~den crecer en
diferentes condiciones ambientales. Las muestras contammadas con flora
mixta se puede cultivar en medios que contengan 7.5% de NaCI (que
inhibe otros organismos) y manitol que es fermentado por S aureus p:ro
no por otros estafilococos. Las colonias que se desarrollan en me~lOs
sólidos son redondas, lisas, elevadas y resplandecientes, de color grIS a
amarillo dorado intenso. (7,19)

c. Prueba de Catalasa: se coloca peróxido de hidrógeno e~.una !amin~I.la
y se le agrega material bacteriano. La formación de burbujas (hberaclOn
de oxigeno) indica positividad.

d. Prueba de Coagulasa: se mezcla plasma citratado y dilui~o 1:5 con. . b 37 DC SI se formavolumen igual de caldo de cUltIVO,y se mcu a a .
coágulos a-las 4 horas, la prueba es positiva.

La caracterización intraespecie, con fines epidemiol~g~~o.spuede

efectuarse analizando el patrón de susceptibilidad a los antlblOtl~~S,los
perfiles bioquímicos (biotipaje) o la susceptibilidad a los bacten~fagos

. . ., d." .
I según su patron de(fagotIpaJe). Este ultimo IJerencla.. as. cepas., ..

o
susceptibilidad a la lisis por una colecclOn mtemaClOna, de bactenofa"os
detem1Ínados. Se conocen 5 grupos (1-V). Ver tabla 1. (4,29)

13
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GRUPO FAGO
GRUPO 1 29,52,52 A, 79, 80, 81.
GRUPO n 3 A, 3 C, 55, 71.
GRUPO III 6,42 E, 47, 51, 54, 75, 77, 83 A, 84, 85.
MISCELANEA 94, 95, 96, 88.
SUPLEMANTARIOS* 616,617,618,622,623,625,626,629,

630.
EXPERIMENT ALES* 88 A, 90, 83 e, 932.

-\

TABLA 1
FAGOS EST AFILOCOCICOS

*Son fagos experimetales en uso en todas partes del mundo. Esta lista
esta en uso en UK (United Kingdom).
Fuente: Recomendations for the control of Methicillin-Resistant
StaphylococcusAureus (MRSA). (4) .

. . ~uchas técnicas recientes han incluido restricción de enzimas,
anahsls de DNA cromosomal y electroforesis de campo de pulsación en
gel de DNA cromosomal y reacción en cadena de polimerasa (PCR)
(4,34)

.

5. DETEIfMINACIÓN DE SUSCEPTIBILIDAD A LOS
ANTIBIOTICOS:

Se realiza por el método de Kirby-Bauer con pruebas I

est~nd~ri.z~?as cuidadosamente y se compara con el ta~año de la zona
d~ l~hlblclOn contra un estándar del mismo medicamento. Los halos
dlsenados fueron desarrollados comparando el tamaño de halos de un

14
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gran número de pruebas, empleando una serie de diluciones en tubo y
placa, y relacionándolas con los niveles que se alcanzan en sangre y las
dosis fTecuentemente empleadas. Las medidas de los halos de inhibición
se establecen con el Bacto-Mueller Hinton Medium, porque permite el
desarrollo de la mayor parte de las bacterias y está libre de inhibidores de
las sulfonamidas.

De las penicilinas resistentes a la penicilinasa solamente la
meticilina se prueba, pues, los resultados pueden ser extrapolados a las
otras drogas de ese grupo. Solamente una tetraciclina se prueba. Los
halos son diferentes para cada agente, debido a la variación de la
concentración de los discos y a las diferencias en las propiedades de
solubilidady difusión de cada droga en el medio de Mueller Hinton.
Puede usarse caja de Petri pequeña (IOOmm), pero solo permite que 4 ó 5
discos sean usados para cada placa, permitiéndose hasta 8, aunque no se
recomienda. Aquellos que tienen halo de inhibición dentro de los 2 mm
del límite de la categoría de susceptibles, se consideran de
susceptibilidad incierta y deben ser probados con algún método de
dilución, si fuera indicado. Una placa inoculada en forma correcta
muestra un crecimiento abundante, pero totalmente confluente. Se mide
el diámetro de la zona de inhibición y debe confirmarse la lectura al día
siguiente; la susceptibilidad se interpreta de acuerdo a la tabla. (3, I8,47)

6. TRATAMIENTO:
Se piensa que una de las razones de la resistencia a los antibióticos

es la falta de producción de un nuevo antibiótico efectivo contra S
aureus en los últimos 20 años. (35)

Un adecuado tratamiento de las infecciones es capaz de disminuir,
e por lo menos estancar la resistencia bacteriana a los antimicrobiahos.
Muchas de las pequeñas infecciones son autolimitadas, no se requiere
antibiótico y puede bastar con calor húmedo local, la higiene personal y
el lavado con jabones germicidas. En casos más graves o recidivantes
puede usarse por via oral, dicloxacilina o cloxacilina. En pacientes de la
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comunidad debe iniciarse tratamiento con un antibiótico resistente a I
penicilinasa.

a

La resistencia bacteriana supone un gran reto para su tratamient
especialmente en el ámbito hospitalario. Si S. aureus es susceptible

o,

meticili?a se ~~ta con u?~ penicilina sintética resistente a penicilinasa~
I

como d~c]oxac¡Jm.a,oxacllma, nafcilina o meticilina. Como tratamientos I
alternatl.v~s esta? I~s.

cefalosporinas de primera generación,
vanco.~I~ma, entromlcma y clindamicina. Otras alternativas:
amox~cl~malclavulanato, ticarcilinalcl~vulanato, ampicilinalsulbactam, y
tetraclclma. Cuando las cepas son resistentes a meticilina vancomici n

I
. '

a
es e tra?~I~nto de elección, aunque ya se reportan cepas resistentes a
este an~lblOtlco; un tratamiento alternativo es la teicoplanina, otras
alternativas pueden ser ácido fusídico, rifampicina o trimetoprim-
sulfam.etoxasol. Hay que r~cordar que en las infecciones donde hay
cole?cl~nes de pus, parte Importante del tratamiento es el drenaje
qUlr~rgl?o. Para el tratamiento de portadores nasales se recomienda
muplrucm ungüento tres veces al día, por no más de 5 días.
(4,] 7,] 8.29,40,44)

6. a.NUEVOS TRATAMIENTOS:

. Ac.tualmente hay pocas opciones terapéuticas para S. aureus I
mulhreS1St~n~~,.lo que obliga a realizar investigaciones para descubrir
nuevos anhblotlcoS para el tratamiento de estos microorganismos.

. Los. antibióticos, tradicionalmente se han derivado de I
n:lcro?rgamsmos del suelo; pero en los últimos años los intentos han
SI~O mfruc.tuosos. Sin embargo, el mar es una nueva fuente de
~Icro~rgamsmos productores de antibióticos, para el tratamiento de
mfecclOnes resistentes a medicamentos. (6)

-~
L.

I
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Desde 1992 1&1 ha trabajado en un nuevo antibiótico eficaz contra
estafilococo mutante, enterococo vancomicina resistente y neumococo
penicilina resistente, llamado synercid, pero aún falta su aprobación. (35)

LYI91 145 es un glucopéptido derivado de Amycolalopsis
orienlalis. En su actividad in vitro tuvo el mismo espectro de
antibacteriano que vancomicina pero en menor tiempo. (21)

En un estudio, imipenem-cefotian mostraron un efecto sinérgico en
la autólisis de S. aureus meticilino resistente. (24)

Otros tratamientos propuestos son: una tetracicIina modificada
(glycyJcylines), glucopéptidos, agentes beta-Iactámicos (cephem y
carbapenems), oxazolidinones y una combinación de derivados de
estreptomicina A (dalfopristin) con estreptomicina B (quinupristin). (2)

Como en la mayoría de las enfermedades infecciosas, para las
infecciones nosocomiales y comunitarias, el mejor "tratamiento" hasta
ahora conocido es la PREVENCION.

7. RESISTENCIA A LOS ANTIBIÓTICOS:

Los mecanismos de resistencia bacteriana pueden ser reunidos en
dos grandes grupos: enzimáticos y no enzimáticos. Estos pueden
implicar un cambio genético estable, heredado de generación en
generación. Entre los mecanismos no enzimáticos de S. aureus, está la
alteración de las proteinas ligadoras de penicilina (PBP2) en la
membrana bacteriana interior o citoplasmática; otro mecanismo es la
tolerancia, que es una disociación entre la acción inhibidora y la acción
letal de una droga bactericida. En los mecanismos enzimáticos, la
elaboración de B-Iactamasa es la más importante a causa de su
frecuencia y su capacidad para inactivar muchos antibióticos. La B-
lactamasa y el anillo B-Iactámico forman un complejo enzima-sustrato
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reversible, que es seguido por la producción de una enzima acilada, que
hidroliza la unión amida dentro del anillo B-Iactámico, destruyendo en
forma irreversible la parte fundamental de la molécula.

Figura 1. ESTRUCTURA DE LAS PENICILINAS Y SITIO DE
ACCION DE LA BETALACTAMASA.

8

O

1

S
11 / '" / CH3

R -C -NH-CH-CH- C

I

'CH3
A C

O = C - N - CH - COOH

A- anillo B-lactámico.
B- sitio de acción de la B-Iactamasa.
C- anillo tiazolidona- .

Fuente: Las Bases Farmacológicas de la Terapéutica.

7:a. Transferencia de resistencia: puede ser transferida a bacterias de I
dIf~r~?t~s generas y puede conferir resistencia múltiple de 3-5
antIbIOtIcoSy en algunos casos hasta a más de 9 antibióticos.

7:b. Transducción: la información requerida es llevada a través de un
ViruSbacteriano o bacteriófago.

7.c'. Transf~rmaci.ón: consiste en la incorporación de ADN exógeno que I
codifica resIstenCIaque se transmite al cromosama del hospedero.

I

]8
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7.d. Transposición: movimiento de transposones de una porción d~.ADN

de un plásmido a otro plásmido, cromosoma o bactenofago,
transmitiendo la resistencia. (14,30,41)

Las leyes de la naturaleza dictan que los ~icrobi?~ .e~entua!mente
desarrollarán resistencia a prácticamente cualqUle~antIbIOtICO.Dlver~?s
estudios en diversas partes del mundo han d~scnt~ U

b
na cl~ra re

A
laclOn

entre el uso de antibióticos y desarrollo de resIstencIa actenana. esto
debe sumarse el uso inadecuado de antibióticos, donde representa un
papel importante el juicio médico y la autoprescripción, factores ~ue
aumentan el nivel de resistencia microbiana. No todo esta perdIdo,
estudios alentadores indican que cuando se suspende el uso de un
antibiótico, los niveles de susceptibilidad regresan a su valor inicial,
antes del tratamiento. (1,6,8,13,25,33,48)

Un problema que puede determinar un aumento en el desarrollo de
resistencia a los antibiótico s por S. aureus en pacientes de la comunidad,
lo puede constituir la resistencia antibiótica de bacterias orales comunes,
que pueden pasarla a las bacterias que si producen enfermedad. El uso
indiscriminado de antibióticos para otras causas, resulta alterando la
resistencia de muchos microorganismos. (6,13)

7.e. Resistencia a penicilina: al comienzo de la década de 1940, todos los
S. aureus eran susceptibles a penicilina, pero rápidamente adquirió
resistencia y en 3 años de su uso extenso, solo el 25% de las cepas
hospitalarias y 85% de las cepas de la comunidad eran susceptibles.
Pero en 1960 solo 10-15% de todas las cepas eran susceptibles.
Act~almente muy pocas lo son. De forma parecida, las cefalosporinas de
primera generación adquieren resistencia rápidamente. (3,8,18,22)

7.f. Resistencia a meticilina: en 1976 se reportaba una resistencia
aproximada de 1-4% y esta ha aumentado hasta 29-40% en 1992. .varios
estudios concluyen que la resistencia a meticilina esta asocIada a
resistencia a múltiples drogas; entre ellas: penicilinas penicilinasa
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resistente, cefalosporinas, aminoglucósidos, tetraciclinas,
fluoroquinolonas, macrólidos, entre otros. La mayor parte de MRSA
son fagos del grupo IJ, o no tipificables con fagos convencionales.

LaIvirulencia varía con la cepa, pero usualmente no esta incrementada.
Algunas cepas son altamente transmisibles. La resistencia a meticilina es
responsabilidad de un cromosoma adquirido (MEC A), que produce una
nueva proteína ligadora de penicilina (PBP2). Esta proteína tiene menos
afinidad a muchos antibióticos B-Iactámicos y por lo tanto mayor
resistencia. (2,4,8,22,23,25,42,44)

7.g. Resistencia a vancomicina: la primera muerte reportada pos S.
aureus vancomicino resistente (SAVR) sucedió en un paciente con faBa
renal y diálisis peritoneal ambulatoria. La resistencia surgió luego de 18
meses de tratamiento con vancomicina para infecciones por S. aureus a
repetición. Ninguno de sus contactos era portador del microorganismo.
(12) Igual que en otros casos registrados,]a cepa tenía un nivel
intermedio de resistencia a vancomicina, aunque de acuerdo con la
CDC, estas cepas sucumbían rápidamente a diferentes antibióticos. Pero
puede ser una indicación temprana de las cepas de S. aureus
completamente resistentes. Los datos indican que ]a resistencia es el
largo resultado de la prescripción de la vancomicina por los médicos,
cuando drogas menos potentes, pueden llegar justo a la raíz del
problema: Se recomienda que en lugar de dar bolus de vancomicina a
pacientes con diálisis peritoneal, se estudie la susceptibilidad para evitar
el uso de vancomicina. (1,9,38,39,45,46)

Hace aproximadamente 17 años, se comentaba "muchas
infecciones estafilocócicas responden a un amplio rango de antibióticos".
Pero en ]0 temprano de la década de ]

980 emergió una cepa resístente ala metici]ina, para entonces ]a droga de elección. Hoy la meticilina es
ineficaz en muchos casos y lo son también muchas otras drogas. ¿Cuál
será la historia de la vancomicina? (36,46)

La resístencia a vancomicina esta mediada por el gen Van A, que
frecuentemente lleva plásmidos y confiere alto nivel de resistencia.
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. . . arte del. 1 istencia a vancomlcmaporp .Estudiosrecientes sugieren. que a res
fi

.. n de su membrana. Cambiad b 1 amblO de con IguraclO .S aureus se e e a c
b ' l ' dad 10 que impide que mgrese.

grosor y permea I I ,en cuanto a su textur~,
1989 inició el incremento de enterococoel antibiótico a la celula. En

1 ' b ' l ' dad de que se transmita esta, ,

t t Ycon ello a pOSI I I .
lavancomicmo resls en e, . . meiantes a S. aureus. SI es s. ,

es Gram POSItiVOS,se J .
d dresistencia a germen,

d n intrahospitalariamente Y a la comum a ,cepas resistentes se e;ctlen e
damente dificil y costosa. (15,25,42)erradicación se hara extremasu

,
, .

I . las fluoroquinolonas prom.etIan7.g, Resistencia a fluoroqum? ,~n~~ el tratamiento de infeccIOnesmucha ayuda como agent~ U.tlte~es, Pero escasamente después ,de sucausadas por MRSA y ~u~!iresls
rvó un alto nivel de resistencia. Laintroducción en el uso chmco, se ~se
A de S aureus media la actividadproteina Nor A, producto del ?enl or

hidr~filicas' desde la célula,fundifora de I~ fl.uoroqum~:s~:encia
a los organismos. Otroconfiriéndole baJo mvel de , ,

mutacional del gen gyr A, conmecanismo de resistencia es la altera~lOn
de resistencia es inducido porNA ' Otro mecamsmo

f1 Alos codos de D glrasa.
l A del cromosoma llamado q ,

ellocus genético del fragmento suna
od ' (20)este mecanismo deber ser dilucidado t aVla,

"
. l 'rnacrólidos inhiben la síntesis7.h. Resistencia a ma~rohdos. oS

b ' dades ribosómicas 50 S de los.. slb le con las su um . .mediante la umon rever
1 debe su resistencIa a'bl El Staphy ococcusmicroorganismos susceptl es...

d d nvoltura celular al fármaco.la disminución de la pe.r;neablh~a ': s~a~teriana son similares para laLos mecanismos de aCClOny resistenCia
c!indamicina y macrólidos.

., .
h ' b la síntesis"

.
r . I s tetraclchnas m I en . ,7.i. ResistencIa a la tetraclc ma. a

1 "ar de acción 'umendose.
El ribosoma es su u", '.proteica de las bactenas..

30 S La resistencia bactenana seprincipalmente a las subumdades .,

' l ' Y solo después de lad i amo en la pemcI ma, .adquiere de forma gra ua c. .
fi d número de determmantes...

1 ,",' Se ha Identl Ica o un . osexposlclOn a .armaco. ,
1

,

Los microorgamsm. .
Para la tetraclc ma. .transferibles de resistencia

I
..

de tetracichna como,
d

. ,
de la acumu aClOnresistentes exhiben re ucclon
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ANTIBIOTICO UTIA- SERVICIOS
OBSERV ACION GENERALES

OXACILINA 11% 9%
(METIClLINA)
TMP-SMX 1% 3%

ER1TROMICINA 50% 40%

VANCOMICINA 0% 0%

C1PROFLOXACINA 38% 41%

AMOXVCLAV. 14% 5%

r -4--

resultado de la disminución del flujo del antibiótico o de la adquisici'
de una vía de eliminación con gasto de energía,

00

7
d
.j, ~esistenci~ a a~inoglucósidos: Los Gram positivos como S. aureus

a qUieren resIstencia por la impermeabilidad de la membr
cit~plaslmá~i~a (interna! al fármaco, Como el transporte de ~~:
am~nog uc~sldos a trave~ de la membrana cítoplasmática es un proceso IactIvo .oxlgeno dependIente, las bacterias anaerobias o anaerobias
facultatl.vas como S. aureus, son mucho más resistentes en condiciones
anaero blaS. I

La resistencia de S. aureus a la combinación trimetoprim-
sulfametoxasol parece estar determinada por un gen cromosómico S
ha postulado que la resistencia de los Staphylococcus se debe ~ u

e

a~mento en la producción de un metabo¡jto esencia] o antagonista de~
farmaco.

En el H~spital. Ro?sevelt, en 1994, la resistencia de S. aureus se
pr~sent~b.a aSl:

o
amlkac~n~.18%; cefalotina 12%; clindamicina 48%;

entromlcma 34%; metIclhna 3% (en intensivo 11%); trimetoprim-
sulfametoxasol 2%; vancomicina 0%. (28)

. .~~
]997 en el hospital Roosevelt se publicó la resistencia

antIblOtIca de S. aureus en servicios generales y observación-intensivo
de adultos (ver tabla 2).
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TABLA 2

PRCENTAJE DE RESISTENCIA ANTIBIOTICA DE S. AUREUS
EN SERVICIOS GENERALES Y OBSERVACION-INTENSIVO DEL

HOSPITAL ROOSEVELT, 1997.

Fuente: Boletín Comité Infecciones Nosocomiales. Hospital Roosevelt,
1997. (26)

En portadores nasales de una aldea de Guatemala en 1994, Arocha
Calvet encontró 100% de resistencia a penicilina, para meticilina y
cefalotina hubo 0% de resistencia. Tetraciclina, eritromicina Y
clindamicina, mostraron resistencia entre un 10 a 25%. En el Hospital
San Juan de Dios de 1992 a 1995, S. aureus mostró la siguiente
resistencia: oxacilina 9-12%; penicilina 92%; cefotaxima 4-15%;
cefalotina 1%; clindamicina 27-37%; eritromicina 50-63%;
trimetoprim-sulfametoxasoI50-64%; vancomicina 0- 0.8%. (3,18)

En un estudio hecho en México con cepas comunitarias de S.
aureus aisladas en 1996 y 1997, se encontró la siguiente resistencia: 4-
10% a oxacilina, 0% a vancomicina, 6-11% a gentamicina, 3-13% a
trimetoprim-sulfametoxasol y 8-12% a ciprofloxacina. En este estudio la
prevalencia de infección por S. aureus fue de 10.17%. (43)
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Zetina.y colaboradores encontraron que durante 1998 se presentóI

en el hospItal Roosevelt una resistencia a meticilina, por parte del!
Staphylococcus aureus de 44.6% y 13.5% de resistencia a vancomicina ,

~~
.

.Según GarcÍa Batres, entre 1997 y 1998, en el intensivo dell
HospItal Roosevelt, el S. aureus resultó ser el causante del ]4% de lasI
infecciones. (12)

I
I
I
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VII. METODOLOGIA

TIPO DE ESTUDIO:

Descriptivo - Transversal- Prolectivo.

B. MATERIAL DE ESTUDIO:

Cultivos de muestras de: lesiones de piel, abscesos, sangre, orina,
esputo, secreción nasal, garganta y líquido cefalorraquideo obtenidas de
pacientes que asisten a Consulta Externa de Medicina Interna, Pediatría y
Dermatología, así como de EmergencÍas de Medicina Interna y Pediatría.

C. POBLACION:

Se tomó la totalidad de cultivos positivos para S. aureus de muestras
obtenidas de: pacientes que acuden a la Consulta Externa de Medicina
Interna, Pediatría y Dermatología; pacientes de Emergencias de
Medicina Interna y Pediatría; y cultivos de ingreso de pacientes
hospitalizados, en el período comprendido del 14 de mayo al 24 de junio
de 1999. Fueron en total 151 cepas aisladas.
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DEFINIC/ON DEFINIC/ON ESCAL1 DE UNIDAD DE
VARIABLE

CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION MEDIDA

PACIENTE DE Paciente no Paciente sin Nominal SERVICIO:

LA hospitalizado. antecedentes de Consulta

COMUNIDAD cirugía u Externa:
hospitalización 30 Pediatria,

dias previos al Dermatologia,
estudio, que asista a Medicina

la Consulta EJ..1erna Interna.

de Dermatologia, Emergencia:

Pediatria y Pediatria,
Medicina Interna o Medicina
Emergencias de Interna.
Medicina Interna y
Pediatria.

PATRON DE Prueba de Resultado de Nominal. Halo de I
SUSCEPTIBILI- disco realizada susceptibilidad inhibición en

DAD con el método microbiana, según mi1irnetros.

MICROBIANA. Kirbv-Bauer aparezca repoI1ado.

ANTIBJOTlCO Antibiótico Antibiótico Nomina1. Cefotaxirna

B-LACTAMICO. caracterizado caracterizado por la Cefalotina

por la presencia de anillo Cefepirne

presencia de B-lactárnico en su Penicilina

anillo B- estructura. Metici1ina

lactárnico en
su estructura.

ANTIBIÓTICO Antibiótico Antibiótico que Nominal. Azitrornicina

NO que carece de carece de anillo B- Vancornicina

B-LACTAMICO. anillo B- ¡actárnico en su Trovaf1oxaci.

¡actárnico en estructura. nao TMP-SMX

su estructura. Tetraciclina
Clindarnicina
Gentarnicina
TII-fP-SMX

,...- -\

D. CRITERIOS DE INCLUSION y EXCLUSION:
D.I.CRITERlOS DE INCLUSJON:

- CuJtivos positivos para Staphylococcus aureus de muestras de
pacientes de la Consulta Externa de Medicína Interna, Dermatología y
Pediatría del Hospital Roosevelt.

- Cultivos positivos para Staphylococcus aureus de muestras obtenidas
de pacientes que acuden a Emergencias de Medicina Interna y
Pediatría.

- Cultivo de ingreso positivo para Staphylococcus aureus en pacientes
hospitalizados.

- Niños y adultos.

- Hombres y mujeres.

D.2. CRITERIOS DE EXCLUSION:

- Pacientes con antecedentes de cirugía dentro de los 30 días previos a
la toma de cultivo.

- Pacientes con antecedentes de hospitalización por cualquier causa en
los 30 días previos al estudio.

. Pacientes que estén sometidos a diáIisis perítoneal.

- Pacientes sometidos a hemodiálisis.
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E. DEFINIC/ON DE VARIABLES
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F. EJECUCION DE LA INVESTlGACION:

F.I. PROCEDIMIENTO DE RECOLECClON DE DATOS:

l.a. Llenado de boleta:
Se entrevistó a pacientes o padres de pacientes en la consulta externa de
dennatología para llenar boleta de recolección de datos y luego se
procedió a tomar cultivo. En el caso de pacientes hospitalizados, se
revisaron todos los días los resultados de ingreso del laboratorio de
microbiología; cuando se encontró un resultado positivo para
Staphylococcus aureus se entrevistó al paciente si su condición de salud
]0 pennitió, o se revisó su historial clínico si no fue posible lo primero.

I.b. Toma del cultivo:
Se realizó raspado, con técnicas estériles, de infecciones de piel, úlceras
cutáneas y abscesos de tej idos blandos, colocando las muestras en los
medios de cultivos, que fueron procesados en el laboratorio de
microbiología del Hospital Roosevelt.

l.c. Lectura de susceptibilidad microbiana:
A los cultivos positivos para Staphylococcus aureus se les realizó prueba
de coagulasa. También se realizó antibiograma, haciendo uso de la
técnica de Kirby-Bauer, para leer, entonces, el patrón de susceptibilidad
de Staphylococcus aureus.

Se pidió colaboración a los residentes encargados de la Consulta Externa
y Emergencias de Pediatría y Medicina Int;rna para que refirieran a los
pacientes con sospecha de infección estafilocócica a la consulta externa

~e D~nnatologia, en donde se realizó la toma de muestra por el
InvestIgador. Para el presente estudio se aprovechó el recurso del
laboratorio de microbiología del Hospital Roosevelt.
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G. PRESENTACION DE RESULTADOS Y TIPO DE
TRA TAMIENTO ESTADISTICO:

Los resultados están presentados en cuadros y gráficas de ]a siguiente
manera: según patrón de susceptibilidad microbíana a beta-lactámicos,
según el patrón de susceptibilidad microbiana a antibióticos no beta-
lactámicos, según el servicio del paciente, según la muestra cultivada,
según el patrón de resistencia de MRSA. La infonnación se analizó
según programa Microsoft Excel.

H. RECURSOS
H.I. MATERIALES:
- Medios de transporte.
- Medios de cultivo.
- Discos de susceptibilidad antimicrobiana.

Incubadora del laboratorio de microbiología del Hospital Roosevelt.
- Equipo de oficina.

Computadora personal.

H.2. ECONOMICO:
- Un cultivo Q.11.50 X 181 cultivos realizados = Q.2081.50

I disco de sensibilidad Q.60.00 X 36 discos utilizados = Q.2160.00
Equipo de oficina = Q. 100.00
Impresión de tesis = 0.1 000.00

Total Q.5341.50

H.3. HUMANOS:
- Investigador.
- Técnica de laboratorio de Microbiología.
- Residentes de Consulta Externa de Pediatría, Dennatología y

Medicina Interna y Emergencia de Pediatría y Medicina Interna.
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HA. INSTITUCIONALES:

- Laboratorio de microbiología del Hospital Roosevelt.
- Consulta externa de Pediatría, Medicina Interna y Dermatología.
- Emergencia de Medicina Interna y Pediatría.

-~

w
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VII1. PRESENTACION. ANALlSIS y DISCUSION DE
RESUL TADOS
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SITIO DE
I

No. I %

IPROCEDENCIA

CE. ADULTOS 45 29.8

CE. DERMA TOLOGIA 36 23.8

HOSPITAL 32 21.1

E.ADULTOS 20 13.4

E. PEDIA TRIA 13 8.6

CE. PEDIATRIA 5 3.3

TOTAL 151 100.00

-- -- - -l...
I

--

CUADRO No. 1

SERVICIO DE PROCEDENCIA DE 151 PACIENTES, EN
QUIENES SE CULTIVÓ S. AUREUS, HOSPITAL ROOSEVEL T,

GUATEMALA MAYO-JUNIO 1999.

FUENTE: Boleta de recolección de datos.

ANALISIS Y DlSCUSION:
En las Consultas Externas de Adultos y Dermatología se aislaron

más del 50% de las cepas del estudio, esto podría deberse al gran número
de cultivos en piel y abscesos realizados en éstos servicios. Los cultivos
de ingreso, por su alto porcentaje, dan una idea de la elevada incidencia
de cultivos positivos para S. aureus del Hospital Roosevelt, que de no
tener un tratamiento adecuado pronto serán resistentes y con
características de cepas nosocomiales. Los bajos porcentajes de cepas en
las Emergencias de Pediatría y Adultos pueden deberse al poco tiempo
que se cubrieron éstos servicios (por las mañanas), y porque los
problemas de piel a veces se refieren a Dermatología. El bajo porcentaje
de cepas aisladas en la Consulta Externa de Pediatría se debe a que allí
no se clasifican enfermedades de la piel, a menos que se acompañen de
otra patología.
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IRESPUESTA
I

UTILIZACIÓN DE ANTlBlOTICO
No.

%

SI UTILIZO 49 32-5''10

NO UTILIZO 76 50.3%

INDETERMINADO 26 17.2%

TOTAL 151 100%
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GRAFICA No. 1
SERVICIO DE'PROCEDENCIA DE 151

PACIENTES EN QUIENES SE CULTIVO S.
AUREUS, HOSPITAL ROOSEVELT ,
GUATEMALA MAYO-JUNIO 1999.

35

30
29.8

25

10

5

o

SERVICIO

FUENTE: Cuadro número 1.

-\
I
I

DC.E. ADULTOS

DC.E.
DERMA TOLOGIA

IJDHOSPITAL

DE. ADULTOS

DE. PEDIATRIA

DC.E. PEDIATRIA

- -- - - - -- - 1
I
I

- ----

CUADRO No. 2

USO DE ANTIBIOTICO PREVIO A TOMA DE CULTIVO EN
151 CEPAS DE S. AUREUS DE LA COMUNIDAD, HOSPITAL

ROOSEVELT, GUATEMALA MA YO- JUNIO 1999.

FUENTE: Boleta de recolección de datos

ANALlSIS y DlSCUSION:

En cuanto al consumo de antibióticos se identificó principalmente
a pacientes que no habían consumido antibiótico previo a la toma del
cultivo. Se puede observar, que aunque en menor porcentaje, existe un
buen número de pacientes que sí consumieron antibiótico previo al
cultivo. Puesto que esta bien descrito el aumento de la resistencia
bacteriana asociada al consumo de antibióticos, este puede ser un factor
que determine el patrón de susceptibilidad en éste estudio. En un
porcentaje más bajo de pacientes no se pudo determinar si se consumió o
no antibiótico previo a la toma de cultivo.
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¡SITIO DE TOMA
11

No.
,

O/o

\

PIEL 67 44.4

ABSCESO 26 17.2

GARGANTA 21 14.0

HEMOCULTIVO 13 8.6

ESPUTO 7 4.6

OTROS 17 11.2

TOTAL 151 100

GRAFICA No. 2
USO DE ANTIBIOTICO PREVIO A TOMA

DE CULTIVO EN 151 CEPAS DE S.
AUREUS DE LA COMUNIDAD, HOSPITAL
ROOSEVEL T, GUATEMALA MAYO-JUNIO

. 1999
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FUENTE Cuadro No. 2.
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CUADRO No. 3

SITIO DE TOMA DE CULTIVO DE CEPAS DE S. AUREUS,
HOSPITAL ROOSEVELT, GUATEMALA

MAYO-JUNIO 1999

FUENTE: Boleta de recolección de datos.

ANALlSIS y DlSCUSION:

Se puede observar en los resultados que la piel fue el sitio en donde
más frecuentemente se aisló S aureus, esto es comprensible, porque fue
en piel donde el investigador tomó los cultivos en la mayoría de los
casos. Además, la literatura revisada menciona a S aureus como el
microorganismo más frecuentemente aislado en infecciones de la piel.
Ei segundo sitio donde más frecuentemente se aisló S aureus fue en los
abscesos, los cuales, según la literatura, son infecciones clásicas de S.
aureus, Además, el investigador realizó varios cultivos de abscesos en el
transcurso de la investigación. En tercer lugar están las cepas aisladas de
garganta que fue básicamente un hallazgo incidental en los orocultivos
ordenados por los médicos de la Consulta Externa. (16,19)
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GRAFICA No 3
SITIO DE TOMA DE CULTIVO DE 151 CEPAS

DE S. AUREUS, HOSPITAL ROOSEVEL T
GUATEMALA Mt\YO-JUNIO 1999 '
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FUENTE: Cuadro nÚmero 3.
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CUADRO No. 4

PORCENTAJE DE SUSCEPTIBILIDAD DEL

STAPHYLOCOCCUS AUREUS A ANTIBIOTICOS B-

LACTAMICOS EN 151 CULTIVOS,
HOSPITAL ROOSEVELT,

GUATEMALA, MAYO -JUNIO 1999.

USCEPTIBILlDAD I
TOTAL e S_1
No. % No. % No.
151 100 145 96.0 2

151 100 141 93.4 O

151 100 133 88.8 1

151 100 132 87.4 5

151 100 9 5.9 O

%
~

No.
~ % i

1.3 4 2.7

O 10 6_6

0.7 17 11.3

3.3 14 9.3

O 142 94.0

I

NTIBlOTICO

EF ALOTlNA
CEFEPIME
METI-OXA

,CEFOTAXIMA
PENICILINA

FUENTE: Boleta de recolección de datos.

ANALlSIS Y DlSCUSION:
Staphylococcus aureus presentó la mayor

susceptibilidad a la

cefalotina, resultado parecido al obtenido en el estudio del Hospital San
Juan de Dios en 1998, pero con mayor

susceptibilidad que las cepas

intrahospitalarias del Hospital Roosevelt en 1994. Aunque el S. aureus
presenta buena susceptibilidad a cefalotina, su uso en

pacientes

comunitarios es limitada por su administración
IV, pudiéndose utilizar

solo en pacientes ingresados con infección por S. aureus.

También

presentó buena susceptibilidad a cefepime. S. aureus
presentó aceptable

susceptibilidad a cefotaxima, parecido a lo revisado en la literatura,

pero

su uso 1M o IV, dificulta su uso en pacientes
ambulatorios. S. aureuS

presentó baja susceptibilidad a la penicilina como era de esperarse

por

estudios previos, por lo que no se justifica su uso en contra de este
patógeno. La meticilina es un marcador de la resistencia del S. aureuS
por lo que es muy importante el estudio de su

susceptibilidad. El

porcentaje de Staphylococcus
meticilino resistente (MRSA) en este

38
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estudio es similar a los encontrados en el Hospital Roosevelt en 1994 y
]997, Y en el Hospital San Juan de Dios en ]998, con la importante
diferencia de que estos estudios son de cepas intrahospitalarias. Los
resultados obtenidos son mayores a los encontrados en cepas
comunitarias en México. No tenemos un estudio previo de cepas

Icomunitarias, pero al parecer la resistencia a la meticilina va en aumento,

I

al igual que los MRSA intrahospitalarios del Hospital Roosevelt que para
]998 subieron hasta 44.6%. En el actual estudio el porcentaje de MRSA
de la comunidad es similar al porcentaje de MRSA intrahospitalarios en
]997. El hecho de encontrar algunas cepas MRSA susceptibles a
cefalosporinas in vi/ro, no es del todo confiable, pues es bien conocido
que in vivo su acción es nula, por lo que toda cepa que in vilro es
resistente a la meticilina (evaluada con disco de oxacilina) se considera
resistente a todos los demás B-lactámicos. (3,]4,]8,26,28,45,49)
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GRAFICA No. 4

PORCENTAJE DE SUSCEPTIBILIDAD DE S.
AUREUS A ANTIBIOTICOS B-LACTAMICOS EN 151
CULTIVOS, HOSPITAL ROOSEVELT, GUATEMALA

MAYO-JUNIO 1999
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FUENTE: Cuadro número 4.
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ISUSCEPTIBILIDAD

"
TOTAL I S _1 I I R I

>\.1'iTIBIOTICO No. % No. "/0 No. % No. %
VANCOllIlCINA 151 100 ]51 100 O O O O
TMP-SMX 151 ]00 149 98.7 O O 2 1.3
TROVAFLOXACINA 151 JOO ]49 98.7 O O 2 1.3
uENTAlIIICINA 15J ]00 135 89.4 O O J6 10.6
CLINDAMICINA 151 100 ]29 85.4 2 1.3 20 13.4
IAZITROMICINA J5J 100 95 62.9 4 2.7 52 34.4
TETRACICLINA 151 ]00 74 49 O O 77 51.0

CUADRO No. 5

PORCENTAJE DE SUSCEPTIBILIDAD DEL
STAPHYLOCOCCUS AUREUS A ANTlBIOTlCOS NO B-

LACTAMICOS, EN 151 CULTIVOS, HOSPITAL ROOSEVELT,
GUA TEMALA-MA YO-JUNIO, 1999.

FUENTE: Boleta de recolección de datos.

ANALISIS Y DISCUSION:
La azitromicina no presentó buenos resultados en contra de S.

aureus, al igual que otros macrólidos en estudios de cepas hospitalarias.
Por otro lado, la vancomicina fue infalible, y la bacteria totalmente
susceptible al antibiótico como sucedió en México en cepas
comunitarias, a pesar de que intrahospitalariamente ya se presenta un
buen porcentaje de resistencia a este antibiótico. De los antibióticos no
B-Iactámicos, después de la vancomicina, los que presentaron mejores
resultados fueron la trovafloxacina y el trimetoprim-sulfametoxasol.
Staphylococcus aureus presentó muy buena susceptibilidad a
trovafloxacina, una nueva fluoroquinolona con actividad contra Gram
positivos que promete ser una buena alternativa para el tratamiento de S.
aureus. Como en otros estudios S. aureus tuvo muy buena
susceptibilidad a trimetoprim-sulfametoxaso!, contrario a lo encontrado

~~
I -

----
\

I
I
I. hospitalarias. Trimetoprim-

en el Hospital San Juan de DIOSen. cepas
el tratamiento de infecciónsulfametoxasol es una bu~na altematJ~a ?ar~sto su administración PO Y

por S. aureus de la c?mumdad, por ~~T¿odcde S' aureus a la gentamicina
su dosificación sencIlla. La suscept~ 11 a

s ~omunitarias en México.
es adecuada y similar a la encontra a en cep~a

S aureus por lo que se
La tetraci~lina mostró malos re:~I:~~ ~o:eccio~es. Se encontró una
desaconseja su u~o. ?ara es~e

cl1ndamicina pero en comparación conmoderada susceptJblhdad a a.
h 't 1 :as mostró una mejorotro estudio de cepas mtra OSpla an ,

susceptibi lidad.(3, 18,28,49}
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I
TOTAL

I
MRSA

I
MSSA

!

[rUE'TRA No. % No. % No. %

PIEL 67 100 5 7.5 62 92.5

ABSCESO 26 100 4 15.4 22 84.6

SANGRE 13 100 3 23.1 10 76.9

ESPUTO 7 100 2 28.6 5 71.4

OTROS 38 100 4 10.5 34 89.5
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CUADRO No. 6
DISTRIBUCION DE CEPAS DE MRSA COMUNITARIAS

SEGÚN SITIO DE AISLAMIENTO, HOSPITAL ROOSEVELT,
GUATEMALA, MAYO - JUNIO 1999.

Fuente: Boleta de recolección de datos.

ANALlSIS y DISCUSION:
Aunque presentan solo 2 cepas, las muestras de esputo fueron las

que mayor porcentaje de re~.istencia a meticilina registraron. Por el
contrario, aunque en piel se cultivó la mayoría de las cepas MRSA, ésta
representa solo un bajo porcentaje, porque también fue el sitio de donde
con mayor frecuencia se aisló S. aureus. En los hemocultivos se aislaron
solamente 3 cepas MRSA, pero representó un porcentaje relativamente
elevado; este resultado puede utilizarse para decidir qué tratamiento
antibiótico dejar en pacientes que ingresan con sospecha de infección
sistémica por S. aureus. De los abscesos se aisló un porcentaje
intermedio de cepas de MRSA.
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No. I~
1 O R S R S S R R R

2 12 R S R S S R S R

3 O R S R S S R S S

4 O R S R S S R S R

5 O R S R S S R S R

6 O R S R S S R S R

7 O R S R S S R S R

8 O R S R S R R S S

9 O R S R S R R S S

10 O S S R S S R S S

11 O S S R S R R S S

12 O S S S S S R S S

13 O R S R S S R S R

14 O R S R S S R S R

15 O R S R S S R S R

16 O R S R S S R S R

17 O R S R S S R S R

18 O S S S S R R S S
TOTAL RESISTENTES 18 14 O 16 O 4 18 1 11

~-- .--

GRAFICA No.6
PORCENTAJE DE DISTRIBUCION DE CEPAS
MRSA COMUNITARIAS SEGUN El SITIO DE

AISLAMIENTO, HOSPITAL ROOSEVElT ,
GUATEMALA, MAYO-JUNIO 1999.
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Fuente: Cuadro número 6.

71.4

o""
~'<'

°

89.5

I!!!MRSA

10.

J-

CUADRO No. 7
PATRON DE RESISTENCIA DE 18 CEPAS MRSA

COMUNITARIAS, HOSPITAL ROOSEVEL T, GUATEMA LA,
MAYO -JUNIO 1999.

(oxa = oxacilina, tmp-smx = trimetoprim-sulfametoxaso/, van
= vancomicina, te = tetraciclina, p= penicilina, trv =

trovafloxacina, gm = gentamicina)

Fuente: Boleta de recolección de datos.

46
.15



GRAFICA No 7
PATRON DE RESISTENCIA DE 18 CEPAS MRSA

COMUNITARIAS, HOSPITAL ROOSEVELT
GUATEMALA MAYO-JUNIO 1999. '
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ANAL/SIS Y DISCUSIÓN

De las 18 cepas de Staphylococcus aureus meticilina resistentes
(MRSA), se observa una total resistencia a penicilina Y

una muy elevada

para azitromicina, clindamicina Ygentamicina en orden descendente. La

tetraciclina en sus 4 cepas MRSA presentó una resistencia
relativamente

baja comparada con la resistencia general que presentó en este estudio.
por su parte, vancomicina y trimetoprim-sulfametoxasol

presentaron una

susceptibilidad total en las cepas resistentes a meticilina.

,'~ --

\
I

\

48



-1-
\

IX. CONCLUSIONES

1. Aunque la susceptibilidad de cepas comunitarias de Staphylococcus
aureus a meticilina (y otros B-lactámicos) fue adecuada, siempre
debe tomarse en cuenta la posibilidad de resistencia

microbiana en el

12% de los casos.

2. La penicilina, la tetraciclina y la azitromicina no deben utilizarse para
el tratamiento de infecciones

comunitarias producidas por S. aureus

por su frecuente resistencia.

3. El trimetoprim-sulfametoxasol y la trovaf1oxacina son una buena

opción para el tratamiento de cepasde S. aureus de la comunidad.

4. Las cepas de S. aureus comunitarias son totalmente
susceptibles a

vancomlcma.

5. Vancomicina, trovaf1oxacina y trimetOprim-sulfametoxasol

representan una buena opción para el tratamiento de cepas
comunitarias de Staphylococcus aureus melicilino resis/entes

(MRSA).

49
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X. RECOMENDACIONES

1. Realizar vigilancia epidemiolócrica de la s . . .

comunitarias de Staphylococcus ~ureus a los a~t~~~:~~~~dosde
cepas

') R ]"
.

-. ea Izar estudIos comparativos de susce tibilid d
Staphylococcus aureus de la comunidad con C

P
e h

a. d
I
e ~epas de

pas osplta arIas.

3. Hacer énfasis en progr d d .

antibióticos.
- amas e ocenCla respecto a uso adecuado de

4. Evitar el uso indiscriminado de 'b" .

ambulatorio y el subsecuente de lI
a
d
ntI 10~ICOS

.
para tratamiento

sarro o e resIstenCia bacteriana.

5. No uti
.
lizar macrólidos, tetraciclin a O

d d
penicilina en infecciones

pro UCIas por Staphvlococcus allrells.

6. Restringir la venta de antibióticos i . .

indiscriminado de los mismos.
s n receta medlca, para evitar el uso

J- -

XI. RESUMEN

En el presente trabajo se estudio el patrón de susceptibilidad de
cepas de Staphylococcus aureus de la comunidad a los antibióticos,
especialmente a meticilina, en el Hospital Roosevelt. Los cultivos se
procesaron en el laboratorio de microbiología del Hospital Roosevelt Y la
susceptibilidad se determinó por el método de Kirby-Bauer.

Según los resultados obtenidos, de los antibióticos B-Iactámicos, la
cefalotina presentó una susceptibilidad de 96.03%, 1.32% intermedia Y
2.65% de resistencia; cefepime 93.38% de susceptibilidad y 6.62% de
resistencia; oxacilina (meticilina) 88.08% de susceptibilidad, 0.66%
intermedia Y 11.26 de resistencia; cefotaxime 87.42% susceptibles,
3.31% intermedia Y 9.27% de resistencia y; penicilina 5.96%

susceptibles y 94.04% de resistencia.

De los antibióticos no B-Iactámicos la vancomicina presentó 100%
de susceptibilidad; trimetOprim-sulfametoxasol y trovafloxacina 98.68%

de susceptibilidad y 1.32% de resistencia; clindamicina 85.43% de
susceptibilidad, 1.32% intermedia Y 13.24% de resistencia; azitromicina

62.91% de susceptibilidad, 2.65% intermedia Y
34.44% de resistencia y;

tetraciclina 49.01 susceptibles y 50.99% de resistencia.

Las cepas de Staphylococcus aureus meticilino resistentes (MRSA)
identificadas presentaron en siguiente patrón de resistencia: penicilina
100%. azitromicina 88.9%, clindamicina 77.8%, gentamicina 61.1%,
tetraciclina 22.2%, trovaf1oxacina 5.6%, vancomicina y trimetoprim-
sulfametoxasol 0%.
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I ANTIBIOTICO
SUSCEPTIBILIDAD i

IANTIBIOTICOS B-LACT AMICOS
l

ICEFOT AXIMA
S 1 R 1

ICEFALOTINA
S I R ',

iCEFEPIME
S 1 R I

iPENICILINA
S 1 R 'I

'METICJLINA-IOXACJLINA1
S 1 R 1

í
',

IANTIBIOTICOS NO B-LACTAMICOS

!

1AZITROMIClNA
S J R !

íV ANCOMICINA
S 1 R I

1 TROV AFLOXACINA
S I R

I,

IGENTAMICINA
S J R i

1

TETRACICLINA
S 1 R

'

ITRIMETOPRIM-SlJLF AMETOXASOL S J R ;

íCLINDAMICINA
S 1 R '

t -i,..

UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE Guatemala

FACUL T AD DE CIENCIAS
MEDICAS

UNIDAD DE TESIS.

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

SUSCEPTIBILIDAD ANTIBI6TlCA DEL STAPHYWCOCCUS AUREUS DE LA

COMUNIDAD, HOSPITAL ROOSEVELT. MA YO-JUNIO 1999.

Fecha: No. Historia c1ínica:
No. Boleta:
Nombre del paciente:
SERVICIO DE PROCEDENCIA DEL PACIENTE:
¿Ha recibido tratamiento antibiótico en la enfennedad actual, o en 10 días pre,;os a la toma del
cultivo? Sí: No:
¿Cuál? - -
Sitio de toma de cultivo:

ANTIBJOGRAMA

S ~ SUSCEPTIBLE

I ~ INTERMEDIO
R~ RESISTENTE

RESPONSABLE: MEPU. JORGE MAXIMILIANO LAYNEZ CHAY.
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