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RESUMEN

Objetivo: Determinar la prevalencia de portadores nasales de Staphylococcus aureus en
el total del personal médico, de enfermeria, estudiantes de medicina, personal de limpieza
y de cocina que laboran actualmente en el Hospital Nacional Pedro de Betancourt de La
Antigua Guatemala. Metodologia: Se determiné la sensibilidad a meticilina y otros
antibioticos mediante antibiograma y se identificaron los grupos con mayor prevalencia.
La muestra se obtuvo por hisopado nasal, se inocul6 en agar Manitol Sal, se transport6 en
un aislador térmico y se colocé en la incubadora a 35°C en atmésfera aerdbica por 24
horas. Resultados: El 16% de los cultivos di6 positivo para Staphylococcus aureus o sea
67 de 407 muestras tomadas. En cuanto al patron de sensibilidad/resistencia se encontr6
un 29% resistente a meticilina/oxacilina, 89% a penicilina, 29% a ofloxacina, 25%
amikacina, 12% a vancomicina, 46% a clindamicina, 43% a claritomicina y 61%
amoxicilina/acido clavulanico. También se aislaron 7 cepas multirresistentes, sensibles a
1 6 2 antibiéticos que corresponden a el 10.5% de las muestras positivas. Conclusiones:
Segun la distribucién por servicio, el personal que labora en cocina tiene una mayor
prevalencia con el 25% de cultivos positivos seguido por el personal que labora en el
servicio de cirugia/traumatologia con el 20.5%. Segun la profesion/ocupacion, los
cocineros tienen la mas alta prevalencia con 25% seguido de los estudiantes de medicina

con un 19%.
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1. INTRODUCCION

La prevalencia mundial de portadores nasales de Staphylococcus aureus va de 31% al
61% para el personal salud (1, 2) y 90% en el personal de limpieza (3). El 55% de cepas
son resistentes a Meticilina (4). En Guatemala la prevalencia es del 67%, 54% y 48% en
diferentes hospitales nacionales, con un 25% de resistencia a Meticilina (5, 6, 7). El
Staphylococcus aureus (S. aureus), es responsable de mas del 20% de las infecciones
nosocomiales (8, 9), que son aquellas contraidas en el hospital por un paciente internado
por una razoén distinta a la que obligd a que fuera hospitalizado (10, 11). Esta bacteria es
la principal patégena de su género, causa comun de infecciones diversas, tanto de origen
comunitario como hospitalario (12). El interés mundial es por la aparicién de cepas
resistentes a Meticilina, esta fue descrita inicialmente en 1960, poco tiempo después de la
introduccion de este antibidtico en la practica clinica. En esa época se utilizaba Meticilina
para tratar infecciones por S. aureus. Ahora, la Meticilina ya no es un agente de eleccién
en el manejo clinico, ni para evaluar la susceptibilidad de S. aureus. En su lugar, se utiliza
la Oxacilina la cual es mas estable, por lo que el término correcto seria S. aureus
resistente a Oxacilina; sin embargo, debido a su rol histérico, aun usado por la mayoria
para describir estos aislamientos (13), esta resistencia ha aumentado del 4 al 55% (4).
Esto nos conduce a la necesidad de la deteccion y control de portadores hospitalarios de
éste tipo de bacterias. Las infecciones nosocomiales ocurren en todo el mundo, estan
entre las principales causas de mortalidad y aumentan la morbilidad en pacientes
hospitalizados. El impacto de las infecciones nosocomiales es alto, afectando a mas de 3
millones de personas solo en América del Norte con un costo mayor del 6 mil millones de
ddlares (14), en nuestro pais el estudio y seguimiento de este tipo de infecciones no es
bien conocido sin embargo es una de las patologias que mas preocupa al personal dentro

del hospital.

Un elemento importante dentro del problema de las infecciones nosocomiales, es el
estado de portador del personal hospitalario. Portador es aquel sujeto que tiene una
infeccidn inaparente o asintomatica y que solo puede demostrarse mediante pruebas de
laboratorio 0 andlisis de pruebas intradérmicas (15). En Guatemala, no se cuenta con
suficiente informacion actual sobre el comportamiento de S. aureus en los hospitales
publicos. Se conoce que las infecciones nosocomiales, en el ambito hospitalario son una

causa frecuente de patologia. En el Hospital Nacional Pedro de Bethancourt de Antigua



Guatemala, sélo entre enero y febrero de 2009, se aislé S. aureus en 52 de 485 cultivos
positivos (10.7%)".

Por todo lo anteriormente expuesto es de mucha importancia estudiar la prevalencia de
portadores de Staphylococcus aureus, en el personal que labora en dicho hospital,
especialmente debido a que éstos son una fuente de infeccion para los pacientes que se

encuentran hospitalizados.

En el presente estudio descriptivo, transversal, se tomaron muestras de la mucosa nasal
de médicos, estudiantes de medicina, personal de enfermeria, personal de limpieza y
cocina que labora en el Hospital Nacional Pedro de Bethancourt de La Antigua
Guatemala. La muestra se obtuvo por medio de hisopado nasal para obtener secreciones
y, utilizando Agar Manitol Sal (medio selectivo para el aislamiento de Staphylococcus
aureus) se realizé la siembra y estudio microbioldgico de dicha muestra. Posteriormente,
a los cultivos positivos se les realizé antibiograma por el método de Bauer & Kirby, para

conocer su patron de sensibilidad a ocho diferentes antibidticos.

Se tomaron un total de 407 muestras que equivale al 85% del total del personal, de las
cuales 16.5% fueron positivas para Staphylococcus aureus, segun la profesion los
cocineros tienen la mas alta prevalencia con el 25%, el servicio con mayor prevalencia fue
cirugia/traumatologia con el 20.5%. El 30% de los cultivos positivos es resistente a

Meticilina/Oxacilina.

1. Libro de recoleccion de datos del laboratorio clinico del Hospital Nacional Pedro de Bethancourt,
Antigua Guatemala, 2009



2. OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GENERAL:

211

Determinar la prevalencia de portadores nasales de Staphylococcus
aureus en el total del personal médico, de enfermeria, estudiantes de
medicina, personal de limpieza y de cocina que laboran actualmente en el
Hospital Nacional Pedro de Betancourt de la Antigua Guatemala durante

los meses de mayo-junio 2009.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

2.2.1

222

223

Determinar a los sujetos en estado de portador de Staphylococcus aureus
en la mucosa nasal, de los médicos, enfermeras, estudiantes de medicina,
personal de limpieza y cocina que labora en los diferentes servicios del

Hospital Nacional Pedro de Bethancourt de Antigua Guatemala.

Determinar la sensibilidad de las distintas cepas de Staphylococcus aureus
aisladas del personal que labora en el Hospital Nacional Pedro de
Bethancourt de Antigua Guatemala a Meticilina/Oxacilina, Penicilina,
Ofloxacina, Amikacina, Vancomicina, Clindamicina, Claritromicina y
Amoxicilina/Acido Clavulanico mediante la realizacién de antibiograma

especifico por el método de Bauer & Kirby,

Determinar la prevalencia de portador nasal de Staphylococcus aureus

segun profesion/ocupacion y servicio hospitalario donde laboran.



3. MARCO TEORICO

3.1 Calidad de la atencion sanitaria y seguridad del paciente:

La seguridad del paciente, componente clave de la calidad asistencial, ha adquirido gran
relevancia en los ultimos anos tanto para los pacientes y sus familias, que desean sentirse
seguros y confiados en los cuidados sanitarios recibidos, como para los gestoresy

profesionales que desean ofrecer una asistencia sanitaria segura, efectiva y eficiente (16).

Los efectos no deseados secundarios en la atencion sanitaria representan una causa de
elevada morbilidad y mortalidad en todos los sistemas sanitarios desarrollados. La razon
fundamental es la creciente complejidad del manejo de los pacientes, en el que
interactian factores organizativos, factores personales de los profesionales y factores
relacionados con la enfermedad. Los dafios que se pueden ocasionar a los pacientes en
el ambito sanitario y el costo que suponen a los sistemas sanitarios son de tal relevancia
que las principales organizaciones de salud como la Organizacion Mundial de la Salud, la
Organizacién Panamericana de la Salud, el Comité de Sanidad del Consejo de Europa,
asi como diversas agencias y organismos internacionales han desarrollado estrategias en
los ultimos afos para proponer planes, acciones y medidas legislativas que permitan
controlar los eventos adversos evitables en la practica clinica (16). A pesar del creciente
interés por la seguridad del paciente, todavia es general la falta de sensibilizacion

respecto del problema de los eventos adversos (17).

3.2 Infecciones Nosocomiales:

La infeccion hospitalaria o nosocomial es la que se adquiere en el hospital u otro servicio
de salud, es decir que no estaba presente ni en periodo de incubacidén cuando el paciente
ingreso ha dicho centro. Como regla general se establece un plazo de 48-72 horas luego
del ingreso hospitalario para establecer que la infeccién ha sido adquirida en ese centro
de salud; este plazo considera el periodo de incubacién de las infecciones nosocomiales
mas frecuentes, pero existen infecciones que pueden haberse adquirido en el hospital y
aparecer luego del alta hospitalaria. Por ello, es importante conocer el periodo de
incubacién del agente en causa para reconocer si la infeccion fue adquirida en el hospital

o en la comunidad (16).



En 1847 Ignacio Felipe Semmelweis, medico hungaro radicado en Viena, advirti6 por
primera vez la transmision intra-hospitalaria de infecciones puerperales. Observé que
estas infecciones se desarrollaban preferentemente en puérperas que habian sido
examinadas por estudiantes de medicina que habian realizado necropsias y cuyas manos
estaban, por lo tanto, impregnadas de “restos cadavéricos”, que luego supo eran agentes
infecciosos, instituyendo el lavado de manos con una solucidon de hipoclorito de calcio
logro disminuir notablemente el nimero de infecciones y su consecuente mortalidad.

Semmelweis realiz6 asi, en esta oportunidad, dos importantes aportes al conocimiento de
la patologia infecciosa: la transmision intra-hospitalaria exdégena de infecciones

(infecciones cruzadas) y la importancia del lavado de manos (18).

Muchos son los factores que contribuyen a la patologia infecciosa hospitalaria, siendo los

mas importantes:

e Los que dependen del microorganismo: patogenicidad de las especies, virulencia
de las cepas, resistencia antimicrobiana.

e Los que dependen de la susceptibilidad del paciente: edad, sexo, enfermedades
subyacentes, estado inmunoldgico, entre otros.

¢ El medio ambiente: planta fisica, personal hospitalario, régimen de visitas.

o Tratamientos instituidos: inmunodepresores, antimicrobianos, técnicas invasivas.

Es oportuno aclarar que no todas las infecciones nosocomiales son prevenibles; se estima
que por lo menos la mitad se produciria a pesar de la aplicacion de estrictas medidas de

prevencion (18).

A principios del siglo XX, los cocos grampositivos continuaban siendo los principales
agentes, especialmente Streptococcus spp. y Staphylococcus aureus. Controlados estos
agentes con las medidas adecuadas y el uso de antibidticos contra gérmenes
grampositivos, se observo la emergencia, a partir de 1970, de los bacilos gramnegativos,
cobrando importancia la Enterobacterias y Pseudomonas aeruginosa. A finales de la
década de los ochenta y principios de los noventa el uso de varias clases diferentes de
antimicrobianos efectivos contra gramnegativos fue una solucién transitoria para combatir
a estos gérmenes, y se presencido nuevamente la emergencia de los cocos grampositivos

5



a la cabeza de las infecciones nosocomiales, pero esta vez con el problema adicional de
la resistencia antibiotica (10).

Hoy en dia, aproximadamente un tercio de las infecciones nosocomiales son causadas
por Staphylococcus aureus, Staphylococcus coagulasa negativos y enterococos, mientras
que otro tercio aproximadamente es causado por Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, Enterobacter spp. y Klebsiella pneumoniae. Estos gérmenes muestran multi-
resistencia (18). Las infecciones nosocomiales son consideradas normales y frecuentes
en hospitales de todo el mundo debido al propio ambiente hospitalario en donde todo tipo
de microorganismos se introduce, no solo con los pacientes, sino también con las visitas,
y encuentran un medio favorable para su desarrollo. Las Unidades de Cuidados
Intensivos de recién nacidos y especialmente los prematuros, pacientes inmuno-
comprometidos, unidades de cuidados intensivos, salas de postoperatorio y zonas de
ingreso de ancianos son el lugar perfecto para que los microorganismos proliferen con

mas facilidad, ya que este tipo de pacientes tienen deficientes las defensas naturales (10).

Para que una infecciéon se produzca es necesario que estén presentes los siguientes
componentes del proceso de la enfermedad infecciosa, llamados eslabones de la cadena

de infeccion:

Agente infeccioso: incluye bacterias, virus y priones, hongos y parasitos.
Reservorio: lugar donde los microbios pueden sobrevivir.
Puerta de salida del agente: desde el reservorio hacia el exterior por via aérea,
digestiva y piel.
Mecanismos de transmisién del agente: contacto y/o aire.
Puerta de entrada del agente: al hospedero susceptible, a través del tracto
respiratorio, intestino, lesiones en piel y mucosas.

6. Hospedero susceptible: paciente inmuno-comprometido, enfermo, desnutrido,
nifos.

7. Portador: todo individuo de la especie humana que alberga agentes patégenos
de diversas enfermedades infecciosas, con la capacidad de transmitirlos a

otras personas.



3.2.1 Clasificacion de acuerdo a los distintos momentos por los que pasa el portador

durante la transmisiéon de la enfermedad:

a. Portador durante el periodo de incubacion: la persona transmite la enfermedad
en el momento en que se dan estadios de multiplicacién de gérmenes en la
region rinofaringea (gripe, resfrio, rubéola, sarampién, etc.).

b. Portador enfermo: cuando la transmision ocurre durante el periodo de estado
de la enfermedad, cuando el nimero de gérmenes patdégenos es el maximo. El
grado de eliminacién o contagio de gérmenes no guarda relacion con las
formas clinicas (leve, mediana, grave).

c. Portador durante el periodo de convalecencia (recuperacién): la transmision
ocurre cuando el individuo libera gérmenes después de la enfermedad durante
cierto tiempo (dias o meses), se convierte en un portador temporal mientras
dure su curacion.

d. Portador sano: persona que transmite los agentes patdégenos aun sin haber
padecido la enfermedad. Ocurre en el caso de personas con alto grado de
inmunidad o en personas que han sufrido infecciones inaparentes anteriores

que han pasado totalmente desapercibidas.(19)

3.2.2 Medidas de aislamiento

Las precauciones estandares tienen por objeto reducir el riesgo de transmisién de
agentes patdgenos transmitidos por la sangre y otros tipos de agentes patégenos de
fuentes tanto reconocidas como no reconocidas. Son las precauciones basicas para el
control de la infeccidon que se deben usar, como un minimo, en la atenciéon de todos los

pacientes.

La higiene de las manos es un componente principal de las precauciones estandares y
uno de los métodos mas efectivos para prevenir la transmision de agentes patdgenos
asociados con la atencion de la salud. Ademas de la higiene de las manos, el uso de
equipo de proteccién personal debe basarse en la evaluacion de riesgos y el grado del
contacto previsto con sangre y fluidos organicos, o agentes patégenos. Ademas de las

practicas llevadas a cabo por los trabajadores sanitarios durante la atencion, todos los



individuos (incluidos pacientes y visitas) deben cumplir con las practicas de control de la

infeccion en los entornos de atencion de la salud.

El aumento global del uso de las precauciones estandares reduciria los riesgos
innecesarios asociados con la atencién de salud. La promocion de un clima de seguridad
institucional ayuda a mejorar la adhesion a medidas recomendadas y por lo tanto a la
reduccion de los riesgos posteriores. La provision de personal y suministros adecuados,
junto con liderazgo y educacion del personal sanitario, los pacientes y las visitas, es

fundamental para un mejor clima de seguridad en los entornos de la atencion de salud.

3.2.3 Precauciones Basadas en las Vias de Transmision

Designadas para el cuidado de pacientes especificos, conocidos o sospechosos de tener
infeccidon o colonizados con agentes infecciosos epidemiolégicamente importantes por lo
cual son necesarias ciertas precauciones adicionales mas alla de las Precauciones

Estandar.

3.2.3.1 Hay tres tipos de Precauciones Basadas en las Vias de Transmision:

- Precauciones para la transmision por aire.
e guantes limpios no estériles
e bata limpia, no estéril, impermeable

e mascara y proteccion ocular o un protector facial.

- Precauciones para la transmision por gotas.
e Cubrirse la boca y nariz al toser o estornudar.
¢ Higiene de las manos después del contacto con secreciones respiratorias.

e Separacion espacial de las personas con sintomas respiratorios febriles

agudos.

- Precauciones para la transmision por contacto.



e Lavado manual (40—60 seg): mojar las manos y aplicar jabon; frotar todas
las superficies; enjuagar las manos y secarse minuciosamente con una

toalla descartable; use la toalla para cerrar el grifo.

¢ Frotado de las manos (20-30 seq): aplicar suficiente producto para cubrir

todas las areas de las manos; frotar las manos hasta que se seque (19).

Es preciso aclarar que las medidas de aislamiento para el diagnostico y estudio deben
aplicarse siguiendo rigurosas normas cientificas, de acuerdo a la epidemiologia de la
enfermedad y su modo de transmision, evitando la adopcion de medidas emocionales

derivadas de temores injustificados (19).

El fortalecimiento de los laboratorios de microbiologia, con el fin de diagnostico y estudio
para obtener informacién de calidad que permita determinar de manera adecuada la
resistencia a los antimicrobianos, es esencial para establecer politicas de uso de
antimicrobianos coherentes con la realidad epidemiolégica de cada centro hospitalario,
incluidos los protocolos de manejo y monitoreo constante de la evolucion de la resistencia,

especialmente en la atencion brindada en las salas de cuidados intensivos (20, 21).

3.3 Staphylococcus aureus

El Staphylococcus aureus es un coco grampositivo, de forma esférica que no posee
endosporas (10). Su nombre se deriva del griego stapylé, que significa “racimo de uvas”.
Este nombre se refiere al hecho de que las células de estos cocos grampositivos que
provienen de crecimiento en agar presentan un patrén que recuerda a un racimo de uvas;
sin embargo, los microorganismos en tinciones directamente de las muestras clinicas

aparecen como células aisladas, en pares o en cadenas cortas (15).

La mayor parte de los estafilococos son inmoviles, aerobios o anaerobios facultativos,
catalasa-positivos, y crecen en un medio que contiene cloruro soédico al 10% a una
temperatura que va desde 18 hasta 40°C. Estos microorganismos estan presentes en la

piel y en las mucosas de los humanos, otros mamiferos y aves (22, 23).

Staphylococcus aureus es un patégeno importante en humanos, produciendo un amplio
espectro de enfermedades sistémicas que pueden poner en riesgo la vida; infecciones de

la piel, los tejidos blandos, los huesos y el tracto urinario e infecciones oportunistas.
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Las colonias de S. aureus son doradas debido a los pigmentos carotenoides que se
forman durante su crecimiento, de ahi el nombre de la especie. Es también la Unica

especie encontrada en humanos que produce la enzima coagulasa (15).
3.3.1 Fisiologia y estructura

Se han identificado 11 serotipos capsulares, con la mayor parte de las infecciones

asociadas a los serotipos 5y 7.

La capsula protege a las bacterias al inhibir la quimiotaxis y la fagocitosis de estos
microorganismos por los leucocitos polimorfonucleares, a la vez que inhibe la proliferacion
de las células mononucleares después de la exposicion al mitégeno. También facilita que

las bacterias se unan a los catéteres y a otros materiales sintéticos (15).

Por peso, la mitad de la pared celular es peptidoglicano, esta formado por capas de
cadenas de glicanos construidas con 10 6 12 subunidades alternantes de acido N-
acetilmuramico y N-acetilglucosamina. Las cadenas de tetrapéptidos laterales estan
unidas a las subunidades de acido N-acetiimuramico y tienen enlaces cruzados con

puentes peptidicos (22, 23).

El peptidoglicano tiene una actividad de tipo endotoxina estimulando la producciéon de
pirbgenos enddgenos, la activacion del complemento y la formacién de interleucina-1 por

parte de los monocitos, y la agregacién de los leucocitos polimorfonucleares (15).

Los acidos teicdicos son polimeros de fosfato especificos de especie que estan unidos de
forma covalente a la capa de peptidoglicanos o a través de una unién lipofilica a la
membrana citoplasmatica (acidos lipoteicoicos). Los acidos teicéicos median en la unién
de los estafilococos a las superficies mucosas a través de sus uniones especificas a la

fibronectina.

La superficie de la mayoria de las cepas de S. aureus esta cubierta de forma uniforme con
la proteina A que se une covalentemente a la capa de peptidoglicanos y tiene una afinidad
especial para unirse al receptor Fc de la inmunoglobulina 1gG por lo que previenen
eficazmente la eliminacion inmune del microorganismo mediada por anticuerpos. La
proteina A extracelular se puede unir también a los anticuerpos, formando

inmunocomplejos con el consiguiente consumo del complemento (15).
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En los estafilococos se han identificado numerosas proteinas de superficie. La superficie
externa de la mayoria de las cepas de S. aureus contiene un factor coagulante. Esta
proteina se une al fibrinégeno, lo convierte en fibrina insoluble, y hace que los
estafilococos se agreguen o formen grupos. La deteccién de esta proteina es el test

fundamental para la identificacion de S. aureus.

Otras proteinas de superficie que parecen tener importancia para la adherencia a los
tejidos del huésped son la proteina que se une al colageno, la proteina que se une a una

elastina y la proteina que se une a la fibronectina (22, 23).
3.3.2 Patogénesis e inmunidad

S. aureus produce muchos factores de virulencia entre los que se encuentran al menos
cinco factores citoliticos o toxinas que dafan la membrana (alfa, beta, delta, gamma vy
leucocidina de Panton-Valentina), dos toxinas exfoliativas, ocho enterotoxinas (A-E, G-1) y

la toxina-1 del sindrome del shock téxico (TSST-1).

Las citotoxinas pueden lisar a los neutrdéfilos, lo que da lugar a la liberacién de las

enzimas lisosomales que posteriormente dafan a los tejidos circundantes.

La enterotoxinas y TSST-1 pertenecen a una clase de polipéptidos que se conocen como
superantigenos. Estas toxinas se unen en los macréfagos a las moléculas del complejo
mayor de histocompatibilidad de clase Il, que interaccionan con la subunidad beta de los

receptores especificos de las células T y a la liberacion de citocinas. (15).

Las cepas de S. aureus poseen 2 formas de coagulasa: de unién y libre. La coagulasa
que se une a la pared del estafilococo puede convertir directamente el fibrinbgeno en
fibrina insoluble y hacer que los estafilococos se agreguen. La coagulasa libre logra el
mismo resultado al reaccionar con un factor del plasma (una globulina, factor de reaccion
con la coagulasa) para formar una estafilotrombina, un factor de tipo trombina. Este factor
cataliza la conversién del fibrinégeno en fibrina insoluble. La coagulasa puede producir la
formacion de una capa de fibrina alrededor del absceso estafilocdcico, de forma que la

infeccidn quede localizada y se proteja a los microorganismos de la fagocitosis (22, 23).

Todos los estafilococos producen catalasa, que cataliza la conversion del perdéxido de
hidrégeno toxico en agua y oxigeno. El perdxido de hidrogeno se puede acumular durante

el metabolismo bacteriano o después de la fagocitosis.
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La hialuronidasa hidroliza los acidos hialurénicos, los mucopolisacaridos acidos que se
encuentran en la matriz acelular del tejido conectivo. La enzima favorece la diseminacion

de S. aureus en los tejidos.

La fibrinolisina, conocida también como estafilocinasa, es producida practicamente por

todas las cepas de S. aureus, y puede disolver los coagulos de fibrina.

Todas las sepas de S. aureus producen diferentes lipasas. Como indica su nombre, estas
enzimas hidrolizan los lipidos, una funcion esencial para asegurar la supervivencia de los

estafilococos en las zonas sebaceas del organismo.

Se cree que estas enzimas deben estar presentes para que los estafilococos puedan
invadir los tejidos cutdaneos y subcutaneos, y para que se puedan desarrollar las

infecciones cutaneas superficiales (22, 23).
3.3.3 Enfermedades clinicas

S. aureus causa enfermedad mediante la produccion de toxina o a través de la invasion
directa y de la destruccién del tejido. Las manifestaciones clinicas de algunas
enfermedades estafilococicas son casi exclusivamente el resultado de la actividad de la
toxina, mientras que otras enfermedades resultan de la proliferacion de los

microorganismos, dando lugar a la formacion de abscesos ya la destruccion tisular.

3.3.3.1 Sindrome de la piel escaldada (SPEE)

Se caracteriza por el inicio brusco de un eritema perioral localizado que se
extiende por todo el cuerpo en 2 dias, poco después se forman grandes ampollas
y vesiculas cutaneas que se siguen de la descamacién del epitelio. Las ampollas
contienen un liquido claro, pero no microorganismos ni leucocitos, un hallazgo
compatible con que la enfermedad esta producida por una toxina bacteriana. El
epitelio vuelve a estar intacto en 7 a 10 dias, cuando aparecen los anticuerpos
protectores. Aunque es una enfermedad fundamentalmente de neonatos y de

nifos pequenos, la tasa de mortalidad es baja.

El impétigo ampolloso es una forma localizada de SPEE. Las cepas especificas de

S. aureus productoras de toxinas se asocia con la formacion de ampollas cutaneas
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superficiales, localizadas que son positivas en los cultivos. El eritema no se

extiende mas alla de los limites de la ampolla (15, 21).

3.3.3.2 Intoxicacion alimentaria estafilococica

Es una de las enfermedades mas frecuentes transmitidas por los alimentos, es
una intoxicacion mas que una infeccién. Esta producida por una toxina bacteriana
presente en la comida. La intoxicacion alimentaria estafilocécica resulta de la
contaminacion de los alimentos por un portador humano.

Aproximadamente la mitad de las infecciones se originan en los portadores con
colonizacién asintomatica de la nasofaringe. EIl calentamiento posterior de los
alimentos destruira las bacterias, pero no inactivara a la toxina termoestable
(15, 21).

3.3.3.3 Sindrome del shock téxico (SST)

Las cepas de S. aureus productoras de TSST-1 se pueden multiplicar rapidamente
en los tampones superabsorbentes y liberar la toxina. Esta enfermedad se inicia
con el crecimiento localizado de las cepas de S. aureus productoras de la toxina
en la vagina o en la herida, seguido de la liberacién de la toxina al torrente

circulatorio.

Muchos sistemas se ven también afectados y la piel se descama. Los estudios
serolégicos han puesto de manifiesto que mas del 90% de los adultos tiene
anticuerpos frente a TSST-1. Estos anticuerpos son protectores porque la
enfermedad parece estar restringida a los pacientes sin anticuerpos detectables
(15, 21).

3.3.3.4 Infecciones cutaneas

Las infecciones estafilococicas pidgenas localizadas incluyen el impétigo, la

foliculitis y los foranculos. El impétigo, una infeccion superficial que afecta
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fundamentalmente a los nifios pequefios, ocurre fundamentalmente en la cara y en
las extremidades. Inicialmente se ve una pequefia macula, y después se desarrolla
una pustula sobre una base eritematosa. Se forma una costra después de que la

pustula se rompa (15).

La foliculitis es una infeccion pidogena de los foliculos pilosos. La base del foliculo
estd elevada y enrojecida, y hay una coleccion de pus bajo la superficie
epidérmica. Cuando ocurre en la base de los parpados se conoce como orzuelo.
Los forunculos, una extension de la foliculitis, son nédulos elevados, dolorosos y
grandes con una coleccion de tejido necrético debajo (15). Las infecciones
estafilocécicas de las heridas pueden ocurrir en los pacientes después de una
intervencion quirdrgica o de un traumatismo, al introducirse en la herida los
microorganismos que colonizan la piel. Los estafilococos no son capaces
generalmente de producir una infeccion en un individuo inmunocompetente a no
ser que haya un cuerpo extrano en la herida. Las infecciones se caracterizan por

edema, eritema, dolor y acumulacién de material purulento (21, 22).

3.3.3.5 Bacteriemia y endocarditis

En aproximadamente un tercio de los pacientes no se conocen los focos iniciales
de la infeccidén con bacteriemia por S. aureus. Lo mas probable es que la infeccion
se extienda al torrente sanguineo a partir de una infeccién cutdnea de aspecto

inocuo.

Mas del 50% de los casos de bacteriemias por S. aureus se adquieren en el
hospital después de una intervencidon quirdrgica, o como resultado del uso

continuado de un catéter intravascular que esta contaminado.

La endocarditis aguda producida por S. aureus es una enfermedad grave, con una

tasa de mortalidad de aproximadamente el 50%.

Aunque pueden tener inicialmente sintomas inespecificos de tipo gripal, su
situacion se puede deteriorar rapidamente con alteracién del gasto cardiaco y

evidencia de embolizaciones sépticas periféricas (22, 23).
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3.3.3.6 Neumonia y empiema

Se puede producir después de la aspiracion de secreciones orales o de la
diseminacion hematégena del microorganismo desde un foco alejado. Las
presentaciones clinicas y radiolégicas de la neumonia no son caracteristicas. El
examen radiolégico muestra la presencia de infiltrados parcheados con
consolidacién o abscesos, esto ultimo debido a la capacidad del microorganismo
de secretar toxinas y enzimas citotéxicas y de formar abscesos localizados. La
neumonia de diseminacion hematologica es frecuente en pacientes con
bacteriemia o endocarditis. El empiema ocurre en el 10% de los pacientes con

neumonia (15, 21).

3.3.3.7 Osteomielitis y artritis séptica

Generalmente afecta la metafisis de los huesos largos. Esta infeccidn se
caracteriza por un dolor de inicio brusco en la zona 6sea afectada y por fiebre alta.
La osteomielitis hematégena que se observa en adultos aparece generalmente en
forma de osteomielitis vertebral, y rara vez en forma de infeccién de los huesos
largos.

El sintoma inicial es un intenso dolor de espalda con fiebre. Con un tratamiento
antibidtico y quirdrgico adecuado, la tasa de curacion de la osteomielitis
estafilococica es excelente. S. aureus es la principal causa de artritis séptica en
los nifios pequefios y en los adultos que reciben inyecciones intraarticulares o que

tienen articulaciones con anomalias mecanicas.

La afectacion secundaria de multiples articulaciones indica la diseminacion
hematogena desde un foco localizado. Se caracteriza por una articulacion
dolorosa y eritematosa, de la que se obtiene material purulento por aspiracion
(15, 21).

15



3.3.4 Diagnostico de laboratorio

3.3.4.1 Microscopia
Los estafilococos son cocos grampositivos que se encuentran en racimos cuando

crecen en un medio de agar.

3.3.4.2 Cultivo

Se puede aislar en agar manitol sal, el cual es un medio suplementado con cloruro
sédico al 7,5% que inhibe el crecimiento de la mayor parte de los
microorganismos, y de manitol, que es fermentado por S. aureus pero no por la
mayoria de los otros estafilococos. Los estafilococos crecen rapidamente en los
medios no selectivos, tanto aerobia como anaerobiamente, con grandes colonias

lisas que se ven en 24 horas (22, 24).

3.3.4.3 Identificacion

De las técnicas para identificacién de Staphylococcus aureus encontramos la
prueba de coagulasa, la técnica en tubo detecta coagulasa libre y ligada.
Mecanismo de accién de la coagulasa libre: procoagulasa (enzima extracelular
bacteriana) reacciona con un factor activador presente en el plasma sanguineo
similar a la protrombina, dando lugar a un complejo analogo a la trombina
(coagulasa propiamente dicha) que reacciona con fibrinbgeno formando un

coagulo de fibrina en ausencia de Ca2+ (22).

La coagulasa ligada o factor de agregacién actua directamente sobre el
fibrindgeno y lo convierte en fibrina.
No requiere la presencia de activadores plasmaticos nucleasa termoestables,

fosfatasa alcalina y fermentacién de manitol para identificar S. aureus.

También se puede realizar la prueba de catalasa la cual se realiza agregando 1ml
de H202 al 3% directamente a un cultivo puro de agar en slant densamente
inoculado, para después observar la formacion inmediata de burbujas (resultado
positivo) (22).
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3.4

Farmacos utilizados en el tratamiento de Staphylococcus aureus

3.4.1 Meticilina

Es un antibidtico perteneciente a las penicilinas, especificamente al grupo denominado

resistente a penicilinasa. Su estructura se obtiene de la diseminacién de la penicilina G,

al acido 6-aminopenicilanico se le agrega un radical isoxazolilo (25).

Mecanismo de Accién:

Inhibe la sintesis de la pared bacteriana, especificamente al inhibir la
transpeptidacion del peptidoglicano interfiiendo asi en su sintesis. Al ser
resistente a la hidrdlisis por la penicilinasa de los Staphylococcus, este es el
medicamento ideal para el tratamiento de los cuadros clinicos producidos por esta
bacteria (25).

Farmacocinética:
Su concentracion maxima en sangre se da a los 60 a 90 minutos. Su eliminacion
es fundamentalmente renal, por medio de filtracion glomerular y excrecion tubular,

aunque un pequefio porcentaje es eliminado en la bilis.
Dosis:

Se recomienda una dosis que va desde 100 a 200 mg/Kg/dia con un intervalo de 6

horas.
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3.4.2 Oxacilina

Es un antibidtico betalactamico semisintético, que inhibe la proliferacién de estafilococos

productores de penicilinasa (betalactamasa).

CoHpMyOgfi-H?  Cooncilina

Mecanismo de Accion:

Inhibe la sintesis de la pared bacteriana, especificamente al inhibir la
transpeptidaciéon del peptidoglicano interfiiendo asi en su sintesis. Al ser
resistente a la hidrdlisis por la penicilinasa de los Staphylococcus, este es el
medicamento ideal para el tratamiento de los cuadros clinicos producidos por esta

bacteria.

Farmacocinética:

La ligadura a las proteinas plasmaticas en particular a la albumina es alta,
aproximadamente del 92%, y con una vida media de 0,4 a 0,7 horas que se
prolonga en la uremia. El farmaco se excreta sin cambios por la orina mediante
procesos de filtracion y secrecion tubular, las personas con insuficiencia renal no

requieren un ajuste de las dosis.

Dosis:

Adultos: Infecciones de leves a moderadas: 250 mg a 500 mg cada seis horas por
via intramuscular o intravenosa. Infecciones muy graves: un gramo por via
intramuscular o intravenosa. Nifos: Infecciones de leves a moderadas: 50
mg/kg/dia divididos en cuatro dosis por via intramuscular o intravenosa.
Infecciones muy graves: 100 mg/kg/dia divididos en cuatro dosis por via

intramuscular o intravenosa. Prematuros y neonatos: 25 mg/kg/dia (25).
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3.4.3 Vancomicina

Antibidtico producido por Streptococcus orientales, es un glucopeptidico friciclito,

especialmente eficaz contra grampositivos.

LN, 1?/”

Mecanismo de Accion:
Actua inhibiendo la sintesis de la pared celular bacteriana uniéndose con las

terminaciones d-alanil-d-alanina, posee efecto bactericida en fase de division (19).

Farmacocinética:

Su absorcion por via gastrointestinal es escasa, debe administrarse por via
intravenosa y no por via intramuscular. Su concentracidn maxima en plasma se
da a los 60 a 120 minutos. Su eliminacion es casi por completo por filtracion

glomerular, su vida media es de 6 horas.
Dosis:

La dosis recomendada es de 30/mg/Kg/dia, en 2 o 4 dosis, en pacientes con

insuficiencia renal se deben modificar la dosis (25).

3.4.4 Amikacina

Antibiético perteneciente a la familia de los aminoglucésidos, su espectro antimicrobiano

es el mas amplio de los antibidticos de esta familia, y posee una particular resistencia a

las enzimas que inactivan a los aminoglucosidos.
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Mecanismo de Accioén:
Los aminoglucosidos son bactericidas rapidos, actuan a través de bloquear la
sintesis de proteinas y disminuir la fidelidad de la traduccién de ARNm en el

ribosoma. Su principal sitio de accion es la subunidad ribosémica 30S.

Farmacocinética:
Su absorcion por via gastrointestinal es escasa, por eso se recomienda su uso
parenteral, Su concentracién maxima en plasma se da a los 0 a 90 minutos. Su
eliminacion es casi por completo por filtracion glomerular, su vida media varia
entra 3 a 4 horas.

Dosis:

La dosis recomendada es de 15/mg/Kg/dia, en una sola dosis o en 2 o 3

fracciones, en pacientes con insuficiencia renal se deben modificar la dosis (25).

3.4.5 Claritromicina

Antibiético perteneciente a la familia de los macrélidos, contiene en su estructura un anillo

de lactona multilatero.
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Mecanismo de Accidn:
Los macrdlidos actuan a través de inhibir la sintesis proteica actuando a nivel de la

subunidad 50 s del ribosoma.
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e Farmacocinética:
Su absorcién por via gastrointestinal es adecuada, su concentracion maxima en
plasma se da a los 60 a 120 minutos. Su eliminacion se da por mecanismos

renales y extrarrenales, se metaboliza en el higado.

e Dosis:
La dosis recomendada es de 250 a 500 mg dos veces al dia en adultos, en nifios
va de 6 a 8 mg/kg/dia (25).

3.4.6 Clindamicina

Antibiético derivado del acido trans-t-4-n-propilhigrinico.
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Mecanismo de Accién:
Se liga exclusivamente a la subunidad 50s de los ribosomas bacterianos

inhibiendo asi su sintesis proteica.

e Farmacocinética:
Se absorbe casi por completo por via oral, su concentraciéon maxima se alcanza en
termino de una hora, su vida media es de 2.9 horas por ello su administracion

debe ser cada 6 horas.
e Dosis:

La dosis recomendada es de 300 a 600 mg cada 6 horas en adultos, en nifios 10 a
30 mg/kg/dia (25).
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3.4.7 Ofloxacina

Antibiético perteneciente a la familia de las quinolonas.
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Mecanismo de Accidn:

Inhiben la sintesis de ADN, uniéndose a la ADN girasa y la topoisomerasa V.

e Farmacocinética:
Se absorbe adecuadamente por via gastrointestinal, su concentracion maxima se
obtiene luego de 1 a 3 horas, su excrecion es renal, su vida media es de 4 a 6

horas.
e Dosis:

La dosis recomendada es de 200 a 400 mg cada 12 horas en adultos, en nifios no

se debe usar (25).
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3.4.8 Amoxicilina/ Acido Clavulanico:

La amoxicilina es un antibidtico semisintético derivado de la penicilina. Se trata de un

amino penicilina. A pesar de su amplio espectro, no es estable frente a beta lactamasas,

por lo que no debe usarse frente a infecciones por gérmenes productores de las mismas.

Sin embargo, hay preparados comerciales con la adicion de acido clavulanico o

sulbactam, que aumentan su estabilidad y amplian su espectro en estos casos.

Mecanismo de Accién:

Impide en las bacterias la correcta formacién de las paredes celulares.
Concretamente inhibe la conexién entre las cadenas peptidoglicaneas lineares que
forman la mayor parte de las paredes de los microorganismos Gram-positivos. Al
impedir que la pared celular se construya correctamente, la amoxicilina ocasiona,

en ultimo término, la lisis de la bacteria y su muerte.

Farmacocinética:

Este antibidtico semisintético analogo de la ampicilina se absorbe rapidamente por
via oral y alcanza sus valores maximos en sangre en una a dos horas. Su vida
media es de 1,7 horas y se liga a proteinas en un 18%. Su biodisponibilidad oral
es del 93%.”) La amoxicilina se distribuye bien en todos los tejidos, excepto a
nivel del LCR, pero si puede acceder a él cuando las meninges estan inflamadas.

Se excreta por via renal.

Dosis:
Adultos, adolescentes y nifios de mas de 40 kg: las dosis recomendadas son de
500 mg cada 12 horas o 250 mg cada 8 horas. Lactantes y nifios de < 40 kg: para

infecciones moderadas, las dosis recomendadas son de 20 mg/kg/dia divididos en
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dosis cada 8 horas o 25 mg/kg/dia en dosis cada 12 horas. Neonatos y lactantes
de < 3 meses de edad: la maxima dosis recomendada es de 30 mg/kg/dia en dos
dosis al dia (25).

3.4.9 Penicilina:

Las penicilinas son antibidticos del grupo de los betalactamicos empleados

profusamente en el tratamiento de infecciones provocadas por bacterias sensibles.

g7 oH

Mecanismo de Accidn:

La division celular bacteriana. Los procesos de transporte de sustancias a los que
limita por sus caracteristicas de permeabilidad. Capacidad patégena y antigénica

de las bacterias, ya que contienen endotoxinas bacterianas (25).

3.5 Mecanismos de Resistencia de Staphylococcus aureus.

En 1944, dos anos después de la introducciéon de la penicilina, se reporté el primer S.

aureus resistente a la penicilina. Se encontré que éste produjo una enzima penicilinasa

(un tipo de 3-lactamasa) que hidrolizé el anillo beta-lactamico de la penicilina (26).

La deteccion de resistencia a meticilina es complicada debido a la heterogeneidad de su

expresion fenotipica; es decir, a pesar que todas las células de una poblacion posean el

gen, sélo 1 en 10* a 1 en 108 la manifiestan, dificultando su deteccién en el laboratorio.

Las pruebas recomendadas por el NCCLS (Instituto para la Estandarizacion de

Laboratorios Clinicos, segun sus siglas en inglés) incluyen: el método del disco de

oxacilina en agar Muller Hinton (27).
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La meticilina/oxacilina son penicilinas semisintéticas que son estables a la R-lactamasa
gracias a la ubicacién estratégica de ciertas cadenas laterales en la molécula. Estos
antibidticos fueron desarrollados especificamente para el tratamiento de infecciones
causadas por S aureus productores de beta-lactamasa. Sin embargo la resistencia a
antibioticos del tipo meticilina/oxacilina pronto aparecié por la emergencia del gene mecA.
Este gene codifica para una nueva proteina PBP2a que se une a la penicilina. Esta
proteina participa en la sintesis de la pared celular a pesar de la presencia de antibi6ticos

tipo meticilina (27).

Se han descrito tres mecanismos que explican la resistencia de Staphylococcus aureus:

1. Produccién de B-lactamasa elevada
2. Modificacioén de las proteinas PBP

3. Resistencia intrinseca a meticilina/oxacilina (27).

1. Produccion de B-lactamasa elevada: su mecanismo es una hiper-produccion de
penicilinasa estafilocéccica normal, mediada por plasmidos. Estas cepas producen
altas cantidades de enzima, lo que hace que oxacilina y meticilina, que fueron
desarrolladas para resistir la accion hidrolitica de la penicilinasa sea lenta. Las cepas
hiper-productoras de B-lactamasa pertenecen casi exclusivamente al fagogrupo 94/96
y poseen un plasmido comun de B-lactamasa de 17,2 Kb que codifica a la B-lactamasa
estafilococica del tipo A. Se cree que la accién de resistencia no es sélo debida a una
hiper-produccion, sino también a una nueva B-lactamasa cuyo gen no se ha

identificado aun (13).

2. Modificacién de las PBP: corresponde a una modificacion minima de las PBP's 1, 2 y
4 de peso molecular normal pero con baja afinidad a antibiéticos B-lactamicos. Al

igual que el mecanismo anterior, la resistencia observada es limite (13, 26).

3. Resistencia Intrinseca a meticilina/oxacilina: este tipo de resistencia se debe a la
incorporacién en el ADN bacteriano de un gen, el mecA. Este gen es un trozo de ADN
cromosomal adicional de 30 a 50 Kb, que posee dos elementos regulatorios (mecR1y
mecl) que controlan la transcripcion del gen meca (27). Posee varias caracteristicas

importantes de destacar:
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- Es el responsable de la induccion de la sintesis de una proteina ligadora de
penicilina transpeptidasa supernumeraria: PBPa o PBP2, capaz de mantener la
integridad de la pared celular durante el crecimiento y la division celular cuando las
enzimas habituales son inhibidas por los antibiéticos B-lactamicos. Experiencias
experimentales muestran que las cepas sensibles a meticilina/oxacilina carecen de
PBP2a.

- La expresion del gen puede ser constitutivo o inducible. Se ha sugerido que mecA
y su ADN asociado son elementos moviles, probablemente los plasmidos de [3-
lactamasa pueden proveer un sitio de insercion temporal para el transposon que

contiene el mec (13, 25).

3.6 Prueba de susceptibilidad antimicrobiana por difusion en agar (método de Bauer

& Kirby)

Aqui se describe un método estandarizado de difusién en disco descrito por el Laboratorio
Internacional de Referencia: National Committee for Clinical Laboratory Standars
(NCCLS) (28). Los ensayos de susceptibilidad basados solamente en la presencia o
ausencia de una zona de inhibicibn sin importar su tamafio, no son aceptables.
Resultados confiables sélo se pueden obtener con un disco de ensayo de difusién que
use el principio de metodologia estandarizada y con medidas de diametro de zonas
correlacionadas con la determinacién de Concentracién Inhibitoria Minima (CIM) con

cepas conocidas susceptibles y resistentes a varios antibiéticos.

El método que actualmente recomienda el Sub Comité de Ensayos de Susceptibilidad de
NCCLS esta basado en el método originalmente descrito por Bauer et al. Este es el
método de difusién en disco en que se han desarrollado estandares para su interpretacion

y esta apoyado por datos clinicos y de laboratorio.

Los antimicrobianos indicados en la tabla NCCLS son los de eficacia clinicamente
comprobada para los distintos microorganismos. En la tabla 1 y 2 se indican los
antimicrobianos para probar e informar y que son considerados apropiados actualmente.
Las listas estan basadas en varias consideraciones, incluyendo factores microbioldgicos y

clinico-farmacoldégicos, tanto como indicaciones y eficacia aprobadas por la Food Drugs
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Administration (FDA). Para evitar malas interpretaciones, los informes clinicos deberian

incluir sélo aquellas drogas apropiadas para uso terapéutico.

Para que la prueba de susceptibilidad sea practica y relevante, el nUmero de agentes
antimicrobianos deberia ser limitado. La tabla esta dividida en columnas basadas en
organismos especificos o grupos de organismos, y la variedad de drogas estan indicadas
por prioridad para realizar la prueba con el fin de ayudar al laboratorio en la seleccién de
la prueba de rutina. Los distintos casilleros designan grupos de agentes comparables que
generalmente no requieren ser duplicados en una prueba ya que la interpretacion de los
resultados es usualmente similar, y la eficacia clinica usualmente comparable. La palabra
"0o" designa a grupos de agentes relacionados, los cuales muestran un espectro casi
idéntico de actividad e interpretacion de resultados, por esto, usualmente sélo uno de

estos agentes necesita ser seleccionado para la prueba (29).
3.6.1 Pauta sugerida para Pruebas de Rutina, Selectivas e Informes

Grupo A: Los agentes de este grupo se consideran apropiados para incluirlos en la

rutina, como panel primario de prueba por lo que el informe de rutina debe incluirlos todos.

Grupo B: comprende agentes que son importantes clinicamente, particularmente para
infecciones nosocomiales, ellos deben ser informados soélo selectivamente, cuando el

organismo es resistente a agentes de la misma clase, en el Grupo A.

Grupo C: comprende agentes antimicrobianos alternativos o suplementarios que pueden
requerir pruebas en aquellas instituciones que mostraron endemias o epidemias de
cultivos resistentes a muchas drogas primarias (especialmente en la misma clase, por
ejemplo R-lactamicos o aminoglicésidos); para tratamiento de pacientes alérgicos a
drogas primarias; para tratamiento de organismos inusuales (por ej. cloranfenicol para

aislados extraintestinal de Salmonella spp algun Enterococcus resistente a vancomicina).

Grupo D: lista ciertos agentes antimicrobianos (por ej. Nitrofurantoina y algunas
quinolonas), que estan limitadas a tratamiento de infecciones del tracto urinario. Estos
agentes no son para ser probados contra patégenos recuperados de otro sitio de infeccion

que no sea el tracto urinario.

El equipo minimo utilizado en laboratorio es: mechero Bunsen, estufa de cultivo a 35°C,

bano termo regulado a 35°C, refrigerador de 2-8°C, congelador a -14°C o menor y vortex.
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Los materiales a utilizar son: asa de inoculacion, tubos de ensayo estériles, torundas
estériles (de madera con algodon hidrofilo), pinzas estériles, regla graduada en mm y
cepas ATCC de control.

Los reactivos: caldo triptosa fosfato, soya tripticasa o Miller-Hinton en tubos con 4 ml.,
solucion salina 0.9% estéril en tubos con 9 ml., agar Mdller-Hinton en placas Petri con 25

ml., sensidiscos y estandar de McFarland No. 5 (29).

Tabla 1. Grupos de antimicrobianos aprobados por la FDA para ser utilizados en las
pruebas de rutina en bacterias en Laboratorios de Microbiologia Clinica para

Staphylococcus aureus (30).

Grupo Antimicrobiano
Oxacilina
Grupo A: Primario, Prueba e Informe Penicilina
Dicloxacilina

Eritromicina o Azitromicina

Amoxicilina/Acido Clavulanico

Grupo B: Prueba Primaria, Informe Selectivo | Clindamicina

Trimetoprim/Sulfametataxasole

Vancomicina

Ampicilina

Ciprofloxacina o Levofloxacina o Ofloxacina

Grupo C: Suplementario, Informe Selectivo Gentamicina

Ampicilina/Sulfactam

Tetraciclina

Norfloxacina

Grupo U: Suplementario, Solo Tracto Urinario | Nitrofurantoina

Trimetropim

Fuente: NCCLS M-100 S 16, Performance standed for antimicrobial susceptibility testing.
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3.6.1 Procedimiento:

3.6.1.1 Preparacion del indculo:

3.6.1.2

Método de crecimiento

Al menos 3 a 5 colonias bien aisladas y de del mismo tipo de morfologia se
seleccionaron de un agar de cultivo. Se toca la colonia por arriba con un asa y el
crecimiento se transfiere a un tubo con 4 a 5 ml de un medio de cultivo adecuado,

tal como caldo soya tripticasa.

El caldo de cultivo es incubado a 35°C hasta que alcance o exceda la turbidez del

estandar de 0.5 McFarland (usualmente 2 a 6 horas). Esto resulta en una

suspensidon que contiene aproximadamente 1 a 2 x 108 UCF/mL.

La turbidez del caldo se ajusta con solucion salina estéril o con caldo para obtener
una turbidez o&pticamente comparable a un estandar de 0,5 McFarland. Para
realizar este paso apropiadamente, se puede hacer ya sea usando un
espectrofotdmetro o, si se hace visualmente debe tener luz adecuada para
comparar el inéculo con el estandar de 0,5 McFarland contra un fondo blanco con

lineas negras contrastantes (31, 32).

Método directo de suspensién de colonias

Como una alternativa conveniente al método de crecimiento, el inoculo es
preparado haciendo directamente un caldo o suspension salina de colonias
aisladas de una placa de agar de 18 a 24 horas (un medio no selectivo, tal como

agar sangre).

Esta aproximacion es el método recomendado para probar organismos fastidiosos,
Haemophilus spp., Neisseria gonorrhoeae, y Streptococcus, y para prueba de

Staphylococcus para determinar resistencia a meticilina y oxacilina (31, 32).

Inoculacion de las placas

En un lapso de tiempo o6ptimo de 15 minutos después de ajustar la turbidez de la

suspensién del indculo, un hisopo se sumergid en ella. El hisopo debe ser rotado
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varias veces y presionado firmemente contra la pared interna del tubo sobre el nivel

de liquido. Esto remueve el exceso de inoculo.

Se inocul6 la superficie de una placa de agar Miller -Hinton por rayado con el hisopo
sobre toda la superficie. Este procedimiento se repiti6 rayando dos o mas veces,
rotando la placa aproximadamente 60° C cada vez para asegurar una distribucién

constante del inéculo. Como paso final se pasa sobre los bordes del agar.

Las tapas de la placa fueron entreabiertas por 3 a 5 minutos, pero no mas de 15, para
permitir que un exceso de humedad de la superficie se absorba antes de aplicar el

disco con la droga impregnada (31, 32).

3.6.1.3 Aplicacion de los discos a las placas inoculadas

Los sensidiscos se colocan sobre la superficie del agar. Cada disco se presioné para
asegurar contacto pleno con la superficie del agar. Los discos se colocan
individualmente y se distribuyeron en forma ordenada constante y se colocan a unos

24 mm de distancia entre los centros de los discos.

Se colocan 8 discos por cada placa de 150 mm. Las placas de Petri fueron puestas
en una incubadora a 35°C en el lapso de 15 minutos después que se aplicaron los

discos. Las placas no se incubaron en un ambiente de CO, porque los estandares
de interpretacion fueron desarrollados usando aire ambiente y el CO, alterara

significativamente el tamafo de las zonas de inhibicion de algunos agentes. (31, 32)

3.6.1.4 Lectura de las placas e interpretaciéon de los resultados

Después de 16 a 18 horas de incubacién, cada placa se examino. Las zonas de
inhibicion resultantes se colocan uniformemente circulares en una capa homogénea
de crecimiento. Si aparecen colonias individuales, el inoculo estd muy diluido y la
prueba debe ser repetida. Los diametros de la zona de inhibicion completa, se meden
en mm, pasando por el centro del disco. La placa Petri se mantiene a una distancia
de pocos centimetros sobre un fondo negro no reflectante y se ilumina con luz

reflejada. Si el organismo de prueba es un Staphylococcus spp., se requieren 24
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horas de incubacién y luz transmitida (placa se mantiene hacia la luz) se usa para
examinar la zona de oxacilina y la zona de vancomicina buscando ligeros desarrollos

de colonias resistentes a meticilina o vancomicina.

El margen de las zonas debe ser tomado como el area donde no se observa
crecimiento visible. Un crecimiento pobre de pequefias colonias, las que se detectan
con lente de aumento al borde de la zona de crecimiento inhibido, son ignoradas. Sin
embargo, colonias discretas creciendo dentro de la zona clara de inhibicion deben ser
identificadas y probadas nuevamente. Los tamafnos de las zonas de inhibicién son
interpretados por medio de las tablas NCCLS para ser informado como susceptible,
intermedio, o resistente a los antimicrobianos que se han probado. Estas tablas
deben ser actualizadas peridédicamente, las que son enviadas a cada laboratorio
participante en el Programa de Evaluacion Externa de la Calidad junto al primer envio

o también pueden ser solicitadas al Laboratorio de Referencia del ISP (31, 32).

3.6.1.5 Interpretacion de los resultados de la prueba de difusién en disco

La meticilina ya no es un agente de eleccidn en el manejo clinico, ni para evaluar la
susceptibilidad de S. aureus. En su lugar, se debe de utilizar la oxacilina (que es mas
estable) (13, 27).

o [Estandares de interpretacion de zonas de diametro

Existen tablas especificas NCCLS las que indican los criterios para interpretar los
diametros de zonas para categorizar exactamente los niveles de susceptibilidad de

los microorganismos a diferentes agentes antimicrobianos.

Las tablas NCCLS utilizadas deben ser las vigentes, ya que son periédicamente

publicadas y pueden contener variaciones.
e Categorias interpretativas

Sensible
La categoria "sensible" implica que una infeccion debido a una cepa puede ser
apropiadamente tratada con la dosis de agente antimicrobiano recomendado para

ese tipo de infeccién y especie infectante.
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Intermedio

La categoria "Intermedio" incluye aislamientos con agentes antimicrobianos con
una cuantificacion minima inhibitoria (CIM) que se aproximan usualmente a nivel
de tejido y sangre disponible y para los cuales su velocidad de respuesta puede
ser mas lenta que la de los aislamientos susceptibles. La categoria "Intermedia"
implica eficacia clinica en sitios del cuerpo donde la droga es fisiolégicamente
concentrada (por ej. quinolonas y R-lactamicos en orina) o cuando una dosis

mayor que lo normal de una droga puede ser usada (por €j. R-lactamicos).

Resistente

Las cepas resistentes no son inhibidas por la concentracion sistémica usualmente
alcanzable de un agente cuando los esquemas de dosificacion normal son usados.
Pueden tener cuantificacion minima inhibitoria (CIM) que caen dentro del rango
donde estan disponibles mecanismos de resistencia especificos (por ej. B-
lactamicos) y la eficacia clinica no ha sido confiable en tratamientos estudiados
(31, 32).

Tabla 2: Interpretacién de los resultados. Método de difusion en agar (30, 33)

AGENTE ANTIMICROBIANO CARGA RESISTENTE SENSIBLE
< (mm) 2 (mm)

AMOXICILINA/CLAVULANICO 20/10 g 13 18
AMIKACILINA 10 ug 18 22
CLARITROMICINA 15 ug 13 18
CLINDAMICINA 2ug 15 19
OFLOXACINA 5 ug 12 16
OXACILINA/METICILINA 1 yg 10 13
PENICILINA G 10U 26 47
VANCOMICINA 30 g 14 17

Fuente: NCCLS M-100 S 16, Performance standed for antimicrobial susceptibility testing.
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4. METODOLOGIA

4.1 Tipo y disefio de Investigacion.
Estudio descriptivo, transversal.

4.2 Unidad de Analisis.

Resultado de cultivos tomados con hisopado nasal de los trabajadores de los
diferentes servicios del Hospital Nacional Pedro de Bethancourt, Antigua

Guatemala y la sensibilidad a antimicrobianos.

4.3 Poblacion y Muestra.

4.3.1 Poblacién o Universo de Trabajo.

Médicos, estudiantes de medicina, personal de enfermeria, de cocina y
limpieza que actualmente laboran en los diferentes servicios del Hospital
Nacional Pedro de Bethancourt de Antigua Guatemala, que aceptaron
participar en el estudio y cumplieron a cabalidad con los criterios de inclusion:
médicos: 79, estudiantes de medicina: 91, personal de enfermeria: 219,

cocina: 27, limpieza: 62: total: 478.

4.3.2 Muestra:

Ya que se trata de una poblacién pequefia en la cual es factible realizar el
estudio, se pretendid estudiar a la totalidad de la poblacién, es decir, a 478
trabajadores, sin embargo, participd un total de 407 muestras: 40 médicos, 82
estudiantes de medicina, 215 personal de enfermeria, 20 de cocina, 50 de
limpieza, debido a que algunos no aceptaron participar y otros no cumplian a

cabalidad los criterios de inclusion.
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4.4 Criterios de Inclusién y exclusion.

Inclusion:

Exclusion:

Personal que autorizd participar en la investigacion firmando el
consentimiento informado.

Médicos que laboran en los diferentes servicios del Hospital Nacional
Pedro de Bethancourt.

Personal de enfermeria que labora en los diferentes servicios del
Hospital Nacional Pedro de Bethancourt.

Estudiantes de medicina que se encontraban rotando por los diferentes
servicios del Hospital Nacional Pedro de Bethancourt al momento del
estudio.

Personal de limpieza y de cocina que se encontraban laborando en los

diferentes servicios del Hospital Nacional Pedro de Bethancourt.

Personal de los diferentes servicios del Hospital Nacional Pedro de
Bethancourt que estaban laborando o rotando por un periodo menor a
15 dias previo a la toma de la muestra.

Personal que presentaba sintomas de infeccién respiratoria superior al
momento del estudio.

Personal que se encontraba bajo tratamiento con antibiéticos al

momento de la toma de la muestra o hasta 5 dias previos.
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4.5 Definicién y Operacionalizacién de Variables.

TIPO DE ESCALA DE
VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION OPERACIONAL INSTRUMENTO
VARIABLE MEDICION
Identificacion de S. aureus en el ;
Persona que tiene la bacteria Nominal
medio de cultivo Manitol Sal
Portador de del tipo Coco Gram positivo de » . o . . Medio de cultivo
. Coagulasa positivo en cultivo de Cualitativa Dicotomica .
S. aureus forma esférica, coagulasa+ Manitol sal
muestra mucosa nasal del
catalasa + en la mucosa nasal . /-
personal del hospital
Respuesta de una colonia de S. Se aplico el método de Bauer & Nominal
aureus a la accion de un Kirby y se midi6 el halo de . . Cultivo y método
Sensibilidad o , o .,y Y _ - Cualitativa Sensible/ Resistente Y ,
antibiotico en un medio de inhibicion mediante el diametro en , de Bauer & Kirby
_ segun tabla de
cultivo. mm NCCLS
Nominal
Tipo de e médico
Se determiné el cargo que . Ficha de
personal Recurso humano que labora en g e donro d ?h ol Cualitat » estudiante de occion d
i i esempefia dentro del hospita ualitativa - recoleccién de
hospitalario el Hospital p . p medicina
mediante pregunta directa datos
e enfermero/a
e cocinera/o
e Limpieza
* Medicina Interna
o Pediatria
o ) Se determind por el lugar fisico . .
Espacio fisico donde se ejerce , » Maternidad Ficha de
o o ) dentro del hospital donde labora o o . . .
Servicio una especialidad médica o cualitativa Ginecologia recoleccién de
. . rota actualmente, por pregunta L
servicio del hospital e Cirugia 'y datos

directa.

Traumatologia
e Cocina

¢ Intendencia

4.6 Tecnicas y Procedimientos e Instrumentos para la recoleccion de datos.

4.6.1

Definicion de la técnica:

A cada persona se le asigné un cédigo interno de uso estadistico, segun el

servicio donde laboraba y segun la profesion que desempefie asi: Medico: MED,

Internos INT, Médicos Externos EXT, Enfermera: ENF, Limpieza PI, Cocina CO.

Los servicios fueron identificados de la siguiente manera: medicina interna:

MED, cirugia

CIRU,

pediatria PEDIA,

ginecologia y obstetricia GINE

traumatologia TRAUMA. A cada persona se le asigné un numero correlativo

Unico para identificar la muestra.
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4.6.1.1 Recoleccion de la muestra: la muestra se obtuvo introduciendo un

hisopo estéril en la cavidad nasal al lado del tabique y luego se roté

durante 5 segundos para obtener las secreciones nasales (34).

4.6.1.2 Sembrado de la Muestra: Se utilizé el Agar Manitol Sal que es un medio

especifico para aislamiento de Staphylococcus aureus. La muestra se
inoculé directamente en el Agar Manitol sal, se colocé el asa sobre el
inéculo inicial y se elabor6é una estria pasando por encima del mismo,
luego se procedid a dispersar el inoculo, deslizando el asa cinco veces
hacia la derecha y por ultimo se efectué un estriado como el dibujo de
una piramide para lograr aislar las colonias de las cuales
posteriormente se obtuvo la cepa correspondiente para el estudio
microbiolégico, entonces se coloco en la incubadora a una temperatura
de 35°C en atmdésfera aerdbica por 24 horas. Se utilizé manitol sal
debido a que se sabe que la mayor parte de cepas de Staphylococcus
aureus pueden crecer selectivamente en éste tipo de medio y ademas

son capaces que fermentar el manitol y producen acido.

4.6.1.3 Transporte de la Muestra: la muestra se transporté en un recipiente

térmico, dentro de las primeras 12 horas después de la toma de la

misma.

4.6.1.4 Determinacién de sensibilidad antimicrobiana por el método de Bauer &

Kirby: Sobre la superficie de una placa de agar Miiller-Hinton (medio de
cultivo rico, disefiado especialmente para hacer ensayos de
sensibilidad) se inoculé una cantidad estandarizada de bacterias,
sembrandolas de la manera que indica la técnica correspondiente a
manera de obtener después de la inoculacion un "césped" bacteriano
uniforme. A continuacion se colocaron los discos de sensibilidad
comprados para tal efecto y que son de papel filtro impregnados con
concentraciones conocidas y estandar de los diferentes antibidticos a

probar.
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Se incubd la placa por 18 horas a 37°C, luego se midieron los halos de inhibicion de cada
antibiodtico y luego se interpretaron de acuerdo a la tabla proporcionada por la NCCLS
(ver tabla 2).

Los resultados se expresaron como: Sensible (S) o Resistente (R). Los estandares
utilizados fueron los proporcionados por la OMS y el Comité Americano de
Estandarizacién de Laboratorio Clinico (NCCLS) (32). Para fines practicos de nuestra
investigacion, los resultados que se obtuvieron como intermedio fueron tomados como

resistentes.

Es importante hacer notar que durante el desarrollo de nuestra investigacion NO se
encontraban en existencia, en las diferentes empresas que distribuyen este producto,
discos de sensibilidad antimicrobiana con meticilina por lo que se utilizé la prueba de
Oxacilina para interpretar la susceptibilidad a meticilina, segun lo indicado por la NCCLS y
del manual de pruebas de susceptibilidad antimicrobiana de Cavalieri, donde refieren que
la Penicilina y la Oxacilina son los Unicos beta-lactamicos que necesitan ser probados,
ademas se ha considerado también que la Meticilina ya no es un antibiético de eleccién
en el manejo clinico de infecciones por S. aureus, ni para evaluar su susceptibilidad y
resistencia. En su lugar segun indicacion de la NCCLS, se puede utilizar la Oxacilina (la

cual es mas estable) para este fin (13, 27, 31, 32).

4.6.2 Técnica de recolecciéon de Informacion:

Se utilizé la boleta de recolecciéon de datos que se utiliza en el Laboratorio
Multidisciplinario de la Facultad de Ciencias Médicas, ubicado en las
instalaciones del Centro Universitario Metropolitano en el cual se registré la
informacion de los sujetos de estudio y de los hallazgos encontrados en las
muestras tomadas de la mucosa nasal del personal de salud que labora en el
Hospital Nacional Pedro de Bethancourt de Antigua Guatemala (ver anexo 1) y a
la vez se consignaron los resultados obtenidos en el libro de registro y

estadistica de resultados del mismo laboratorio.
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A los cultivos positivos para Staphylococcus aureus se les realizé la
determinacion de la sensibilidad a antibidticos, el cual esta dentro del instrumento
de recoleccién de datos (ver anexo 2).

4.6.3 Procedimientos:

Se procedio a solicitar permiso respectivo a las autoridades del Hospital Nacional
Pedro de Bethancourt para poder realizar el trabajo de campo. Después de
obtener la autorizacion respectiva, procedimos a solicitar la autorizacion para el
inicio de la toma de muestras en cada servicio que estudiamos. Se explico al
personal que participo en el estudio todo lo relativo a nuestro trabajo de
investigacion por medio de charlas a cada uno sobre el trabajo que se realizé y el
meétodo que se utilizd. Al total del personal de salud del Hospital Nacional Pedro
de Bethancourt de Antigua Guatemala, se le dio a conocer el estudio y se le
solicitd su autorizacidn para incluirlos en el mismo por medio del consentimiento

informado (ver anexo 3).

Durante tres dias consecutivos cada semana se asistid al Hospital Nacional
Pedro de Bethancourt de Antigua Guatemala para la toma de muestras de la
mucosa nasal, luego se sembraron en un medio de Agar Manitol Sal e
inmediatamente fueron trasladadas al Laboratorio Multidisciplinario. Las
muestras sembradas fueron transportadas de inmediato en un recipiente que
funciona como aislante térmico al Laboratorio Multidisciplinario ubicado en el
Centro Universitario Metropolitano, para su incubacion a 352 C por 24 horas. Se
observd en las cajas de Petri el crecimiento de colonias las cuales se tomaron
como cultivos positivos y sugestivos de ser S. aureus, se les realizaron pruebas
especificas para identificacion microbiolégica de Staphylococcus aureus, estas
son: la prueba de la coagulasa y la prueba de la catalasa, al encontrar estas
pruebas positivas se consider6 como un caso positivo para Staphylococcus
aureus, se procedié a efectuar los correspondientes antibiogramas siguiendo la
técnica de Bauer & Kirby y utilizando 8 de los antibiéticos de uso clinico
recomendados por la FDA y la NCCLS. Todo esto se llevd a cabo en el
transcurso de 6 semanas hasta finalizar con el total del personal que llené los

criterios de inclusién y que labora en dicho hospital.
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4.6.4 Instrumentos:

¢ Instrumento de recoleccion de datos de laboratorio multidisciplinario (anexo 1).

¢ Instrumento de recoleccion de datos. (anexo 2)

4.6.5 Aspectos Eticos de la Investigacion:

e Consentimiento Informado. (anexo 3)

4.6.6 Procesamiento y analisis de datos:

Luego de la recoleccién de las muestras y procesamiento de las mismas, se tabularon
los resultados obtenidos y se realiz6 una hoja electrénica con la base de datos,
utilizando el programa Excel®, la misma se realizé tomando en cuenta todas y cada
una de las variables del estudio tales como la profesion/ocupacion y el servicio en el
cual labora dentro del hospital. A partir de la base de datos se construyeron cuadros
relacionando la profesién y el estado de portador de Staphylococcus aureus, ademas,
cuadros estableciendo el patrén de sensibilidad del microorganismo para cada

antibiético analizado.

4.6.6.1 Analisis de datos
Se realiz6é un analisis descriptivo por medio de cuadros y graficas ademas
de porcentajes. Para exponer los datos se utilizaron graficas de barras y
de sectores. Con los datos se formularon las conclusiones

correspondientes relacionadas con la poblacién en estudio.
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4.6.7 Alcances y limites de la investigacion:

Alcances: con esta investigacion se logré la deteccién de portadores de
Staphylococcus aureus dentro del Hospital Nacional Pedro de Bethancourt, se
estudioé la susceptibilidad del Staphylococcus aureus y se determind cual es la
profesién/ocupacién y el servicio con mas prevalencia de portadores de
Staphylococcus aureus en la mucosa nasal.

Limitantes: no fue posible tomar muestra al 100% del personal del Hospital
Nacional Pedro de Bethancourt. No se evaluaron factores de riesgo ni se realizd

un analisis causal.

40



5. RESULTADOS

Cuadro 1
Numero de muestras tomadas segun profesidn/ocupacion
del personal del Hospital Nacional Pedro de Bethancourt
Antigua Guatemala, mayo- junio 2009

Guatemala, julio 2009

Profesidon/ocupaciéon | Total del personal | Muestras tomadas %

Médicos 79 40 50.6
Estudiantes 91 82 90.1
Enfermeria 219 215 98.2
Cocinera 27 20 74.1
Limpieza 62 50 80.7

Total 478 407 85.2

Cuadro 2

Resultados positivos pasa S. aureus segun el total de muestras tomadas
Hospital Nacional Pedro de Bethancourt Antigua Guatemala, mayo-junio 2009.

Guatemala, julio 2009

Resultado de
No. de muestras porcentaje
muestras
Positivas 67 16.5
Negativas 340 83.5
Total 407 100
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Cuadro 3

Resultados positivos para S. aureus por servicio,

segun el total de muestras tomadas en cada uno de ellos

Hospital Nacional Pedro de Bethancourt

Antigua Guatemala, mayo-junio 2009.

Guatemala, julio 2009

Servicio No- Positivos %
muestras
Medicina Interna 59 9 15.3
Cirugia/Traumatologia 83 17 20.5
Pediatria 104 18 17.3
Ginecologia y obstetricia 91 10 11
Cocina 20 5 25
Intendencia 50 8 16
Total 407 67 16.5
Cuadro 4

Distribucion de los cultivos positivos para S. aureus

por servicio, segun el total de muestras positivas

Hospital Nacional Pedro de Bethancourt

Antigua Guatemala, mayo-junio 2009.

Guatemala, julio 2009

Servicio Positivos %
Medicina Interna 9 13.4
Cirugia/Traumatologia 17 254
Pediatria 18 26.9
Ginecologia y obstetricia 10 14.9
Cocina 5 7.5
Intendencia 8 11.9
Total 67 100
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Cuadro 5
Resultados positivos para S. aureus por profesion/ocupacion,
del total de muestras tomadas a cada uno de ellos
Hospital Nacional Pedro de Bethancourt
Antigua Guatemala, mayo-junio 2009.

Guatemala, julio 2009

Profesion/Ocupaciéon | No. de Muestras Positivos %
Médicos 40 5 12.5
Enfermeras 215 33 15.4
Estudiantes 82 16 19.5

Cocina 20 5 25

Intendencia 50 8 16
Total 407 67 16.5

Cuadro 6
Distribucion de los cultivos positivos para S. aureus
por profesidon/ocupacion
Hospital Nacional Pedro de Bethancourt
Antigua Guatemala, mayo-junio 2009

Guatemala, julio 2009

Profesion/Ocupacion Positivos %
Médicos 5 7.5
Enfermeras 33 49.3
Estudiantes 16 23.9
Cocina 5 7.5
Intendencia 8 11.9
Total 67 100
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Cuadro 7
Antibiograma de los cultivos positivos para S. aureus en el
Hospital Nacional Pedro de Bethancourt
Antigua Guatemala, mayo-junio 2009.

Guatemala, julio 2009

Sensibilidad Resistencia
Antibiético
f % f %
Oxacilina/Meticilina 47 70.2 20 29.8
Penicilina 7 10.5 60 89.5
Ofloxacilina 47 70.1 20 29.9
Amikacina 50 74.6 17 254
Vancomicina 59 88 8 12
Clindamicina 36 53.7 31 46.3
Claritromicina 38 56.7 29 43.3
Amoxicilina/Acido
26 38.8 41 61.2
Clavulanico
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Cuadro 8
Distribucion por servicio,
de la sensibilidad de los cultivos positivos para S. aureus
Hospital Nacional Pedro de Bethancourt
Antigua Guatemala, mayo-junio 2009

Guatemala, julio 2009

Medicina Cirugia/ Gineco-
) Pediatria .. | Cocina | Intendencia
Antibiético Interna Traumatologia Obstetricia
(%) (%) (%)
(%) (%) ’ (%) ’ ’
Oxacilina/
44 4 76.5 57.9 60 100 100
Meticilina
Penicilina 0 23.5 53 20 20 0
Ofloxacilina 77.8 70.6 52.6 70 60 87.5
Amikacina 77.8 76.5 68.4 30 100 75
Vancomicina 100 94 1 84.2 80 100 75
Clindamicina 33.3 58.8 42 1 50 60 87.5
Claritromicina 22.2 471 211 30 80 25
Amoxicilina/
22.2 41.2 36.8 30 40 0
A.Clavulanico
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Cuadro 9

Distribucion por profesién/ocupacion,

de la sensibilidad de los cultivos positivos para S. aureus

Hospital Nacional Pedro de Bethancourt

Antigua Guatemala, mayo-junio 2009

Guatemala, julio 2009

Sensibilidad Estudiantes de | Personal | Personal de
de las muestra Médicos . Enfermeria ) )
Medicina de cocina | Intendencia
(%) (%)
Profesion- (‘%) (%) (°/o)
ocupacion
Oxacilina/
80 68.8 57.6 100 100
Meticilina
Penicilina 40 18.8 6.1 20 0
Ofloxacilina 40 56.3 75.8 60 87.5
Amikacina 80 68.8 63.6 100 75
Vancomicina 60 75 97 100 75
Clindamicina 80 50 42 4 60 87.5
Claritromicina 40 43.8 24.2 80 25
Amoxicilina /A.
40 25 394 40 0

clavulanico

46




6. DISCUSION

Del total del personal que labora en el Hospital Nacional Pedro de Bethancourt se logré
tomar 407 muestras que representan el 85%. De los médicos se tomd muestras al 51%,
de estudiantes de medicina al 90%, del personal de enfermeria al 98%, del personal de
cocina al 74% y del personal de intendencia al 81%. De los 71 trabajadores restantes del
personal; 45 no aceptaron participar en el estudio, los otros 26 no cumplieron con todos
los criterios de inclusién o llenaban por lo menos un criterio de exclusion. En el presente
estudio la participacién del personal comparado con otros estudios realizados en el
mismo hospital fue alta, ya que en el estudio realizado en el ano 1987 (7) fueron 90
participantes y en el afio de 1992 (5) fue estudiado solo el servicio de cirugia. De los
participantes se puede observar (Cuadro 1) la baja participacién de los médicos, la mitad
de ellos no aceptaron participar en el presente estudio. Del personal de enfermeria solo 4

no participaron en el estudio y debido a que no llenaban todos los criterios de inclusion.

De los cultivos realizados, el 16% fue positivo para S. aureus, una prevalencia mas baja
de la esperada ya que en estudios previos realizados en el mismo hospital se encontraron
prevalencias del 67%, 54% y 43% (Cojaloj 1987; Herrera M. 1992; Méndez R. 1992)
respectivamente, y a nivel Internacional se han reportado investigaciones con muestras
positivas hasta alrededor del 61%. (2,5 6,7)

La resistencia a la Meticilina (la cual fue medida por medio de la oxacilina segun lo
recomienda la NCCLS) de estas cepas es muy parecida a la encontrada en la bibliografia
la cual indica que ésta es del 22% al 59% (9), en este estudio se encontrd una resistencia
del 30%, éste hallazgo esta dentro del rango esperado, pero mayor a la resistencia
encontrada en este mismo hospital en afios anteriores, que era del 25% (6). Esto es lo
esperado por la tendencia al aumento de la resistencia a nivel internacional (11). También
se encontrd una alta sensibilidad a la Vancomicina con un 88.06% comparada con el 52%
que indican otros estudios (34, 35, 36, 37). En los otros antibidticos utilizados en el
estudio, se encontré la siguiente sensibilidad: penicilina 10%, ofloxacilina 70%, amikacina

74%, clindamicina 53%, claritromicina 56% y amoxicilina/acido clavulanico, 38%.
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Tomando en cuenta la profesidon/ocupacion de los sujetos estudiados, la mayor
prevalencia de portadores de S. aureus se encontré en el personal que labora en cocina
con el 25%, lo que es de importancia ya que casi el 50% de las afecciones intestinales
son producidas por las toxinas de S. aureus (15). Esto es importante por el riesgo que
puede representar para los pacientes del hospital, pensando en potenciales brotes de
gastroenteritis por S. aureus. Es de resaltar la baja prevalencia encontrada en el personal
de enfermeria, el cual presenta unicamente un 15% comparado con el 61% (2) que indica
la bibliografia, aunque el porcentaje es bajo, es la profesién que mas frecuencia tiene con
33 casos positivos que representa casi el 50% de todas las muestras positivas; esto es
relevante ya que también es el personal que mayor contacto tiene con los pacientes, que
podria significar un aumento de los infecciones nosocomiales. Se encontr6 una
prevalencia baja en el personal médico con un 12%, la cual es la mas baja en relacién a
las demas profesiones/ocupaciones de éste estudio, pero se debe tomar en cuenta que

fueron pocos participantes de éste grupo.

Segun los servicios, el que tiene mayor prevalencia de portadores de S. aureus es el
servicio de cocina, con 5 positivos (25%), aunque es el grupo menos numeroso, con 20
miembros. Fue seguido del servicio de cirugia/traumatologia con un 20.5%, esto es
importante por el alto riesgo que presentan al poder incrementar el indice de infecciones

de herida operatoria que puede ser causada por el S. aureus.

Es importante resaltar que el porcentaje obtenido del servicio de cocina y de intendencia
respecto a profesidn/ocupacion y respecto a servicio, es el mismo, ya que estos servicios
estan representados Unicamente por el personal que labora como cocineros y conserjes,
respectivamente, a diferencia de los demas servicios en donde se incluyo al personal de

médicos, enfermeria y estudiantes.

En general estos resultados muestran que el personal médico, enfermeria, estudiantes de
medicina, personal de cocina e intendencia del Hospital Nacional Pedro de Bethancourt
de Antigua Guatemala tiene una baja prevalencia como portadores de S. aureus en la

mucosa hasal, en comparacion con los demas estudios encontrados.
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En cuanto a la sensibilidad del S. aureus, hay una alta sensibilidad a meticilina/oxacilina
en comparacion a otros estudios realizados, esto es importante debido a que el S. aureus
encontrado puede ser tratado con este antibidtico, la penicilina es el que menor porcentaje
de sensibilidad presenta, lo que concuerda con otros estudios, esto debido a la

betalactamas que posee el S. aureus.

Aunque vancomicina y amikacina presentan los porcentajes mas altos de sensibilidad, si
se evidencio resistencia a estos antibidticos, a estos resultados debe ponerse especial
atenciéon debido a que presenta cepas de S. aureus multiresistentes, que como se
menciona en la literatura puede ser responsable de un 10% de septicemia por S. aureus

en portadores (15).
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7. CONCLUSIONES

7.1 El estado de portador nasal de S. aureus en el personal que labora en el Hospital

Nacional Pedro de Bethancourt de Antigua Guatemala es del:

e 16.5%

7.2 La sensibilidad de las distintas cepas de S. aureus aistadas del personal que labora

en el Hospital Nacional Pedro de Bethancourt de Anigua Guatemala es:

e  Oxacilina/Meticilina: 70%
e Penicilina: 10%

e  Ofloxacilina: 70%

e Amikacina: 74%

e Vancomicina: 88%

e Clindamicina: 53%

e  Claritromicina: 56%

e  Amoxicilina/Acido Clavulanico: 38%.

7.3 La prevalencia de portador nasal de S. aureus segun profesién/ocupacion es:

El personal de cocina tiene la mayor prevalencia, con el 25% de cultivos
positivos del total de las muestras.

El personal médico tiene la menor prevalencia con el 12.5% del total de
muestras estudiadas, aunque fue el grupo que tuvo la menor tasa de

participacién en este estudio.

7.4 La prevalencia de portador nasal de S. aureus segun servicio es:

El servicio en donde se encuentra la mayor prevalencia es el de
cirugia/traumatologia con el 20.5% del personal estudiado.
El servicio con menor prevalencia es el de ginecologia y obstetricia con el 11%

del personal estudiado.
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8. RECOMENDACIONES

8.1 A las autoridades del Hospital

e Fortalecer la participacion del personal del hospital en posteriores proyectos, tanto

de investigaciéon como de promocion de la salud y prevencién de enfermedades.

8.2 Al Comité de Nosocomiales

e Dar seguimiento a los portadores nasales de S. aureus, mediante medidas de

prevencién, control y vigilancia epidemiologica.

e Evaluar la necesidad de proporcionar tratamiento a los portadores nasales de S.
aureus, con especial interés en aquellos que presentan cepas de multirresistencia

a antibiodticos.

e Dar tratamiento profilactico al personal de cocina para evitar el riesgo potencial de

iniciar brotes de gastroenteritis por S. aureus.
8.3 Al personal del servicio de cocina
e Se recomienda a los portadores detectados en el servicio de cocina, el uso de
mascarillas como un procedimiento de prevencion de intoxicaciones alimenticias
causadas por la toxina de S. aureus.

8.4A las autoridades del Hospital y al Comité de Nosomiales

e Fortalecer las medidas de bioseguridad intrahospitalaria para todo el personal que

labora en el hospital.

e Fomentar, mediante las practicas de prevencion, la mejora en la calidad de

atencién hacia los pacientes. Dicha prevencion se puede realizar mediante la
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elaboracion y la difusion de medidas especificas que deben ponerse en practica,
tales como la limpieza hospitalaria, la higiene oportuna de las manos por parte del
personal de salud, la utilizacion de las técnicas de barrera, el uso de antisépticos

efectivos, los cuidados de catéteres intravasculares, entre otros.

e Se recomienda la realizacion de un programa de uso racional de antibidticos, con
el fin de asegurar un sistema econémico y eficaz de prescripcion de medicamentos

para reducir al minimo la seleccion de los microorganismos resistentes
o Establecer politicas propias, de acuerdo a los patrones de sensibilidad microbiana,

elaborando guias y recomendaciones para el uso de antibidticos teniendo

presentes los patrones de sensibilidad y resistencia locales.
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ANEXO 1

LABORATORIO INTEGRADO DE MICROBIOLOGIA Informe No.
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
Copario No.
Nombre Fecha

Primer apellido  Segundo apellido Primer nombre Segundo nombre

Edad Sexo Origen Reg. Médico No.
Residencia habitual Ocupacion
Servicio Responsable del paciente

Nombre Estudiante

Especimen Tomado Recibido por

Hora Nombre Hora

Examenes anteriores: Sl NO

PROBLEMAS DEL PACIENTE QUE JUSTIFIQUEN EL EXAMEN:

DIAGNOSTICO CLINICO:

EXAMEN DIRECTO:

SIEMBRA ORIGINAL

Fecha Medio Cepa Fecha Transplante Cepa
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IDENTIFICACION

Cepa

ANOTACIONES:

DIAGNOSTICO MICROBIOLOGICO:

RESPONSABLE:

@ Vo. Bo.
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Cédigo:

Anexo 2

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

No.
Correlativo de
Laboratorio:

“PREVLAENCIA DE STAPHYLOCOCCUS AUREUS EN LA MUCOSA NASAL DE
TRABAJADORES DEL HOSPITAL PEDRO DE BETHANCOURT: SENSIBILIDAD A
METICILINA'Y OTROS ANTIBIOTICOS”

Nombre:

Fecha:

Sexo:

Tiempo de laborar en el Hospital:

M__ F

1. Profesion:
a. Meédico
b. Estudiante de medicina
c. Personal de enfermeria
d. Personal de limpieza
e. Personal de cocina

2. Servicio donde labora
a. Medicina interna
b. Cirugia y Traumatologia
c. Pediatria
d. Ginecobstetricia

3. Resultado de cultivo
a. Positivo

b. Negativo

Resistencia antimicrobiana

Antibidético Resultado

Antibiético

Resultado

Oxacilina

Vancomicina

Penicilina

Clindamicina

Ofloxacina

Claritromicina

Bl®INIE

Amikacina

N O

Amoxicilina/Acido Clavulanico

e Resultados: Sensible (S)

Resistente (R)
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Anexo 3
CONSENTIMIENTO INFORMADO

Universidad de San Carlos de Guatemala

Cédigo: Centro Universitario Metropolitano

Facultad de Ciencias Médicas

“PREVALENCIA DE STAPHYLOCOCCUS AUREUS EN LA MUCOSA NASAL DE
TRABAJADORES DEL HOSPITAL PEDRO DE BETHANCOURT: SENSIBILIDAD
A METICILINA Y OTROS ANTIBIOTICOS”

Estudio descriptivo y transversal del personal médico, para medico y de servicio
gue labora en las diferentes areas en el Hospital Nacional Pedro de Bethancourt
de Antigua Guatemala, en el periodo comprendido entre mayo y junio de 2009.

Trabajo de Tesis para optar al titulo de “Médico y Cirujano”

Norma Cecilia Pérez Catu
Joyce Leerayes Mendizabal
Jorge Andrés Pérez Fernandez
Edward Renardo Tello del Valle

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Nosotros somos estudiantes de la carrera de Médico y Cirujano, de la Facultad de
Ciencias Médicas, de la Universidad de San Carlos de Guatemala, pendientes de
examen publico. Estamos investigando sobre portadores nasales de
Staphylococcus aureus, esta es una bacteria. Le vamos a dar informacién e
invitarlo a participar en nuestro estudio. No tiene que decidir hoy si quiere
participar. Antes de decidirse, puede hablar con alguien con quién se sienta
comodo sobre la investigacion. Por favor, deténganos segun le informamos para
darnos tiempo para explicarle. Si tiene preguntas mas tarde, puede hacérnoslas
cuando crea mas conveniente.

El propoésito del trabajo de investigacion que estamos realizando es identificar en
una muestra de su mucosa nasal, un microbio que ha sido encontrado en muchos
trabajadores de salud en varios hospitales nacionales e internacionales.

El trabajo que estamos realizando es descriptivo ya que Unicamente indicara si el
microbio esté presente en la mucosa nasal de los trabajadores del hospital.

El Staphylococcus aureus es una causa frecuente de infecciones, siendo la fuente
usual de la infeccion la colonizacion de las fosas nasales. La diseminacion del
microorganismo en el contexto hospitalario ocurre por diseminacion de particulas
respiratorias y por contacto interpersonal entre el personal hospitalario y los
pacientes. Por lo que es necesario saber si el personal de salud es portador de
dicha bacteria.
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Estamos solicitando la colaboraciéon del personal médico, enfermeria,
mantenimiento y cocina, que labora en los diferentes servicios del hospital
Nacional Pedro de Bethancourt, que tengan mas de 15 dias de laborar en dicho
hospital, que no se encuentre con tratamiento antibiotico actual y que se
encuentren sin sintomas de alguna enfermedad respiratoria, para prevenir la
diseminacién de dicha bacteria.

Si usted acepta participar en el estudio, nos autorizara a: 1. Hacerle algunas
preguntas por una uUnica vez. 2. Introducir un hisopo en una fosa nasal para
obtener una muestra, no es doloroso aunque puede causarle cierta molestia, este
procedimiento dura aproximadamente 3 minutos. 3. Luego esta muestra sera
cultivada en un medio especial para observar si crece o no el microbio.

No hay riesgos para usted al participar en el estudio.

Usted ha sido invitado para participar en el estudio, debido a que es trabajador de
salud en este hospital. Si usted en el momento de la toma de la muestra esta con
algun sintoma de gripe o tos o si usted est4 tomando algun antibiético actualmente
o hace cinco dias, no podra participar en el estudio ya que los resultados que
tendriamos no serian confiables.

El beneficio que usted podra tener por participar en el estudio es: si usted esta de
acuerdo en patrticipar y desea saber si es portador de este microbio, se le enviaran
sus resultados de los examenes de laboratorio después de tener los resultados.

Si usted no lo desea, no es necesario que participe en este estudio, no recibira
ninguna represalia por parte de las autoridades del hospital.

Usted es libre de decidir el momento que quiera retirarse del estudio si usted se
arrepiente o no se siente comodo con las preguntas que se le realizaran.

Las muestras nasales tomadas, asi como la informacién personal que usted nos
proporcione, seran utilizados Unicamente para los fines de este estudio, y no seran
utilizados posteriormente para fines que usted no ha autorizado.

Si se le presentan dudas referentes a su participacion en el estudio, puede
comunicarse con cualquiera de los estudiantes que estamos realizando la
investigacion, a los teléfonos 55056010, 42195155, 42195025 o 52430138, 0 al momento
de la toma de la muestra.

62



Codigo: CONSENTIMIENTO INFORMADO

Universidad de San Carlos de Guatemala
Centro Universitario Metropolitano
Facultad de Ciencias Médicas

“Determinacion de portadores de Staphylococcus aureus en la mucosa nasal y su
sensibilidad a meticilina y otros antibiéticos”

Trabajo de Tesis para optar al titulo de “Médico y Cirujano

He teniendo conocimiento y he leido el consentimiento sobre el estudio que se
esta realizando en el Hospital, he recibido respuestas a mis preguntas y dudas,
deseo participar voluntariamente aunque si cambio de parecer y ya no quiero, me
puedo retirar sin que eso represente ningin cambio en mi tratamiento en este
hospital. Por lo que firmo el presente consentimiento y recibo una copia de él.

Nombre

Firma

Puesto en el Hospital:

Servicio en el que labora o rota actualmente:

Cédula Fecha

Nombre de quien obtuvo el consentimiento

Fecha: Firma
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