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Resumen

Con el proposito de detectar la colonizacién gastrointestinal por S. aureus y evaluar los facto-
res de riesgo asociados (edad, género, origen del paciente, hospitalizacion previa, uso de antibiote-
rapia, corticoides o inmunoterapia previa, motivo y origen de hospitalizacion) se procesaron 50 hi-
sopados rectales, de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos del Servicio Autdbnomo Hospi-
tal Universitario de Maracaibo, durante un periodo de tres meses. El aislamiento e identificacion
bacteriana se efectu6 siguiendo la metodologia convencional. Las pruebas de susceptibilidad anti-
microbiana se efectuaron de acuerdo al método de Kirby-Bauer. Del total de muestras procesadas
(n=50), 12 (24%) resultaron positivas para S. aureusy 7 (14%) lo fueron para SAMR. El 75% de las
cepas presentd multi-resistencia a los antibi6ticos. No se identificd ninguna asociacion entre los
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factores de riesgo y los pacientes que introdujeron S. aureus en las UCI del hospital; pero si para el
tipo de UCI y la hospitalizacion previa para SAMR. En uno de los pacientes se evidencio6 co-coloni-
zacion gastrointestinal por enterococos resistentes a vancomicina. En conclusion, los resultados
obtenidos sugieren que la colonizacion gastrointestinal por S. aureus y/o SAMR en pacientes de
UCI, representa un reservorio de cepas multi-resistentes que pueden provocar a futuro, infeccio-
nes de origen exdgeno o endogeno.

Palabras clave: S. aureus, S. aureus meticilino resistente (SAMR), hisopados rectales,
unidad de cuidados intensivos, factores de riesgo.

Abstract

With the purpose of detecting gastrointestinal colonization by S. aureus and evaluating the
associated risk factors (age, gender, origin of the patient, prior hospitalization, use of antibiotic
therapy, corticosteroids or previous immunotherapy, motive and origin of hospitalization), 50 rec-
tal swabs from patients in the intensive care unit of the Autonomous Service at the Maracaibo Uni-
versity Hospital were processed over a three-month period. Bacterial isolation and identification
was performed following conventional methodology. Antimicrobial susceptibility tests were car-
ried out according to the Kirby-Bauer method. Of the total processed samples (n=50), 12 (24%)
were positive for S. aureus and 7 (14%) for MRSA; 75% of the strains showed multi-resistance to
antibiotics. No association between risk factors and the patients who introduced S. aureus into the
hospital ICU was identified; however, association was found between the type of ICU and prior
hospitalization for MRSA. One of the patients showed gastrointestinal co-colonization by
vancomycin-resistant enterococci. In conclusion, the results suggest that gastrointestinal coloni-
zation by S. aureus and/or MRSA in ICU patients represents a reservoir of multi-resistant strains
that can lead to future infections of an exogenous or endogenous origin.

Key words: S. aureus, methicillin-resistant S. aureus (MRSA), rectal swabs, intensive care
unit, risk factors.

Introduccion

La naturaleza tinica del medio ambiente
de la unidad de cuidados intensivos (UCI)
hace que esta parte del hospital constituya un
foco para la aparicion y propagaciéon de mu-
chos patégenos resistentes a los antimicro-
bianos. Hay amplias oportunidades para la
transmision cruzada de bacterias resistentes
de paciente a paciente y, los pacientes co-
munmente, estdn expuestos a antimicrobia-
nos de amplio espectro. Las tasas de resisten-
cia han aumentado para la mayoria de los pa-
togenos asociados con infecciones intrahos-
pitalarias entre pacientes de la UCI, y estas

tasas son casi universalmente mayores entre
pacientes de la UCI en comparaciéon con pa-
cientes recluidos en otras dependencias del
hospital (1).

Staphylococcus aureus (S. aureus) es
una causa importante de infecciones adquiri-
das en la comunidad, asociadas a los servi-
cios de salud e infecciones nosocomiales. La
nariz (narinas anteriores) es considerada el
sitio primario de la colonizacion por esta bac-
teria; sin embargo, varios estudios recientes
sugieren que la colonizacion del tracto gas-
trointestinal de pacientes hospitalizados
puede tener importantes implicaciones clini-
cas (2,3).
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Se ha encontrado que pacientes de la
UCI positivos a colonizacién gastrointesti-
nal y nasal por S. aureus poseen tasas signi-
ficativamente mayores de infeccién por este
patogeno que aquellos que s6lo portan el mi-
croorganismo en nariz (3). Se desconoce el
mecanismo por el cual la colonizacion gas-
trointestinal por S. aureus podria conducir a
un mayor riesgo de infecciones estafilococi-
cas. Se ha propuesto que la colonizacion gas-
trointestinal podria ser asociada con mayor
frecuencia de colonizacién o contaminacion
de sitios de la piel, aumentando el riesgo de
contaminacién de los dispositivos, las heri-
das y las membranas mucosas. Ademas de
facilitar infecciones, la dispersion de gran
numero de bacterias provenientes de las he-
ces, en la piel y las superficies ambientales,
potencialmente podria contribuir a la trans-
mision intrahospitalaria. También son posi-
bles otras explicaciones para la asociacion
entre las infecciones y la colonizacién gas-
trointestinal por S. aureus. Por ejemplo, ce-
pas con mayor virulencia podrian tener una
mayor propension a colonizar el tracto in-
testinal o la piel (2-4).

Desde su aislamiento por primera vez
en Londres en 1961, S. aureus meticilino-re-
sistente (SAMR) se ha transformado en uno
de los principales agentes causales de infec-
ciones nosocomiales a nivel mundial. Asimis-
mo, esta bacteria se hace cada vez mas resis-
tente a los antibioticos, lo que constituye un
grave problema terapéutico (5).

El riesgo de adquirir S. aureusy, en par-
ticular, SAMR en la UCI est4 asociado a una
serie de factores entre los que se encuentran:
edad, género, origen del paciente —si hospita-
lario o comunitario—, hospitalizacion previa,
uso de antibioterapia actual o anterior, corti-
coides o inmunoterapia, motivo de la hospi-
talizacion y el lugar de hospitalizacion (6).
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Los sistemas de vigilancia activa para
identificar pacientes colonizados con SAMR
se recomiendan como parte de un programa
intensivo para controlar la propagacion del
organismo en entornos de atencion médica;
razon por la cual se realizo la presente inves-
tigacion que tuvo como objetivos: detectar la
colonizacion gastrointestinal por S. aureusy
SAMR en pacientes recluidos en la UCI del
Servicio Autonomo Hospital Universitario de
Maracaibo (SAHUM) y evaluar los factores
de riesgo asociados. De igual manera, se de-
terminaron los porcentajes de susceptibili-
dad y resistencia a los antibio6ticos; asi como
los perfiles de resistencia antimicrobiana de
las cepas de S. aureus aisladas.

Materiales y Métodos

Poblacion: La poblacion para la pre-
sente investigacion estuvo representada por
50 pacientes hospitalizados en las diferentes
unidades de cuidados intensivos del Servicio
Auténomo Hospital Universitario de Mara-
caibo en un periodo de tres meses.

Para todo paciente incluido en esta in-
vestigacion, se obtuvo el consentimiento es-
crito de sus familiares. Cabe destacar que el
nombre se mantuvo en el anonimato para ga-
rantizar la privacidad de los pacientes. Todos
los procedimientos se realizaron de acuerdo a
las normas establecidas por la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) para trabajos de
investigacion en seres humanos, la declara-
cion de Helsinki, ratificada por la 522 Asam-
blea General, Edimburgo, Escocia en el afio
2000 (7) y el Codigo de Bioseguridad y Bioé-
tica de la Repuiblica Bolivariana de Venezuela
(8). Se cont6 ademés, con la autorizaciéon del
Comité de Etica del Hospital.

Muestras: Se procesaron 50 muestras
de hisopados rectales provenientes de los pa-
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cientes de UCI del referido centro hospitala-
rio. De cada paciente se obtuvo una muestra
unica, recolectada durante las primeras 48
horas de su admision a la UCI.

Procesamiento: Debido a la naturale-
za polimicrobiana de la muestra, la misma
fue inoculada directamente en dos medios
selectivos para S. aureus: agar manitol sala-
do (AMS, OXOID®) y oxacillin resistance
screening agar base (ORSAB, OXOID®). Am-
bos medios se incubaron a 37°C por 24 horas
en aerobiosis. Al encontrarse colonias com-
patibles con S. aureus en cualquiera de los
dos medios; es decir, colonias amarillas (fer-
mentadoras del manitol) en el AMS y/o colo-
nias azules en el ORSAB, se procedi6 a efec-
tuar la identificacion de las colonias utilizan-
do la metodologia convencional: frotis colo-
reado con Gram, coagulasa, DNasa, OF-glu-
cosa y fermentacion del manitol.

Adicionalmente, se inocul6 un medio de
agar sangre humana para verificar la morfolo-
gia colonial y la b-hemolisis caracteristica de
S. aureus, el cual después de 24 horas de incu-
bacién en aerobiosis, se utilizo para realizar
las pruebas de susceptibilidad antimicrobiana
mediante el método de Kirby-Bauer, siguien-
do las directrices del Instituto para la Estan-
darizacion de Laboratorios Clinicos (9). Para
fosfomicina, se utilizaron los criterios estable-
cidos por Gobernado (10) y para mupirocina,
los descritos por la Sociedad Britanica para
Quimioterapia Antimicrobiana (BSAC, segin
sus siglas en inglés) (11).

Control de calidad: Para el control de
calidad de los medios de cultivo, las pruebas de
tipificacion bioquimica y susceptibilidad anti-
microbiana, se utilizaron las cepas S. aureus
ATCC®29213 (susceptible a oxacilina) y S. au-
reus ATCC®43300 (resistente a oxacilina).

Analisis estadistico: Para la determi-
nacion de los porcentajes de sensibilidad y re-
sistencia; asi como los perfiles de susceptibili-
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dad antimicrobiana, los resultados de los anti-
biogramas fueron registrados y analizados
utilizando el programa WHONET ™ (World
Health Organization Net, version 5,5).

El analisis estadistico se realiz6 utilizan-
do el programa SPSS® version 20, conside-
rando un nivel de significancia de 0,05. Tam-
bién se utilizaron la prueba de Chi-cuadrado,
con y sin correccién de Yates y la prueba
exacta de Fisher para las tablas en las que
mas del 25% de los casos estuvieron por de-
bajo de 5, en el analisis. Para el analisis des-
criptivo, se utilizaron parametros descripti-
vos como la media, asi como las distribucio-
nes de frecuencias absolutas y relativas.

Variables: Durante las primeras 48 ho-
ras tras la admision a la UCI, se registraron las
siguientes variables: edad, género, origen (ya
sean ingresados en la UCI provenientes de otro
servicio del hospital o de la comunidad), hospi-
talizacién anterior, antibioticoterapia o terapia
inmunosupresora previa, motivo de la hospita-
lizacién (clinico o quirtrgico), tipo de UCI (pe-
diatrica, adultos y neonatal).

Para efectos del anélisis, la edad de los
pacientes se dividi6 en seis grupos: < 1,1a 11;
12-19, 20-39, 40-59 y >60 afios de edad. Se
defini6 el origen hospitalario del paciente,
cuando este habia estado en el hospital du-
rante al menos 48 horas antes de la admision
en la UCI. El paciente se defini6 de origen en
la comunidad, cuando fue admitido en la UCI
proveniente de su residencia o habia sido ad-
mitido a otro departamento del hospital o a
otro hospital con menos de 48 horas de anti-
cipacion.

El motivo de ingreso en la UCI fue clasi-
ficado como clinico o quirargico. Esta varia-
ble se defini6é como quirtrgico, cuando la cu-
racion de la enfermedad que fue la causa de
ingreso estaba relacionada con una interven-
cién quirdrgica. En caso contrario, el motivo
de ingreso fue considerado clinico.

Kasmera41(2):91-105,2013
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La hospitalizacion previa se definio
como el paciente que presenta una historia
de hospitalizacion dentro de los tres meses
antes de la admision a la UCI. Estos mismos
criterios fueron adoptados para definir el uso
previo de terapia con antibidticos, corticoi-
des o terapia inmunosupresora.

Resultados

Del total de pacientes admitidos en la
UCI (n=50), 12 (24%) resultaron positivos
para S. aureus 'y 7 (14%) para SAMR. No se
identific6 ninguna asociacién entre los facto-
res de riesgo y los pacientes que introdujeron
S. aureus en las UCI del hospital.

Con referencia a la presencia de SAMR,
no habia ninguna asociacion significativa con
el género (Riesgo relativo, RR = 0,80; Inter-
valo de Confianza, Clgs: 0,40 — 1,30%; p=
0,540) o grupo de edad (c2 = 2,44; p =
0,549), siendo la edad media de estos pacien-
tes de 10,2 dias.

De los 12 pacientes que dieron positivos
como portadores de S. aureus, 5 (41,67%) y 7
(58,33%) fueron ingresados por motivos clini-
cos y quirtrgicos, respectivamente. Tres de los
5 pacientes ingresados por razones clinicas
(60,00%) y 4 de los 7 pacientes admitidos por

razones quirdrgicas (57,14%) eran portado-
res de SAMR. No se detect6 ninguna asocia-
cion entre la razon parala admision ala UCLy
la colonizaciéon gastrointestinal por SAMR
(RR = 1,19; ICy5: 0,63 — 2,06; p = 0,769).

El origen del paciente antes de la admi-
sion a la UCI no fue identificado como un fac-
tor de riesgo para la colonizacion por SAMR
(RR = 1,30, ICy5%: 0,49 — 3,60; p = 0,600).
Un total de 8/12 pacientes (66,67%) se origi-
no del hospital; mientras que 4/12 (33,33%)
llegaron directamente de la comunidad. De
estos, 4/8(50%) v 3/4 (75%), respectivamen-
te, estaban colonizados por SAMR.

Con respecto a la admision a la UCI, se
encontraron mas casos de SAMR en la UCI de
neonatologia (71,42%) que en la de adultos
(14,29%) y en la pediatrica (14,29%); (Tabla 1).

El analisis estadistico demostr6 una
asociacion significativa entre la hospitaliza-
cion previa y la resistencia de S. aureus a me-
ticilina (Tabla 2).

El uso de antibitticos, corticoides o inmu-
nosupresores sistémicos antes o durante el estu-
dio no fue identificado como un factor de riesgo
para la colonizacion intestinal por SAMR(RR =
2,30; ICos: 1,20 - 4,34), p = 0,696).

En relacion a la susceptibilidad y resis-
tencia antimicrobiana de los aislados de S.

Tabla 1. Distribucién de los pacientes con colonizacién gastrointestinal por S. aureus en las Uni-
dades de Cuidados Intensivos del SAHUM (n=12).

S. aureus
Susceptibilidad a Meticilina
uct Resistente Sensible Total
No % No % No %
Adultos 1 14,29 1 20,00 2 16,67
Pediatria 1 14,29 2 40,00 25,00
Neonatologia 5 71,42 2 40,00 7 58,33
Total 7 58,33 5 41,67, 12 100,00

X2 (Chi cuadrado)= 3,50; p (probabilidad) = 0,035; RR (riesgo relativo)= 1,90; (Intervalo de Confianza 95%) CI

95:1,00 — 3,30).
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Tabla 2. Distribucion de los pacientes con colonizacién gastrointestinal por S. aureus en las Uni-
dades de Cuidados Intensivos del SAHUM con respecto a hospitalizaciones previas

(n=12).
S. aureus
Hospitalizacién Susceptibilidad a Meticilina
Previa Resistente Sensible Total
No % No % No %

Si 5 71,43 3 60,00 5 41,67

No 2 28,57 2 40,00 7 58,33
Total 7 58,33 5 41,67 12 100

X2 = 4,24; p = 0,040; RR = 1,86 (Clys: 1,00 — 3,45).

aureus, se evidencio la presencia de resisten-
cia no s6lo a meticilina (58,33%) y otros
b-lactamicos; sino también a macroélidos
(33,33%), lincosamidas (50,00%), cetolidos
(33,33%), aminoglicosidos (gentamicina,
41,67% y amikacina, 25,00%), quinolonas
(ciprofloxacina, 25,00%;, lomefloxacina,
50,00%; levofloxacina, 16,67% y ofloxacina,
25,00%), fenicoles (33,33%), tetraciclinas
(41,67%), rifampicina (41,67%) y cotrimoxa-
zol (41,67%). Todas las cepas resultaron sen-
sibles a gatifloxacina, fosfomicina, linezolid,
quinupristina/dalfopristina, teicoplanina, ti-
geciclina y mupirocina (Tabla 3).

En relacion a los perfiles de resistencia
antimicrobiana obtenidos en las cepas de S.
aureus estudiadas, se encontraron 12 perfiles
diferentes numerados del 1 al 12 (Tabla 4). Los
perfiles 1 y 2 corresponden a dos cepas
(16,67%) que mostraron resistencia a un solo
grupo de antibi6ticos; una cepa (8,33%) poseia
resistencia a dos familias de antimicrobianos
(macrolidos y lincosamidas); tres cepas
(25,00%) resultaron resistentes a cinco clases
de antibitticos (b-lactamicos, macroélidos, co-
trimoxazol, tetraciclinas y aminoglicosidos;
b-lactamicos, macrolidos, lincosamidas, rifam-
picina y quinolonas o b-lactamicos, macroli-
dos, cotrimoxazol, aminoglicésidos y quinolo-
nas); dos cepas (16,67%) expresaron resisten-

cia a seis tipos de antibitticos (b-lactamicos,
macrolidos, lincosamidas cotrimoxazol, feni-
coles y rifampicina o b-lactamicos, lincosami-
das, fenicoles, aminoglicosidos, cetolidos y qui-
nolonas); dos cepas (16,67%) evidenciaron re-
sistencia a siete grupos de antibioticos (b-lac-
tamicos, macrdlidos, lincosamidas, rifampici-
na, cotrimoxazol, tetraciclinas y aminoglicosi-
dos o en su defecto, quinolonas) y finalmente,
dos cepas (16,67%) fueron resistentes a ocho
familias de antibi6ticos (b-lactamicos, macroli-
dos, lincosamidas, rifampicina, cotrimoxazol,
tetraciclinas, aminoglicosidos y quinolonas).

Se consideré multi-resistencia cuando
una determinada cepa fue resistente a 3 o
mas grupos de antibidticos. Asi, nueve cepas
que representan el 75% de los aislados de S.
aureus se mostraron como multi-resistentes.
Entre las cepas sensibles a meticilina (5) se
obtuvo cinco perfiles diferentes, correspon-
diendo dos de ellos a cepas multi-resistentes
(una cepa se mostro resistente a penicilinas,
eritromicina, tetraciclina, cotrimoxazol y
aminoglicosidos — amikacina y gentamicina-
y la otra, present6 resistencia a penicilina,
eritromicina, clindamicina, cloranfenicol,
gentamicina, todas las quinolonas probadas
y telitromicina), mientras que todas las cepas
SAMR expresaron la caracteristica multi-re-
sistencia a los antibioticos.

Kasmera41(2):91-105,2013
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Tabla 3. Determinacion de los Porcentajes de Susceptibilidad y Resistencia a los Antibioticos en
cepas de S. aureus (n=12).

Susceptibilidad Antimicrobiana

Antibib6tico Resistentes Intermedias Sensibles
No % No % No %
Penicilina G 10 83,33 - - 2 16,67
Oxacilina 7 58,33 - - 5 41,67
Amikacina 3 25,00 1 8,33 8 66,67
Gentamicina 5 41,67 - - 7 58,33
Ciprofloxacina 3 25,00 3 25,00 6 50,00
Lomefloxacina 6 50,00 1 8,33 5 41,67
Levofloxacina 2 16,67 4 33,33 6 50,00
Ofloxacina 3 25,00 3 25,00 6 50,00
Gatifloxacina - - 6 50,00 6 50,00
Clindamicina 6 50,00 2 16,67 4 33,33
Eritromicina 4 33,33 6 50,00 2 16,67
Cloranfenicol 4 33,33 - - 8 66,67
Rifampicina 5 41,67 1 8,33 6 50,00
Cotrimoxazol 5 41,67 1 8,33 6 50,00
Tetraciclina 5 41,67 1 8,33 6 50,00
Telitromicina 4 33,33 - - 8 66,67
Teicoplanina - - - - 12 100,00
Linezolid - - - - 12 100,00
Quinupristina/dalfopristina - - - - 12 100,00
Tigeciclina - - - - 12 100,00
Fosfomicina - - - - 12 100,00
Mupirocina - - - - 12 100,00

Cabe destacar que al revisar la historia
clinica de los pacientes que resultaron con hi-
sopados rectales positivos para S. aureus, en
dos pudo constatarse el aislamiento de este
microorganismo en otras muestras. Uno de
los casos fue un paciente de la UCI de adultos
a quien se le report6 a partir de dos muestras
del tracto respiratorio inferior, una cepa re-
sistente a meticilina y otra sensible. Ambas
aparecieron como resistentes a los aminogli-
cosidos, tetraciclinas y quinolonas.
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El otro paciente a quien se le detect6 la
presencia de S. aureus en muestras prove-
nientes de otros sitios anatémicos, también
estaba hospitalizado en la UCI de adultos y el
microorganismo también fue recuperado del
tracto respiratorio inferior; sélo que la cepa
fue sensible a la meticilina y no mostré mul-
ti-resistencia antimicrobiana. En este caso,
se hall6 algo singular en este caso y es la pre-
sencia de co-colonizacion gastrointestinal
por enterococos resistentes a vancomicina,
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Tabla 4. Perfiles de Resistencia Antimicrobiana en cepas de S. aureus (n=12).

Perfil Grupos de ATB Antibibticos No %
1 1 PG 1 8,33
2 1 TE 1 8,33
3 2 E-CC 1 833
4 5 PG-E-TSX-TE-AK-GM 1 8,33
5 5 PG-OX-E-CC-RA-CIP-LOM-OFL-LEV-GAT 1 8,33
6 5 PG-OX-E-TSX-GM-AK-CIP-LOM-OFL-LEV-GAT 1 8,33
7 6 PG-OX-E-CC-TSX-C-RA 1 8,33
8 6 PG-E-CC-C-GM-CIP-LOM-OFL-LEV-GAT-TEL 1 8,33
9 7 PG-OX-E-CC-RA-TSX-TE-GM-AK 1 8,33

10 7 PG-OX-E-CC-RA-TSX-TE-CIP-LOM-OFL-LEV-TEL-GAT 1 8,33
11 8 PG-OX-E-CC-TE-C-RA-LOM-TEL 1 8,33
12 8 PG-O-E-CC-RA-TSX-TE-CIP-LOM-OFL-LEV-TEL-GAT-AK-GM 1 8,33

ATB: antibidticos; PG: penicilina G; OX: oxacilina; E: eritromicina; CC; clindamicina; TSX: cotrimoxazol; TE: te-
traciclina; AK: amikacina; GM: gentamicina; RA: rifampicina; CIP: ciprofloxacina; LOM: Lomefloxacina; OFL:
ofloxacina; LEV: levofloxacina; GAT: gatifloxacina; TEL: telitromicina; C: cloranfenicol.

que como ya es conocido, tiene una estrecha
relacion con SAMR al momento de hacer re-
ferencia a las infecciones asociadas a los ser-
vicios de salud, especialmente en el area de
cuidados intensivos.

Discusion

La colonizacidon del tracto gastrointesti-
nal de los pacientes hospitalizados con pat6-
genos es relativamente comun. Tal coloniza-
cion puede colocar a los pacientes en riesgo
de desarrollar una infeccion sintomaética por
el mismo organismo. Los pacientes con colo-
nizacion gastrointestinal con patégenos tam-
bién pueden suponer un riesgo para otros pa-
cientes que sirven como reservorios de que la
transmision puede ocurrir (12).

Para S. aureus es bien aceptado que el
principal modo de transmision es a través de
las manos, ya que pueden contaminarse por
el contacto con los pacientes colonizados o
infectados, con sitios del cuerpo colonizados

o infectados del personal o con dispositivos,
elementos o las superficies ambientales con-
taminadas con fluidos corporales que lo con-
tienen (5).

Los pacientes colonizados por S. aureus
representan una importante reserva de esta-
filococos dentro del hospital. Aunque méas
bien se estudia la colonizacion nasal por este
organismo, S. aureus puede colonizar con
frecuencia otros sitios anatomicos En este
sentido, la regidn perineal y rectal esta bien
documentada y es fuente potencial de infec-
cion estafilococica endogena y exdgena (13).

Los estudios disponibles de coloniza-
cion gastrointestinal por S. aureus han utili-
zado muestras de materia fecal o hisopados
rectales. Se ha documentado que los hisopa-
dos rectales son superiores a los coproculti-
vos para la deteccién de S. aureus. Es proba-
ble que este organismo se concentre en la
mucosa del colon, en lugar de en las heces.
Aunque conjetural, esto explicaria la mayor
frecuencia de recuperacion de estos organis-
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mos de un cultivo de hisopado rectal. Debido
a la mayor produccion observada y porque
los hisopados son maés faciles de recoger, ma-
nejar y procesar, un hisopado rectal debe re-
emplazar el cultivo de heces como la técnica
de eleccion para la deteccion de colonizacion
intestinal por S. aureus (13).

No se encontraron estudios locales ni na-
cionales que hayan evaluado la presencia de S.
aureus y/o SAMR en el tracto gastrointesti-
nal, por lo que los resultados obtenidos fueron
comparados con hallazgos de otros paises.

En este estudio se encontr6 una preva-
lencia de colonizacién gastrointestinal por S.
aureus de 24% (12/50) y 14% (7/50) para
SAMR; resultados similares a los descritos
por Klotz en Alemania donde 24,1% (70/290)
de los pacientes de UCI albergaba S. aureus
en su intestino y 13,1% correspondieron a ce-
pas SAMR (5).

En Francia, se llevo a cabo un estudio de
vigilancia prospectiva de muestras de mate-
ria fecal en un hospital donde SAMR es alta-
mente endémico para determinar la frecuen-
cia de colonizacién gastrointestinal por este
patogeno entre pacientes de alto riesgo, de-
mostrandose que 151 de 1543 pacientes
(9,80%) poseian SAMR; prevalencia relati-
vamente cercana a la determinada en este
trabajo (14).

Reportes contrarios son referidos por
un estudio realizado en Ohio (USA) segtn los
cuales existe un 54,93% (39/71) de pacientes
con colonizacion intestinal por S. aureus, de
los cuales 30 (76,9%) presentaban cepas
SAMR (15). Estos datos concuerdan con estu-
dios previos que han demostrado que la colo-
nizacion intestinal por S. aureus es comun
entre los pacientes hospitalizados y respal-
dan la hipétesis que la colonizacién del tracto
intestinal puede facilitar la aparicion de in-
fecciones por S. aureus y la transmisién in-
trahospitalaria (2,3,14-16).
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También en USA; pero en Pensilvania,
se refiere que el 57% de los pacientes de UCI
albergaban S. aureus en su tracto gastroin-
testinal (3). Esta tasa es sorprendentemente
similar ala de un estudio previo en 1986 en el
que se document6 colonizacion rectal por S.
aureus en el 60% de los pacientes hospitali-
zados (17).

La diversidad de prevalencias encontra-
das para S. aureus y/o SAMR puede deberse
a las diferencias existentes entre los pacien-
tes, a las caracteristicas biologicas de las ce-
pas y a las medidas (practicas) de control de
las infecciones propias de la region (18).

La colonizacion gastrointestinal por S.
aureus se produce en una fraccién importan-
te de individuos humanos sanos y enfermos.
Para adultos sanos y adultos hospitalizados
en riesgo, la cifra de incidencia es 20%. Para
SAMR, la fraccion promedio de portadores
intestinales entre pacientes adultos en riesgo
es 9%. En los nifios pequenos, la colonizacion
de los intestinos con S. aureus se produce a
una frecuencia muy alta dentro de los prime-
ros 6 meses de vida, después de lo cual dismi-
nuye la frecuencia. La colonizacién intestinal
para los recién nacidos y los nifios pequenos
con SAMR se ha detectado en 1-2% de los pa-
cientes examinados. Esto demuestra que la
repercusion clinica de este fendmeno puede
ser significativa (19).

No se investigd la colonizacién por S.
aureus en otros sitios anatémicos; no obs-
tante, algunos investigadores han demostra-
do que la mayoria de los pacientes hospitali-
zados en la UCI con hisopados rectales, pe-
rianales o coprocultivos positivos a S. aureus
también tienen colonizacién nasal. Muchos
pacientes con colonizacion nasal; sin embar-
go, no tienen colonizacién rectal o peri-rectal
(2,15,20,21). Estos datos sugieren que la co-
lonizacion nasal de S. aureus puede facilitar
mas no determinar por si misma, el estableci-
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miento de la colonizacion gastrointestinal. Se
ha sugerido que las condiciones o medica-
mentos que resultan en disminuciéon de la
acidez gastrica y antibidticos que eliminan la
competencia de la microflora pueden permi-
tir a los estafilococos ingeridos sobrevivir y
crecer en el tracto intestinal (22-24). Final-
mente, el uso de sondas nasogéstricas se ha
asociado con la colonizacion del tracto intes-
tinal con S. aureus (2,14,15,25).

La edad promedio para la colonizacion
por S. aureus fue de 11 ahos y para SAMR
10,2 dias, valores muy por debajo de los refe-
ridos en la literatura que competen a pacien-
tes geriatricos con >60 anos (3,14,26). Este
contraste con los resultados obtenidos en la
presente investigaciéon, obedece a que un
92% de los pacientes con colonizacion gas-
trointestinal por SAMR eran neonatos (< 28
dias de nacidos). Esta diferencia en las preva-
lencias puede deberse basicamente al mayor
numero de pacientes de este grupo etario y
también, a la condiciéon de inmunosupresion
del recién nacido aunado a los procedimien-
tos médicos invasivos a los cuales son someti-
dos los nifios en las unidades de cuidados in-
tensivos.

Acorde con resultados previos obteni-
dos por diversos autores, al estudiar la preva-
lencia de la colonizaciéon por género del pa-
ciente, se evidenci6 predominio en el sexo
masculino, tanto para SAMR (5/7, 71,43%)
como para los meticilino-sensibles (3/5,
60,00%) (3,14).

Aunque se estudiaron diversos factores
que predisponen a la colonizacion por S. au-
reus; no se identificoé ninguna asociacion en-
tre los factores de riesgo y los pacientes que
introdujeron S. aureus en las UCI del hospi-
tal; a diferencia de SAMR donde si se observo
asociacion con el tipo de UCI (adultos, pedia-
trica o neonatologia) y los antecedentes de
hospitalizacion previa. Resultados similares
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refiere Cavalcani en sus estudios de coloniza-
cion por SAMR en pacientes de UCI en dife-
rentes sitios anatémicos. Una hipotesis pue-
de ser que los pacientes de neonatologia y/o
pediatria, por lo general, estin mas grave-
mente enfermos, y el motivo de su hospitali-
zacion es por procesos inflamatorios o infec-
ciosos, que con mas frecuencia requieren so-
meterse a multiples terapias antibioticas que
generalmente incluyen el abuso de b-lac-
tamicos por parte de los pediatras y neonato6-
logos (6); a diferencia de los pacientes de UCI
de adultos, que a menudo presentan padeci-
mientos crénicos o traumaticos.

Con respecto a hospitalizacion previa,
los resultados obtenidos difieren de los re-
portados por Korn y cols. (6,21), quienes no
observaron ninguna asociacién cuando in-
vestigaron esta variable. Sin embargo, si es-
tan de acuerdo con los publicados por Lucet y
col. (6,26). Es posible que los pacientes que
provenian de un hospital hubiesen sido hos-
pitalizados durante el tiempo suficiente para
que pudiesen contaminarse con SAMR. Por
otro lado, pacientes que habian sido hospita-
lizados previamente pueden haber sido so-
metidos a tratamiento antibidtico con ningu-
na provision para SAMR, lo cual favoreceria
la colonizacién por esta bacteria.

Como ya se mencion6 previamente, la
razon de hospitalizacion, ya sea clinica o qui-
rargica, no era un factor de riesgo para la co-
lonizacién por SAMR, y estos resultados con-
cuerdan con estudios publicados con respec-
to a la evaluacion de pacientes transferidos
de otros departamentos intra o extra hospita-
larios y de pacientes que vienen directamente
de la comunidad a la UCI (26). Una explica-
cion para la prevalencia similar encontrada
entre las distintas razones para la admision a
la UCI puede haber sido la similitud de los
factores de riesgo que presentaron los pa-
cientes en virtud de su mal estado general.
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Requieren de procedimientos invasivos, asi
como de multiples terapias antibi6ticas, in-
dependientemente de la causa primaria de su
hospitalizacion (6,26).

El uso de antibibticos, corticoides o inmu-
nosupresores sistémicos antes o durante el es-
tudio no fue identificado como un factor de
riesgo para la colonizacién intestinal por
SAMR. Aunque el riesgo relativo de uso previo
de corticoides o inmunosupresores se divulga
como 2,20, el intervalo de confianza fue grande
(CIgs: 1,18 — 4,30), p = 0,700; tal vez, si el tama-
fio de la muestra hubiese sido mayor, se podria
haber identificado una asociacion significativa;
ya que segun la literatura, la colonizacion por S.
aureus y SAMR es un factor de riesgo para el
desarrollo de infecciones durante la hospitali-
zacion en una UCI y aumenta las tasas de mor-
talidad de estos pacientes (6).

Los estafilococos son causas importan-
tes de las infecciones humanas, pero también
se encuentran como microorganismos no pa-
togenos en muestras de heces humanas (28-
30). El uso de antibi6ticos puede ser un fac-
tor de seleccion para resistencia a los antibio-
ticos en el ambiente intestinal. Hasta la fe-
cha, estudios ha informado sobre los meca-
nismos de resistencia en cepas clinicas de S.
aureus; sin embargo, estan disponibles muy
pocos datos sobre los fenotipos de resistencia
a los antibidticos o los mecanismos de resis-
tencia implicados en aislamientos intestina-
les (29-32).

La resistencia antimicrobiana es una
grave amenaza para la salud publica; las ce-
pas SAMR, son de particular interés debido a
su virulencia y resistencia a multiples anti-
bidticos. Su protagonismo ha crecido en los
ultimos afios gracias a un aislamiento cada
vez mayor dentro de la UCI de los diferentes
centros asistenciales a nivel mundial, convir-
tiéndose en un importante patdégeno debido
al incremento del nimero de infecciones cau-
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sadas, por lo que las terapias para este micro-
organismo se han tornado cada vez mas com-
plejas (33).

La resistencia encontrada (83,33%) a pe-
nicilina G, mediada por la producciéon de
b-lactamasas, fue similar a la reportada por
Dominguez y cols. (87,2%); sin embargo, para
oxacilina, los valores de resistencia duplicaron
los reportados por estos autores (58,33% ver-
sus 25,60%) (30) Esta resistencia a la oxacilina
puede deberse principalmente a la produccion
de PBP 2a (proteina de union a penicilina) co-
dificada por el gen mecA. También puede de-
berse a la alteracion de la PBP3 y a la produc-
cion de meticilinasa (34).

Segin Dominguez para gentamicina la
resistencia observada fue de 12,80% y hubo
total sensibilidad a la amikacina (30); en esta
investigacion, se encontraron porcentajes de
resistencia mas elevados (41,67% y 25,00%,
respectivamente). Esta diferencia puede ex-
plicarse gracias a las multiples enzimas mo-
dificadoras de aminoglicésidos que pueden
estar implicadas, cuyas frecuencias varian de
acuerdo al area geografica y a las politicas de
uso de antibi6ticos de la institucion.

En Espafia, el porcentaje de resistencia
a eritromicina fue de 64,10% (30); muy supe-
rior al evidenciado en el presente trabajo que
fue de 33,33%. Una situacion completamente
opuesta se observa para la clindamicina, ya
que el hospital se encontr6 un 50% de cepas
resistentes y en la literatura se reporta ape-
nas un 5,10%. Sin embargo, el principal me-
canismo de resistencia implicado fue similar,
ya que todos los aislamientos presentaron el
fenotipo constitutivo de resistencia a macro6-
lidos, lincosamidas y estreptograminas B.

Diekemay cols. (35) reportan un 22% de
resistencia a tetraciclina en aislados SARM.
Un porcentaje similar es informado por Do-
minguez y cols. (20,50%), a diferencia de los
valores detectados en el presente estudio,
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donde la resistencia se eleva hasta un 41,67%.
No debe sorprender, que la resistencia a este
antibiotico, codificada por variedad de deter-
minantes, sea prevalente en un amplio rango
de bacterias Sin embargo, este antibiotico,
relativamente economico, es todavia en algu-
nos paises, el segundo antibidtico mas fre-
cuentemente prescrito (después de las peni-
cilinas) para el tratamiento de diversas infec-
ciones bacterianas, incluyendo las estafiloco-
cicas. La resistencia a tetraciclina es el segun-
do fenotipo de resistencia mas comun en
SAMR en ciertas areas geograficas como: Po-
lonia, Turquia y Bulgaria (36).

Para cloranfenicol, la resistencia infor-
mada es de apenas 2,60%; mientras que la en-
contrada en esta investigacion es de 33,33%.
Debido a las pocas opciones terapéuticas para
el tratamiento de infecciones producidas por
el surgimiento de cepas multi-resistentes, a
los antibioticos que dejan disponibles solo a
los nuevos antibioticos o agentes con eficacia
cuestionable, el cloranfenicol podria repre-
sentar una alternativa viable en el caso de in-
fecciones severas que amenacen la vida de los
pacientes, por lo cual su uso frecuente podria
determinar un aumento de la resistencia en el
ambito hospitalario (37).

Los resultados obtenidos evidencian
que a pesar que la gatifloxacina y otras nue-
vas quinolonas tienen una actividad mejor
que la ciprofloxacina; las cepas SAMR resis-
tentes a ciprofloxacina tienen una susceptibi-
lidad también disminuida a esas nuevas dro-
gas; por lo que no se recomienda un trata-
miento de cepas resistentes con las nuevas
quinolonas porque la resistencia puede
emerger muy rapido (38).

La rifampicina y el cotrimoxazol son an-
tibioticos de administracion oral, convenien-
tes cuando las infecciones producidas por S.
aureus, no ponen en peligro la vida del pa-
ciente; sin embargo, puede desarrollarse re-
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sistencia rapidamente, particularmente,
cuando se trata de cepas SAMR (39). En las
cepas estudiadas, se encontrd 41,67% de re-
sistencia para cada uno de estos antibioticos,
lo cual confirma la afirmacién anterior.

Apoyando referencias internacionales,
todos los aislamientos SAMR, permanecen
susceptibles a quinupristina/dalfopristina,
teicoplanina, linezolid, fosfomicina, tigecicli-
nay mupirocina (30,40-44); por lo que toda-
via constituyen drogas de primera linea para
la antibioticoterapia de las infecciones por
SAMR en la localidad.

La mayoria de las cepas fueron multi-re-
sistentes; particularmente, las correspon-
dientes al fenotipo SAMR. La multi-resisten-
cia observada constituye una complicacion
desde el punto de vista del manejo terapéuti-
co adecuado para tratar a los pacientes afec-
tados de infecciones por cepas SAMR, asi
como controlar su diseminacién y evitar bro-
tes de infecciones nosocomiales (30).

Como se refiri6 previamente, en dos de
los pacientes se observo la presencia de cepas
de S. aureus causando infeccion en otros si-
tios anatomicos (tracto respiratorio inferior)
lo que corrobora la hipétesis segtin la cual los
pacientes colonizados por SAMR son pro-
pensos a sufrir infecciones por este impor-
tante patogeno (45,46).

Uno de estos pacientes present6 co-colo-
nizacion intestinal por un enterococo resisten-
te a vancomicina. Tal proximidad de enteroco-
cos y estafilococos proporciona una oportuni-
dad para que se produzca la transferencia de
genes, que pudiese conducir a la apariciéon de
resistencia a vancomicina en S. aureus. Espe-
rada hace tiempo, la reciente aparicion de ce-
pas clinicas de SAMR que también son total-
mente resistentes a la vancomicina tiene impli-
caciones importantes para la salud publica. Es
necesaria una mejor comprension de los sitios
ecoldgicos en que estos patogenos pueden coe-
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xistir para predecir donde pueden surgir fu-
turas cepas S. aureus vancomicina resistentes
(SAVR). El tracto intestinal es el sitio primario
dela colonizacién con enterococos resistentes a
vancomicina. Aunque la nariz (narinas ante-
riores) se considera generalmente el sitio pri-
mario de la colonizacién por S. aureus, bajas
concentraciones de estos organismos pueden
estar presentes en el tracto intestinal de algu-
nos seres humanos sanos y la colonizacion rec-
tal puede ser comun entre los pacientes hospi-
talizados (15,47).

Esta hipotesis adquiere gran importancia
en la actualidad ya que recientemente en marzo
de este afio, se ha reportado el primer aisla-
miento de SAVR en Latinoamérica, la cual fue
aislada de un paciente con bacteriemia por
SAMR y que habia sido tratado previamente
con glicopéptidos (vancomicina y teicoplanina).
En la investigacion del caso se realizaron scree-
ning en varios sitios corporales y se determind
que el paciente estaba colonizado por un Ente-
rococcus faecalis resistente a vancomicina, tipo
vanA (posible donante de los genes) (48).

En conclusioén, los resultados obtenidos
sugieren que la colonizacion gastrointestinal
por S. aureusy/o SAMR en pacientes de UCI,
representa un reservorio de cepas multi-re-
sistentes que pueden provocar a futuro, in-
fecciones de origen ex6geno o endbgeno.
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