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Resumen

El presente estudio tuvo como propdsito determinar fenotipicamente la portacién de
Staphylococcus aureus resistente a meticilina (SARM) en trabajadores de la salud que
laboran en Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) de tres centros de atencién médica
en Tunja (Colombia). A los sujetos en estudio (84) se les practicé un hisopado nasal
con el fin de aislar cepas de SARM. Las muestras se inocularon en agar manitol-salado,
las cepas fermentadoras de manitol se identificaron por medio de pruebas morfoldgicas
(Gram) y bioquimicas tales como catalasa, coagulasa y DNAsa. Para determinar su
resistencia a la meticilina se realizé la prueba de susceptibilidad usando el método de
difusion con disco de cefoxitina de 30ug, segun el protocolo M02-A11 del CLSI. Se
usaron las cepas de Staphylococcus aureus ATCC 43300 como control de resistencia y
ATCC 33862 como control de sensibilidad. Una encuesta fue realizada con el fin de
determinar posibles factores de riesgo que pudieran estar asociados con la presencia
portadores asintomaticos del microorganismo. Del estudio se obtuvo que la prevalencia
de SARM fue del 1,2%, los factores asociados a la portacion nasal son: ser médico
(p=0,025) y la ausencia de lavado de manos después de procesos invasivos
(p=0,003). Podria concluirse que aunque la portacion nasal asintomatica de SARM en
este estudio fue baja, el solo hallazgo de una cepa de SARM representa un peligro
potencial para los usuarios de las UCI, debido al riesgo de transmisién y la posible
generacion de infecciones multiresistentes que empeoran el prondstico del paciente.

Palabras clave: Staphylococcus aureus resistente a meticilina, Cuidados criticos,
Infecciones estafilocdcicas, Portador sano, Personal de hospital.

Abstract

Carriers of Methicillin-Resistant Staphylococcus aureus (MRSA) in healthcare workers
of intensive care units (ICUs) belonging to three medical centers in Tunja (Colombia)
were phenotypically determined. All subjects under study (84) we performed a nasal
swab in order to isolate strains of MRSA. Samples were inoculated onto mannitol salt
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agar; mannitol-fermenting strains were identified by morphological evidence (Gram)
and biochemical such as catalase, coagulase and DNase. To determine their resistance
to methicillin was performed a susceptibility test using disk diffusion method with 30
Mg cefoxitin disc, according to CLSI M02-A11 protocol. Staphylococcus aureus strains
ATCC 43300 and ATCC resistance control and sensitivity control 33 862 were used. A
survey was conducted in order to determine possible risk factors that might be
associated with the presence of asymptomatic carriers of MRSA. Prevalence of MRSA
was 1.2%, factors associated with nasal carriage are: to be a physician (p = 0.025)
and the absence of handwashing after invasive procedures (p=0,003). Although
asymptomatic nasal carriage of MRSA in this study was low, the finding of a single
MRSA strain represents a potential hazard to users of the ICU, due to risk of
transmission and possible generation of multi-resistant infections that worsen
prognosis of users.

Keywords: Methicillin-Resistant Staphylococcus aureus, Critical care, Staphylococcal
infections, Carrier state, Personnel hospital.
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Introduccion

Staphylococcus aureus es un microorganismo patdgeno oportunista, que se encuentra
formando parte de la flora normal de fosas nasales, faringe y piel de humanos y
animales. La colonizacién patéogena del microorganismo se encuentra mas
frecuentemente en el medio hospitalario, especialmente en pacientes
inmunodeprimidos. Los portadores asintomdticos son la fuente mas frecuente de
Staphylococcus aureus resistente a meticilina (SARM); este microorganismo es
reconocido a nivel mundial como uno de los mas importante agentes etioldgicos de
infecciones asociadas a la atencion de salud. La bacteria se puede adquirir de forma
directa por el contacto con una persona infectada sintomatica o a través de un
portador asintomatico (1).

Dentro de los mecanismos para adquirir SARM encontramos principalmente dos
maneras; la primera: ser adquirido en la comunidad y la segunda: adquirirlo en un
ambiente hospitalario, que es la razén primordial por la cual realizé este estudio. La
portacién nasal de SARM en trabajadores de la salud puede llegar a ser una fuente de
infeccién para los pacientes, si la manipulacion que ejercen los trabajadores sobre
estos es inadecuada. La transmision de SARM vy posterior infeccion repercute
directamente en el aumento de la mortalidad y el mal prondstico a causa de
infecciones asociadas a la estancia hospitalaria (2).

Entre de las infecciones asociadas a la atencidon de salud, encontramos la infeccion de
tejidos blandos causada por SARM, que ha sido asociada con brotes epidémicos, lo cual
se ha demostrado por el aumento de la prevalencia de infecciones a causa del
microorganismo en las dos Ultimas décadas. Lo anterior genera un gran impacto
epidemiolégico, sumado al hecho de que no solamente lo encontramos en ambientes
hospitalarios sino también comunitarios (3,4).

La adquisicion de la resistencia a meticilina tiene como elemento central la
transferencia horizontal de genes del complejo mec, que codifican una nueva proteina
fijadora de penicilina llamada PBP2A, la cual tiene baja afinidad por la meticilina y en
general por todos los antibiéticos betalactamicos. La PBP2A realiza la misma funcion



de sintesis de la pared celular bacteriana aun cuando las PBP nativas estén inhibidas
por los antibidticos; esta proteina es codificada por el complejo de genes mec que esta
compuesto por el gen mecA y sus genes reguladores mecR1 y mecl, las cepas de
SARM con resistencia intrinseca a meticilina deben poseer los marcadores mecA vy
PBP2A (5-7).

En Colombia no se han establecido politicas hospitalarias y de salud publica para el
control de la infeccidon causada por SARM, lo cual, en parte es debido a la insuficiente
informacion sobre prevalencia, caracteristicas clinicas y mecanismos de transmision,
entre otras. La rapidez con la que estan apareciendo bacterias multirresistentes es una
amenaza para la humanidad, tanto que podria llegarse al punto en el que algunas
enfermedades infecciosas fueran intratables (8). Es tal la importancia de tal fendmeno
gue la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), a principios del siglo XXI instaurd
estrategias que deberian llevar a la contencion de la resistencia a los antimicrobianos,
estrategias que no han sido suficientemente implementadas, lo que se refleja en el
aumento paulatino de la resistencia microbiana (9). En el afio 2004 Londofio y
colaboradores realizaron un estudio en donde encontraron prevalencias de 6.7% de
SARM en trabajadores de una Unidad de Terapia Intensiva en una clinica de Medellin
(Colombia) (10). Por otra parte, Olarte y colaboradores llevaron a cabo en Bogota, un
estudio en donde encontraron un 7.2% de portacién de SARM de los pacientes al
ingreso a la UCI y una colonizacién del 9.1% de los no portadores durante su estancia
en la misma (11).

Por las razones anteriormente descritas, el presente estudio propuso determinar
fenotipicamente la portaciéon nasal de SARM en trabajadores de salud que prestan
servicios en UCI de la Clinica de los Andes, Clinica Medilaser y Hospital San Rafael de
la ciudad de Tunja, con el fin de aportar datos epidemioldgicos de la problematica en
nuestro entorno.

Materiales y métodos
Diseio y muestreo

Se llevo a cabo un estudio observacional, descriptivo de corte transversal, en el cual se
estableci6 como poblacién a los trabajadores de Unidad de Cuidado Intensivo de tres
Instituciones de Salud de la ciudad de Tunja (Clinica de los Andes, Clinica Medilaser y
Hospital San Rafael). La muestra se defini6 como el total de las personas que
trabajaban en las UCI objeto de estudio (103), pero para el analisis se incluyeron solo
84 trabajadores, que corresponden al 81,5% del total, debido a que 16 personas
(15,5%) decidieron no participar en el estudio y 3 (2,9%) fueron excluidas por tener
tratamiento antibiotico en el momento de la toma de muestra.

Muestras

Para el desarrollo del estudio se tuvieron en cuenta los parametros éticos que se fijan
en la resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de la Proteccién Social de Colombia, por la
cual se establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para la
investigacion en salud (12).

Las muestras se recolectaron mediante hisopado nasal de la zona anterior de las dos
fosas nasales, estas se sembraron por agotamiento directamente en agar manitol-



salado y fueron trasladadas al laboratorio de microbiologia de la Universidad de Boyaca
en donde se incubaron a 35°C durante 24 horas.

Adicional a la toma de muestra, se aplicé una breve encuesta a cada uno de los
participantes, en la que se registraron algunas variables de conductas de exposicion a
Staphylococcus aureus y otras relacionadas con la ocupacion.

Identificacion y pruebas de susceptibilidad

Luego de la incubacion, se seleccionaron las colonias que fermentaron el manitol, las
cuales se repicaron en agar sangre de cordero al 5%, de donde se realizaron pruebas
para de identificacion morfolégica (coloracion de Gram) y bioquimicas (catalasa,
coagulasa y DNAsa) buscando establecer la presencia de Staphylococcus aureus. Las
cepas de S. aureus fueron sometidas a la determinacién de susceptibilidad antibidtica
que se realizd por medio del método de difusidon en disco con cefoxitina de 30 ug, de
acuerdo con el protocolo M02-Al11 del Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI) (13). Se determinaron como resistentes a oxacilina mediada por mecA, a las
cepas con halo de inhibicion < 21 mm, utilizando como control de resistencia a la cepa
de Staphylococcus aureus ATCC 43300 y control de susceptibilidad a la cepa de
Staphylococcus aureus ATCC 33862, cepas de referencia y certificadas por la American
Type Culture Collection como resistente y sensible a meticilina respectivamente.

Resultados

El grupo de trabajadores de las tres UCI, estuvo conformado por 25 hombres (29,8%)
y 59 mujeres (70,2%); la media de edad fue 32,9 afios (rango de 19 a 57; DE: 10,2);
la poblacion estuvo conformada en su mayoria por auxiliares de enfermeria, seguido
por enfermeros profesionales y médicos, pero ademas participaron otros profesionales
de la salud que hacen turnos en las UCI. (Tabla 1)

Tabla 1. Poblacion participante en el estudio segtn el area de desempeiio

Ocupacion n (%)
Enfermeria (auxiliar) 43 51.2
Enfermeria (jefe) 19 22.6
Medicina (Med. general) 12 14.3
Medicina (Med. especialista) 3 3.57
Terapia respiratoria 5 5.9
Regencia en farmacia 1 1.2
Fisioterapia 1 1.2

Total 84 100

De las 84 muestras analizadas se obtuvieron 14 aislamientos de S. aureus, de los
cuales 13 (92,8%) corresponden a S. aureus sensible a meticilina (SASM) y 1
(7,1%) corresponde a S. aureus resistente a meticilina (SARM); de esta manera se
infiere que la prevalencia de SARM del 1,2% entre la poblacién estudiada (Figura 1).

Figura 1. Distribucion de la poblaciéon segln la portacion de S. aureus.



El analisis estadistico de las variables de investigacion por medio de Chi cuadrado (X?),
muestra una posible asociacidon entre algunas conductas relacionadas con la ocupacion
y la portacion de SASM o SARM en los trabajadores de la UCI. El desempafiarse como
médico es un posible factor asociado con la portacidon del microorganismo (p=0,025);
otros factores que posiblemente se asocian son: la ausencia de lavado de manos antes
o después de un proceso invasivo (p= 0,003) y la ausencia de tal procedimiento antes
o después de cirugia (p=0,04). Los otros aspectos contemplados en la encuesta no
representan un posible factor de riesgo para la portacion de SARM (Tabla 2)

Tabla 2. Factores probablemente asociados con la portacion nasal de SARM Y

SASM
SARM SASM %
Factor (%) (%) P
Medicina general 8,3 33,3 0,025*
Labor en la Qque  se Auxiliar ) de 0 16,3 0,92
presento casos positivos enfermeria
Terapia respiratoria 0 40 0,19
Entre pacientes 0 7.7 0.6
Antes y/_o despues de 0 53.9 0,003%
proceso invasivo
Ausencia de lavado de manos | Antes y/o después de *
de la poblacién estudiada cirugia 0 76.9 0,04
Después de
manipular fluidos 0 38.5 0,20
corporales
*Chi® p= 0,05

El porcentaje en el cual se encuentra presente SARM con respecto al total de los
aislamientos de S. aureus corresponde a 7,2%, este es bajo comparado con la
proporcion de SASM que corresponde a 92,8%.



A la cepa de SARM aislada se le realizaron pruebas de susceptibilidad a ciprofloxacina
(5ug), eritromicina (15pg), oxacilina (1pg), trimetoprimsulfametoxazol (25ug) vy
vancomicina (30ug). Esta cepa expreso resistencia Unicamente a oxacilina.

Discusion

Las cepas de SARM han tenido un gran impacto epidemioldgico, principalmente a nivel
hospitalario, en donde originan un gran problema terapéutico; la OMS manifiesta la
imposibilidad de erradicar la resistencia antimicrobiana, pero plantea la posibilidad de
convertirla en un problema manejable. Para esto deberian tomarse medidas de
contencion desde las instituciones de salud, tales medidas deben involucrar el
seguimiento continuo de los microorganismos mas comunes causantes de infeccidn, el
tamizaje para detectar portacion en los trabajadores y trabajo de investigacion para
detectar e intervenir las acciones deficientes (9, 14).

En el presente estudio se detectd la resistencia de S. aureus por medio del disco de
cefoxitina de 30 pg, segun protocolo del CLSI. Por este método puede identificarse
fenotipicamente las cepas de SARM que poseen como mecanismo de resistencia la
produccion de PBP2A mediado por mecA, utilizando como criterio la presencia de un
halo de inhibicion <21 mm. Aunque los métodos moleculares son los métodos de
referencia para la determinacién de los mecanismos de resistencia, resulta importante
realizar por métodos manuales y de bajo costo, trabajos de tamizaje que sirvan de
base para una posterior confirmacién molecular y que dan una idea de la situacion
epidemiolégica del fendmeno. En un estudio para determinar la sensibilidad vy
especificidad de la prueba de difusién en disco con cefoxitina de 30 ug en la
determinacion de produccion de PBP2A mediado por mecA, Fernandez y colaboradores
utilizaron 598 cepas confirmadas por PCR, encontrando un 100% de sensibilidad y
especificidad del método, lo cual valida esta técnica para la deteccién de la resistencia
a la meticilina mediada por dicho gen (15).

En investigaciones previas se han encontrado diferentes porcentajes de prevalencia de
SARM (entre 0,8% a 20%) y aunque la prevalencia en este estudio fue baja (1,2%) la
de SASM representa una cifra importante (15,5%).

Investigaciones que reportan la portacion nasal Staphylococcus aureus arrojan
resultados similares al de este trabajo, es el caso de un estudio desarrollado en
México, en donde el 12% de los participantes resulté ser portador de SAMS y 1% de
SARM; como factores de riesgo se identificaron: el ser hombre, tener mas de 60 afios,
ser diabético y cambiarse la bata una sola vez por semana; y como factores
protectores: la practica de lavado de manos al llegar, al salir del hospital y entre
pacientes, asi como lavar la bata tres veces por semana (16). En otras latitudes como
Turquia, en un estudio hecho en 2004 a 102 trabajadores de la salud, la prevalencia de
portadores nasales asintomaticos de SAMS fue 8,8%, y de 0.98% para SARM,
resultados equivalentes a los obtenidos en el presente trabajo (17).

Una alta prevalencia de portacion nasal de SARM en trabajadores de la salud, se
demuestra en un estudio realizado en Pakistan en el afio 2008, en donde se encontrd
que habia un 13,95% de portacién en los trabajadores de los hospitales que
participaron; cifra poco conveniente para las entidades de salud, dadas las
probabilidades de transmisidon de dicho organismo a pacientes en un estado critico de
salud como son los pacientes de UCI (18).



Por otra parte en Brasil, en el mismo afio se llevd a cabo un estudio en donde se
encontrd la elevada colonizacion de SASM (25,7%) en trabajadores de la salud de
diferentes areas del hospital del estado de Pernambuco, pero una baja portacién de
SARM (5%) correspondiente a 3 trabajadores, de los cuales dos pertenecian a la UCI
pediatrica (19). Los anteriores resultados son similares a los aqui publicados, pero se
alejan de los resultados de un estudio hecho en una UCI pediatrica de un hospital
venezolano, en el cual se determind la portacion de SARM en manos y nariz, que
resulté ser del 31,58%, siendo el personal de enfermeria el que presentd el mayor
porcentaje de portadores (20).

Las infecciones asociadas a la atenciéon de salud son un problema relevante, y los
trabajadores de la salud son potenciales transmisores de microorganismos debido al
contacto directo que tienen con los pacientes, este hecho puede observarse tras
realizar estudios como el llevado a cabo en Sdo Paulo (Brasil), en donde se tomaron
muestras de saliva a 340 trabajadores de un hospital de la ciudad, encontrando que
habia una colonizacién de 43.5% de SASM y 4.1% de SARM. La profesion que mas se
asocido con la presencia de SARM fue la de auxiliar de enfermeria y con menos
proporcion los médicos. Con la alta prevalencia encontrada en el estudio, los autores
concluyen que es necesario evaluar las practicas de bioseguridad en esta poblacion y
determinar medidas de prevencion para asi evitar el contagio del microorganismo
desde profesional a paciente y viceversa (21).

Llaman la atencion estudios multicéntricos como el realizado en cinco hospitales de
Estados Unidos, en donde la prevalencia general de SARM fue del 4.3%, las muestras
positivas fueron aisladas de las enfermeras, auxiliares de enfermeria y técnicos en
atencién al paciente. La prevalencia encontrada, fue mayor que la estimada para la
poblacién total de los Estados Unidos y segun la asociacion con la profesion, se
concluye que hay mayor probabilidad de ser portador cuando se tiene mayor
frecuencia de contacto con los pacientes (22). Otros estudios en Estados Unidos
reportan prevalencias mas altas, tal es el caso del reporte de Bisaga en el cual se hallé
una prevalencia de SARM del 15,3%, teniendo mayor asociacion de contagio las
enfermeras, seguido de los médicos. El estudio puntualiza el riesgo que se tiene en el
trabajo hospitalario en cuanto a la adquisicion de microorganismos que ponen en
riesgo la salud propia y la de los pacientes con quienes se tiene contacto directo (23).

La globalizacion de la resistencia a los antibidticos y especificamente en el caso de
SARM se hace evidente, por eso alrededor del mundo cada vez mas se reportan datos
de prevalencia del mismo, que reflejan la necesidad de intervenciones a nivel de los
pacientes y el personal de salud. Prevalencias de portacion de SARM del 5,3% como la
reportada hace unos afios en Iran, se han ido incrementando de forma gradual, lo que
sugiere que el fendmeno se torna cada vez mas grave (24).

A nivel mundial las estimaciones de la portacion de SARM por parte de los trabajadores
al cuidado de la salud varian de acuerdo con las caracteristicas demograficas y
climaticas del lugar en donde se encuentren y las condiciones de trabajo; en la revision
bibliografica de Hawkins se reportan prevalencias entre 0 y 15%. Es importante
denotar que a mayor prevalencia de portadores, existe una mayor probabilidad de
brotes, que en ambientes hospitalarios (de forma mas relevante en UCI) se convierten
en un obstaculo mayor para la recuperacion de pacientes criticos (25).

En el personal que labora en instituciones hospitalarias es frecuente la portacién
transitoria y asintomatica de microorganismos, la cual disminuye con el continuo y



adecuado lavado de manos. En el presente estudio se pudo observar una asociacion
entre la falta de lavado de manos después de procesos invasivos (p= 0,003); hecho
gue puede contrastarse con un estudio realizado por Cimera en México, donde se
observaron como factores protectores, la practica de lavado de manos al llegar, al salir
del hospital y entre pacientes, asi como lavar la bata tres veces por semana (16).

En Colombia la investigacién sobre la portacion de SARM en trabajadores de la salud
arroja cifras de prevalencia similares al promedio mundial. Es asi como por ejemplo
Londofio en 2.004 reporta un 6.7% de portacion de SARM en trabajadores de Unidad
de Terapia Intensiva en Medellin (10).

El presente estudio constituye -hasta el momento-, el Unico dato epidemiolégico de
portacion de SARM entre el personal que labora en instituciones de salud de la ciudad
de Tunja; dicha informacién debe complementarse por medio de la realizacion de
estudios relacionados, con el fin de establecer las bases necesarias para adoptar
conductas que lleven a la contencién de la portacion del SARM en dicha poblacion.

En conclusion, los resultados obtenidos en este estudio demuestran una baja
prevalencia en la portacion de SARM en la poblacion estudiada, de las principales
instituciones prestadoras de servicios de salud de Tunja, lo que no implica que la
necesidad de vigilancia de microorganismos multi-resistentes en el personal asistencial
no sea perentoria, puesto que son personas con alto riesgo de contagio y alta
probabilidad de transmisién del microorganismo a los pacientes. Por otro lado el
cumplimiento de las medidas de prevencién, como el uso de elementos de
bioseguridad y constante lavado de manos es indispensable para disminuir la tasa de
infecciones asociadas a la estancia hospitalaria y las complicaciones derivadas de
estas.
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