Recibido: 17/12/2020 | Aceptado 13/01/2021 Vol. 75, ntim. 1 enero-abril 2021

ARTICULO DE INVESTIGACION REVISTA DE SANIDAD MILITAR

México

Frequency of methicillin-resistant Staphylococcus aureus
(MRSA) in nasal cavities in the personnel of the Escuela
Militar de Medicina

Frecuencia de portadores de Staphylococcus aureus
resistentes a meticilina (SARM) en cavidades nasales en el
personal de discentes de la Escuela Militar de Medicina

Rebeca Vargas Olmos"” Angel Flores Gutiérrez'

! Secretaria de la Defensa Nacional. Escuela
Militar de Medicina. Ciudad de México, Abstract
Meéxico.
Background: Nosocomial infections caused by strains of methicillin-re-
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infections including osteomyelitis, invasive endocarditis, septic arthritis,
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is easily spread through fomites, skin-skin contact or contact with nasal
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of the Hospital Central Militar and can acquire or disseminate this type
of microorganisms. Hence the importance of preventive medicine, in

nasales en el personal de discentes de la order to assess the frequency of this microorganism and use sanitary me-
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2021;75(1):pp 1-9 Objective: To determine the frequency of resistant methicillin-resistant

Staphylococcus aureus (MRSA) carriers in students of the Escuela Militar
de Medicina.

Methodology: Mucosa samples from the nasal cavity of students of the
Escuela Militar de Medicina from the 2nd to 5th year, were cultured on
blood agar and salt-mannitol agar, strains with corresponding colonial
and microscopic morphology were selected S. aureus, tests were perfor-
med of catalase and coagulase, positive strains of S. aureus were sub-
jected to antibiogram using oxacillin sensitives and the resistance was
determined from the diameter in the inhibition zone. Student carriers
received eradicating treatment with intranasal 5% mupirocin for 7 days
and samples were taken again to determine the persistence of S. aureus
in the nasal cavity.

Results: Of the 110 students of the Escuela Militar de Medicina who
were sampled 51 patients (46.36%) were positive carriers to S. aureus,
the antibiogram with oxacillin discs showed a resistance to methicillin of
12 patients corresponding to 10.9%, while that with antibiotic eradica-
tion therapy with 5% intranasal mupirocin, the presence of resistant S.
aureus Methicillin decreased to 0%.

Conclusions: A 10.9% of students carriers of resistant S. aureus me-
thicillin were obtained, which was eradicated in its entirety with 5%

intranasal mupirocin
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Resumen

Antecedentes: Las infecciones nosocomiales ocasionadas por cepas de
Staphylococcus aureus resistentes a meticilina (SARM) son un problema
de salud importante en todo el mundo. Este microorganismo produce
una gran variedad de infecciones incluyendo osteomielitis, endocarditis
invasora, artritis séptica y septicemia. S. aureus se encuentra habitual-
mente en piel y cavidad nasal, se disemina ficilmente a través de fémi-
tes, contacto piel-piel o contacto con fluidos nasales. Los discentes de la
EMM estdn en contacto continuo con pacientes del Hospital Central
Militar y pueden adquirir o diseminar este tipo de microorganismos. De
aqui la importancia de la medicina preventiva, con el fin de valorar la fre-
cuencia de este microorganismo y utilizar medidas sanitarias que puedan
evitar su diseminacién.

Objetivo: Determinar la frecuencia de portadores de Staphylococcus au-
reus resistentes a meticilina (SARM) en discentes de la Escuela Militar
de Medicina.

Metodologia: Muestras de mucosa de la cavidad nasal de discentes de la
Escuela Militar de Medicina del 2do a 5to afio, fueron cultivadas en agar
sangre y agar sal-manitol, se seleccionaron cepas con morfologfa colonial
y microscdpica correspondiente S. aureus, se realizd pruebas de catalasa
y coagulasa, cepas positivas a S. aureus fueron sometidas a antibiogra-
ma utilizando sensidiscos de oxacilina y la resistencia fue determinada
a partir del didmetro en el halo de inhibicién. Los discentes portadores
recibieron tratamiento erradicador con mupirocina al 5% intranasal por
7 dias y se tomaron nuevamente muestras para determinar la persistencia
de S. aureus en la cavidad nasal.

Resultados: De los 110 discentes de la Escuela Militar de Medicina a
quienes se le tomd muestras 51 pacientes (46.36%) resultaron portadores
positivos a . aureus, el antibiograma con discos de oxacilina mostré una
resistencia a meticilina de 12 pacientes correspondiente al 10.9%, mien-
tras que con la terapia antibidtico erradicador con mupirocina al 5% in-
tranasal, la presencia de S. aureus resistente a meticilina disminuyo al 0%.
Conclusiones: Se obtuvo un 10.9% de discentes portadores de S. aureus
resistente a meticilina, mismo que fue erradicado en su totalidad con

mupirocina al 5% intranasal

Palabras clave: Staphylococcus aureus resistentes a medicina, ca-

vidad nasal, mupirocina

INTRODUCCION

La resistencia de microorganismosa antibiéticos es un problema de salud publica, provocando infecciones
intrahospitalarias. Staphylococcus aureus es una bacteria que coloniza la piel y/o fosas nasales de las
personas sanas y produce una amplia gama de infecciones, desde fortinculos hasta las mds graves como
neumonia o sepsis. La portacion nasal de S. aureus parece ser clave en la epidemiologia y la patogenia de
la infeccién. El estafilococo se caracteriza por presentar el gen mecA que confiere resistencia a meticilina
pudiendo ser sensible a otros antibidticos no betalactdmicos. Su virulencia se asocia principalmente a la

toxina leucocidina de Panton-Valentine (PVL) una citotoxina que provoca destruccién."?
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La aparicién y diseminacién de SARM se ve favorecida, por la falta de medidas higiénicas para
prevenir la difusién de microorganismos en los hospitales y por la presion selectiva que conlleva el
elevado consumo de antibiéticos en dichos centros.®%

Hasta el 30% de la poblacién humana estd asintomdtica y permanentemente colonizada con
Staphylococcus aureus nasal. La colonizacién nasal puede causar infecciones oportunistas y, a veces,
potencialmente mortales, como infecciones del sitio quirtirgico u otras infecciones en pacientes no
quirtrgicos que aumentan la morbilidad, la mortalidad y los costos de atencién médica.”

Las infecciones por Staphylococcus aureus resistente a meticilina asociadas en la comunidad e
intrahospitalarias, son una amenaza emergente para la salud publica mundial. El presente trabajo
evalta la presencia de S. aureus resistente a meticilina en cavidades nasales del personal discente de la

Escuela Militar de Medicina y su tratamiento para erradicarlo.

MATERIAL Y METODOS

El estudio se llevé a cabo en la Escuela Militar de Medicina, a los discentes de segundo a quinto afio
de la carrera de médico cirujano militar durante el mes de diciembre 2018 y enero 2019. Se realizé
una distribucién aleatoria del total de discentes de la escuela con un total de 286, de los cuales se
seleccioné una muestra de 110 con un intervalo de confianza del 95% utilizando el cdlculo muestras
para poblacién finita. Los pacientes fueron evaluados previo consentimiento informado y aprobacién

del comité local de ética.”¥

Toma de muestra y cultivo

Al paciente, previo consentimiento informado y bajo conocimiento del procedimiento que se le
realizarfa, se insert6 un hisopo estéril en ambas narinas de la nariz a una profundidad de 2 cm, y se hizo
girar suavemente dentro de la cavida. El material presente en el hisopo inmediatamente fue estriado en

agar sal y manitol con agar sangre (Becton Dickinson), e incubados a 37°C por 24 horas.

Identificacion y pruebas

Las colonias con vire al medio sal y manitol, fueron seleccionadas y resembradas en agar sangre, las
colonias que mostraron halo de hemolisis fueron sometidas a las pruebas de catalasa y coagulasa,
siguiendo el protocolo descrito en el manual de diagndstico microbiolégico.” La resistencia a meticilina
de las cepas de S. aureus se realizd mediante antibiograma, brevemente las cepas fueron ajustadas en
solucién salina a 0.5 de la escala de MacFarland, la dilucién fue dispersada con hisopo estéril en medio
Mueller-Hinton® y colocados discos de oxacilina 1 pg (Thermo Scientific™) e incubados a 37°C por 24

horas, la sensibilidad fue evaluada por el didmetro del halo de inhibicién de crecimiento bacteriano.
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Tratamiento

A los pacientes positivos portador de SARM en la cavidad nasal recibié tratamiento erradicador con
mupirocina al 5%, aplicindose por via mucocutinea cada 8 horas en ambas narinas por 7 dias. Posterior
a la aplicacién 7 dias después se tomé nuevamente una muestra de la cavidad nasal de estos pacientes y
se realizaron las pruebas nuevamente para aislamiento de S. aureus resistente a meticilina.

Resultados

De un total de 110 discentes de la Escuela Militar de Medicina se les realizo toma de muestra en ambas
narinas; se registré una distribucién por sexo de 42 (38.1%) para mujeres y 68 (61.9%) para varones.
Del total de las muestras en ambas narinas 51 (46.30%) muestras dieron positivo al vire de manitol,
beta-hemdlisis, catalasa positiva y coagulasa positiva. (Figura. 1).

Figura 1. Portadores de Staphylococcus aureus en personal discentes de la Escuela Militar de
Medicina

I Portadores de S. aureus
I No portadores de S. aures

Muestras de la cavidad nasal de personal discente de la Escuela Militar de Medicina fue cultivado
en agar sangre y agar sal-manitol, las cepas sospechosas fueron confirmadas por pruebas de catalasa y
coagulasa. Se grafica el porcentaje de pacientes portadores y no portadores de S. aureus (n=110).

Una vez que se identificaron el total de cepas positivas para S. aureus, se procedié a evaluar la

susceptibilidad a oxacilina, por medio de la difusién en disco en medio Mueller-Hinton. Se encontrd
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un total de 12 cepas positivas de pacientes positivos para S. aureus resistentes a la difusién del antibiético

de oxacilina, mostrando halos de inhibicién menores a 20 mm de didmetro (Figura. 2)

Figura 2. Portadores de Staphylococcus aureus meticilina resistente en personal discentes de la
Escuela Militar de Medicina

I S. aureus meticilina resistente
I S. aureus

Cepas de S. aureus aislado del personal discente de la Escuela Militar de Medicina fueron sometidas
a antibiograma en agar Mueller-Hinton con Sensidiscos de oxacilina (1pg), se determiné resistencia a
las cepas que mostraron un halo sin crecimiento con didmetro menos a 20 mm y se grafic6 como S.
aureus meticilina resistente.

Los discentes portadores de S. aureus resistente a oxacilina recibieron tratamiento con mupirocina
al 5% topica por via intranasal cada 8 horas por 7 dias. Posteriormente al término del tratamiento, se
realizé cultivo de la cavidad nasal de estos 12 pacientes la cual no presenté crecimiento (0%) de cepas
de S. aureus resistente a oxacilina.

Staphylococcus aureus se puede encontrar en diferentes sitios del cuerpo como la piel, el recto, la
vagina, el tracto gastrointestinal y la axila, y las fosas nasales anteriores aparecen como el reservorio
principal. Desde un sitio comensal cutdneo, S. aureus puede entrar en contacto con la mucosa nasal y
luego interactuar con ligandos de células epiteliales. Una vez que se superan las defensas del huésped,
S. aureus puede propagarse a las fosas nasales anteriores, de modo que el huésped se convierta en un
portador nasal. Se ha observado que entre un 20 a 80% de la poblacién mundial estd infectada y
esto desempefa un papel en la diseminacidn de la infeccidn, la presencia de bacterias multiresistentes
a antibidticos presenta un gran reto para la medicina actual, ya que la mayorfa de las infecciones
intrahospitalarias son provocadas por este tipo de microorganismos.®

En el presente estudio describe la prevalencia de portadores de S. aureus meticilina resistente

(SARM) en cavidad nasal de discentes de 2 a 5 afio de la Escuela Militar de Medicina, la cual fue del
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10.9% del total de discentes asintomdticos sometidos al estudio, un 7 % mayor lo encontrado por
Monzon, et al., en el 2004, que fue del 3.8%.(10)

El SARM puede desarrollar rdpidamente resistencia a antibiéticos, en 2008 mds del 90% de S.
aureus aislados eran resistentes a meticilina, mientras que la incidencia en América Latina era mayor
al 50%.1V

Pocos estudios se han realizado para identificar prevalencias de S. aureus resistente a meticilina y
sus tratamientos. En 2012 en México no se tenfa un registro del nimero de infecciones graves ni del
desenlace de las infecciones por SARM hospitalario o de adquisicién en la comunidad. Los reportes de
infecciones en nifos se limitan a series de casos o estudios en portadores. Veldzquez ez l., investigaron
la presencia de portadores de SARM en 2 345 nifios de guarderias del norte y sur de México. En 10%
encontraron colonizacién de S. awureus y en 0.93% de SARM."? La resistencia a la eritromicina, la
clindamicina, el trimetroprim/sulfametoxazol, la gentamicina y la ciprofloxacina fue de 72, 32, 22.7,
18.1 y 4.5%, respectivamente.

Las 22 cepas de SARM fueron separadas en seis clonas mediante electroforesis en gel por campos
pulsados. Uno de los perfiles presenté similitud con la clona USA100, una clona resistente de origen
hospitalario en Estados Unidos. Esto refleja la capacidad de diseminacidn, gracias a la migracién de las
poblaciones, de este tipo de microorganismos.?

Los discentes de nuestro estudio son de diferentes partes del pais, tanto del norte, centro y sur,
por lo cual la adquisicién de este microorganismo puede estar relacionad con estas inmigraciones.
Estos discentes estdn en contacto con pacientes del Hospital Central Militar durante su desarrollo
académico, por lo cual también puede ser una fuente de contagio o diseminacién. Cabe mencionar que
los derechohabientes también provienen de diferentes partes del pais. La combinacién de estos factores,
puede ser un factor para la distribucién de enfermedades emergentes, aun cuando la prevalencia es baja
para el grupo de trabajo, no se descarta que pueda ir en aumento, ya que observado entre los estudios
de Monzon, et al., en el 2004, con respecto al nuestro de 2019, se presenté un aumento del 7% .

En México durante el periodo 2004-2010 se reporté una tasa promedio de aislamientos SARM de
42,2% (con una considerable variacién afio con afio).!¥ De manera similar, el 8,6% de la poblacién
mexicana cursa colonizacién por SARM en vias respiratorias altas. Un porcentaje menor cercano al
obtenido en nuestro estudio, con una variabilidad del -2.3%. En otra investigacién, de forma andloga
a lo observado en los aislamientos, el 81,8% de los SARM de poblacién adulta se recuperé. Al parecer,
aunque los pacientes pedidtricos presentan un mayor porcentaje de colonizacién, los cuadros infecciosos
ocurren con mayor frecuencia en pacientes adultos.’

La medicina preventiva debe ser uno de los principales pilares para evitar la diseminacién y aumento
de microorganismos resistente,

El uso de la mupirocina en nuestro grupo de estudio mostré que es un antibidtico util para
la erradicacién de S. aureus. El efecto de la mupirocina para la erradicacién de portadores ha sido
ampliamente descrito en la literatura, con erradicacién total en personal médico portador,"® disminucién

de 83.4% en pacientes de cirugia electiva y cardiotordcica no urgente,"”

(18)

y 83.5% en cirugia ortopédica.
Estos valores concuerdan con el 83.9% de eliminacién de portadores en el estudio de Garcia ez al."”
Sin embargo se ha asociado el uso de quinolonas con el aumento del riesgo de colonizacién por SARM.

@9 Asi mismos pueden encontrarse casos de resistencia a mupirocina en S. aureus comtinmente debido
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a la isoleucil-tRNA sintasa mupirocina-insensible de 1024 aa. Codificada por el gen “lles”, también
conocido como ileS2 o mupA.*)

La literatura sobre la resistencia a mupirocina muestra valores que van de 0.3% a 8.3%, este tltimo
en servicios dermatoldgicos en los que se presenta amplio uso de este antibidtico.?? Es asi como la
aparicion de resistencia y el efecto marginal para la erradicacién de S. aureus resistentes a meticilino
obliga a un andlisis mds detenido de cudndo y cémo usarlo.*?

La frecuencia de portadores de SARM en la Escuela Militar de Medicina se encuentra dentro de
los pardmetros reportados a nivel nacional e internacional, sin embargo, no debe dejar de preocupar
que puede incrementar, este tipo de estudios es necesario realizarlo en lugares donde el contacto
interpersonal es constante y en el personal de salud que estd en contacto con pacientes en entorno de

hospitales de manera periédica.

CONCLUSIONES

La frecuencia de portadores de Staphylococcus aureus en discentes del plantel fue de 10.9%, la totalidad
de estas cepas fueron resistentes a meticilina, dicho porcentaje se encuentra dentro lo de estimado en las
referencias nacionales e internacionales.

El tratamiento con mupirocina al 5% via nasal mostr6 una reduccién del 100% de aislamiento de

S. aureus.
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