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RESUMEN

Estudio retrospectivo (entre enero de 2020 y enero de 2022) que
analizé a 202 pacientes con infeccion por S. aureus. Se encontré un
38 % de SARM y el 39 % de los pacientes mostré cultivos nasales
positivos, dato significativamente superior al promedio del area de
salud. Hubo diferencias estadisticas a nivel de recurrencias entre
portadores descolonizados con mupirocina y no descolonizados (p <
0,05), pero no se observaron entre pacientes con cultivo nasal
positivo y negativo (p = 0,47). En pacientes con infeccién previa por
S. aureus existe una elevada tasa de colonizacién nasal y una alta

prevalencia de SARM. Sin embargo, el cribado sistematico de



portadores nasales con el objeto de prevenir recurrencias muestra
una rentabilidad variable. Puede estar indicado solo en pacientes con

factores de riesgo o de infecciones de repeticion.
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ABSTRACT

Retrospective study (from January 2020 to January 2022) analyzing
202 patients with S. aureus infection. MRSA was found in 38 %, and
39 % of patients showed positive nasal cultures, significantly higher
than the health area average. There were statistical differences in
recurrences between mupirocin decolonized and non-decolonized
carriers (p < 0.05), but no differences were observed between
patients with positive and negative nasal cultures (p = 0.47). In
patients with previous S. aureus infection there is a high rate of nasal
colonization and a high prevalence of MRSA. However, systematic
screening of nasal carriers in order to prevent recurrences shows
variable cost-effectiveness and may only be indicated in patients with

risk factors or recurrent infections.

Keywords: Staphylococcus aureus. Nasal carrier. Recurrence. MRSA.

Decolonization.

INTRODUCCION

La colonizaciéon nasal por S. aureus, y en especial por SARM, se
considera un factor de riesgo para desarrollar una infeccién posterior
debido a que las bacterias colonizadoras pueden diseminarse a través
de barreras mucosas alteradas hacia localizaciones mas profundas
(1).

Segun algunos estudios, mas del 80 % de las cepas de S. aureus
causantes de infeccién son enddgenas y genéticamente similares a

las cepas aisladas en las fosas nasales de los correspondientes



pacientes (2). De hecho, un 71 % de los portadores de S. aureus que
desarrollaron una infeccién sanguinea por esta bacteria después del
ingreso en un hospital se infectaron con sus propias cepas
colonizadoras (3). Ademas, la incidencia de bacteriemia por S. aureus
se ha asociado con la colonizacién nasal por cepas resistentes a
meticilina (4).

La aplicacién de pomada de mupirocina es efectiva para erradicar
temporalmente S. aureus de las fosas nasales (5). Los estudios sobre
la efectividad de tratar a los portadores nasales de S. aureus con el
objetivo de evitar recurrencias se muestran favorables a la
erradicacidon nasal con antibiético en aquellos pacientes con factores
de riesgo para desarrollar infecciéon, mientras que en el resto de la
poblacion la evidencia es menos clara.

El objetivo de este estudio fue determinar la prevalencia de
portadores nasales de SARM y de S. aureus sensible a meticilina
(SASM) en pacientes con infeccidn previa y analizar la eficacia que
tiene el estudio rutinario de portadores nasales de S. aureus a la hora
de prevenir posibles recurrencias, comprobando para ello si existen
diferencias significativas entre pacientes infectados por cepas SARM,
pacientes no colonizados nasalmente y pacientes colonizados que

fueron tratados o no tratados con mupirocina.

MATERIAL Y METODOS

Estudio descriptivo, transversal y retrospectivo durante el periodo
comprendido entre enero de 2020 y enero de 2022, realizado en el
Hospital Clinico Universitario de Valencia, de pacientes con infeccidn
clinica y documentada por S. aureus, tanto comunitaria como
nosocomial. Se estudiaron los aislados procedentes de muestras de
sangre, de piel y partes blandas, respiratorias profundas (aspirado
traqueal, broncoaspirado y lavado broncoalveolar), liquido
cefalorraguideo (LCR) y otros. Solo se considerd un episodio por
paciente. En todos los casos se remitieron muestras de exudados

nasales para deteccién de portadores.



Adicionalmente se estimd la tasa global de colonizaciéon nasal por S.
aureus (incluyendo SARM) mediante el andlisis de los estudios de
vigilancia epidemioldgica de portadores a partir del cultivo de
exudados nasales remitidos al Servicio de Microbiologia durante el
periodo de estudio.

Las muestras para el estudio de colonizaciéon se obtuvieron mediante
hisopado de las fosas nasales anteriores, se introdujeron en medio
liquido de Stuart Amies, se conservaron a 4 °C y se transportaron en
menos de 24 h al laboratorio de microbiologia. Todas las muestras de
exudados nasales se tomaron antes de los 30 dias tras la deteccion
de S. aureus en cultivo de muestra clinica. El aislamiento de todas las
cepas se realizé mediante cultivo en medios convencionales de agar
chocolate y agar sangre (Becton Dickinson). La lectura de las placas
se realiz6 a las 24-48 horas de incubacion a 35-37 °C en estufa de
CO,. La identificacién bacteriana se realizd6 mediante tecnologia
MALDI-TOFF (Bruker) y la susceptibilidad a antimicrobianos, mediante
microdilucion (paneles P33 MicroScan, Beckman). La interpretacién
de las pruebas de sensibilidad antibiética se realiz6 siguiendo los
criterios EUCAST (European Committee on Antimicrobial Susceptibility
Testing). La recurrencia de la infeccién se defini6 como la deteccién
de cepas de S. aureus en los 6 meses posteriores con el mismo perfil
de sensibilidad antibidtica (resistotipo) que el aislado original (6).

El andlisis estadistico de los factores asociados con el riesgo de
desarrollar una recurrencia por S. aureus se realizé mediante
regresion logistica binaria utilizando el software estadistico SPSS. Se

consideré estadisticamente significativa una p < 0,05.

RESULTADOS

La tasa estimada de colonizacién nasal por S. aureus en poblacion
general (n = 1419) y durante el periodo de estudio fue del 16 %, de
los que el 25 % fueron SARM y un 7,5 %, resistentes a mupirocina.

Se analizaron 202 casos de infeccién confirmada por S. aureus, de los
que el 38,1 % (n = 77) fue SARM. La media de edad de los pacientes



fue de 59 £ 24,6 anos (rango 1-99) y el 56 % fueron hombres. El
51,6 % de los aislados procedieron de muestras relacionadas con
infeccion de piel y partes blandas (n = 104); el 30,3 %, del tracto
respiratorio inferior (n = 61); el 13,33 %, de sangre (n = 27); el 0,9 %,
de LCR (n=2),y el 4 % (n= 8), otras muestras. El 87 % (n = 175) de
las muestras procedieron de pacientes atendidos en el hospital,
mientras que el 13 % restante (n = 27) fueron atendidos en Atencién
Primaria.

En el 61 % (n = 123) de los pacientes el estudio de colonizacién para
S. aureus fue negativo, de los cuales el 11 % (n = 14) desarrollé una
recurrencia de la infeccion (Fig. 1). Por el contrario, el 39 % (n = 79)
restante tuvo un cultivo nasal positivo, el 38 % (n = 30) fue SARM,
con una tasa de recurrencia del 10 % (n = 8).

En los pacientes con infeccién previa tanto la tasa de colonizacién
nasal por S. aureus (39 %) como el porcentaje de SARM (38 %) fueron
significativamente mayores (p < 0,05) que en la poblacién general
(16 % de colonizacién y 25 % de SARM).

Atendiendo a criterios clinicos y con el objeto de reducir la
recurrencia de infeccion, se realizd6 descolonizaciéon nasal con
mupirocina en 37 (47 %) de los 79 pacientes colonizados, de los que
solo 1 (3 %), infectado y colonizado por una cepa resistente a
meticilina y sensible a mupirocina, tuvo recurrencia de la infeccion
(Fig. 1). Solo 3 de los 37 aislados fueron resistentes a mupirocina
(8 %).

En el grupo de pacientes en el que se no realizd erradicacién nasal
(34 pacientes, 43 %), se detectaron 7 recurrencias (21 %) de la
infeccidn, el 43 % causadas por SARM. La mediana del tiempo hasta
la recurrencia fue de 3 meses. Del total de las 8 recurrencias
detectadas en pacientes colonizados, 4 de ellas (50 %) se produjeron
en pacientes portadores de SARM. Ocho pacientes fueron exitus en
los 30 dias posteriores a la positividad del cultivo nasal (de los cuales,
el 62,5 % fueron SARM) y no pudo valorarse el tratamiento con

mupirocina ni las recurrencias.



Cabe destacar que del total de recurrencias documentadas (n = 22),
el 95,4 % (n = 21) correspondieron a recurrencias del mismo tipo de
infeccidon y localizacién que la infeccidon original, y el 4,6 % (n=1)
restante a recurrencias de distinta ubicacién a la original. El 81,8 %
(n = 18) del total de recurrencias fueron infecciones de piel y de
partes blandas; el 9,1 %, infecciones respiratorias (n=2) y el 9,1 %
(n=2), infecciones del torrente sanguineo. La tabla | muestra las
caracteristicas demograficas de los pacientes, el porcentaje de
pacientes colonizados y el porcentaje de recurrencias para cada uno
de los tipos de infeccién.

El tratamiento descolonizador con mupirocina se asocié con un menor
riesgo de infecciéon recurrente por S. aureus (OR 0,11; IC 95 %; 0,12-
0,92; p < 0,05, n= 71). Por el contrario, ni el ser portador nasal de S.
aureus ni la infeccién por SARM (OR 0,72; IC 95 %; 0,29-1,76; p =
0,47 y OR 3,35; IC 95 %; 0,63-17,80; p= 0,16, respectivamente) se

asociaron con el riesgo de desarrollar una recurrencia de la infeccién.

DISCUSION

Alrededor del 40 % de las personas sanas estan colonizadas por S.
aureus, de forma persistente (20 %) o intermitente (20 %) (7). No
obstante, existen pocos estudios que muestren la tasa de
colonizaciéon nasal en pacientes con infeccion previa por S. aureus en
Espafa. Hanses F. y cols. observaron, en un estudio de cohortes
europeo, que en pacientes con infeccién por S. aureus adquirida en la
comunidad la tasa de colonizacion nasal se situaba en un 31 % (8).

La prevalencia de portadores nasales con cepas meticilina resistentes
en personas sanas es baja, mientras que en el entorno hospitalario se
disemina mas facilmente y la prevalencia de estas cepas aumenta
considerablemente (9). La prevalencia de colonizaciéon nasal por
SARM en nuestra cohorte fue elevada (38 %). En estudios semejantes,
gue incluian a pacientes con infeccion previa por S. aureus, la
prevalencia de SARM en fosas nasales se sitla en torno al 24-42 %
(10,11).



La utilizacién del cribado nasal de SARM se ha mostrado eficaz para
prevenir infecciones del tracto respiratorio inferior, con un alto valor
predictivo negativo y para reducir la duracién del tratamiento con
vancomicina. Sin embargo, el beneficio clinico en otro tipo de
infecciones con el objetivo de evitar recurrencias es menos claro (12).
En algunos estudios se ha demostrado que la presencia de SARM en
el cultivo del exudado nasal no se ha relacionado significativamente
con el riesgo de recurrencia en las infecciones de piel y de partes
blandas y algunos autores desaconsejan el cribado sistematico debido
al gran numero de posibles fuentes distintas de reinfeccién a las fosas
nasales del propio paciente (13).

Se ha observado que la descolonizaciéon con mupirocina de pacientes
portadores de SARM que son dados de alta hospitalaria puede reducir
hasta en un 30 % el riesgo de desarrollar una infeccion posterior (14).
La pérdida por exitus de 8 pacientes en el grupo de cultivos nasales
positivos podria ser una limitacién de nuestro estudio, al representar
un 10 % del grupo. Es pertinente recordar que las infecciones por S.
aureus estan asociadas con una elevada morbilidad y mortalidad en
algunos casos. Este factor subraya la importancia de revisar
periddicamente las estrategias preventivas.

En nuestra experiencia, a pesar de que el tratamiento descolonizador
con mupirocina en pacientes portadores de S. aureus fue un factor
protector de recurrencia, el estudio sistematico de portadores nasales
en los pacientes con infeccién previa por S. aureus muestra una
rentabilidad variable, puesto que no hubo diferencias significativas
respecto a las recurrencias entre los portadores nasales positivos y
negativos. El cribado, en ausencia de factores de riesgo, podria estar
indicado solo en caso de que el paciente tenga una recurrencia

documentada de la infeccién.
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Exudado
nasal: 202

Positivo: OR=0,72; p=0.47 Negativo:
79 (39%) 123 (61%)
Con tratamiento Sin tratamiento
descolonizador: 37 descolonizador: 34
i OR=0,11; Jr 4
1recurrencia | P=0.04 | 7 recurrencias 14 recurrencias
(3%) (21%) (11%)

Figura 1. NUmero de recurrencias en cada grupo de pacientes

(cultivo nasal positivo para S. aureus frente a cultivo negativo) y

valores de p obtenidos en los grupos estudiados.

Tabla 1. Datos demogréficos, colonizaciones positivas y niamero de

recurrencias segun el tipo de infeccién

Edad
[ d Portad
Hospit medi Sexo
. .. . or Recurren
Tipo de infeccidn al a masculi )
b nasal cia (%)
(%) (ano no (%)
(%)
s)
Piel y partes blandas 76 48 41
18 (17 %)
(n=104) (73 %) (46 %) (39 %)
el
Tracto respiratorio 40 29
. . (100 % | 56 2 (3 %)
inferior (n = 61) ) (66 %) (48 %)
27 18
Sangre (n = 27) (100 % 62 9 (32 %) 2 (7 %)

)

(68 %)




Liquidos bioldgicos

9

o 58 9 (90 %) | 3(30%) [0 (0 %)
estériles* (n = 10) (90 %)
176 113
Total (n = 202) 22 (11 %)
(87 %) (56 %) (39 %)

*LCR: liquido peritoneal y liquido sinovial.




