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El problema del Staphylococus aureus.

El problema del Staphylococcus aureus resistente a
Meticilina.
The problem of methicillin-resistant Staphylococcus aureus.

La emergencia de resistencia, se ve graficada en el reemplazo de las cepas bacterianas predominantes, como
agentes causales de las infecciones, por cepas que tienen la habilidad de eludir o evitar ser destruidas por los
antibióticos. El Staphylococcus aureus con habilidad para resistir a la penicilina apareció prácticamente un año
después de que se iniciara el uso de ésta y reemplazó a la cepa sensible en un periodo de 20 años, siendo desde
entonces la cepa predominante (1-4).

Se pudo resolver este problema con la generación de nuevos antibióticos como las penicilinas semisintéticas
(meticilina e isoxasolil peniclinas), cefalosporinas y lincosamidas, entre otros, usadas para tratar las infecciones por
estas cepas de Staphylococcus aureus denominadas meticilino sensibles (SAMS). El tratamiento de estas infecciones
con estos nuevos agentes condiciona la emergencia de estafilococos multiresistentes, llamados Staphylococcus
Meticilino Resistentes (SARM-AH), que surgen  en ambientes hospitalarios  y tienen la capacidad de ser resistentes
a las penicilinas semisintéticas, pero adicionalmente a varias familias de antibióticos como las lincosamidas, macrólidos,
rifampicina, cotrimixazole y cefalosporinas.  Microbiológicamente se define resistencia a meticilina cuando la cepa
tiene concentraciones inhibitorias mínimas (CIM) a oxacilina > 4μg/mL y a meticilina  > 16μg/mL (1-2).  El manejo
de infecciones por estas bacterias obliga al uso de antibióticos complejos como glicopéptidos, daptomicina,
cefalosporinas de 5ta generación y estreptograminas.  Estos SARM afectan predominantemente a personas que se
exponen a ambientes ó procedimientos hospitalarios. Uno de los grandes temores de médicos y científicos era que
este agente migrara hacia la comunidad, ya que se describen infecciones por SARM en personas sometidas a
cuidados de la salud en ambientes no hospitalarias (como ancianos o personas institucionalizadas), o infecciones
adquiridas en domicilios por personas recientemente hospitalizadas, trabajadores de salud o sus familiares;  sin
embargo para nuestra relativa tranquilidad el proceso de instalación de esta  cepa,  SARM-Relacionado a Cuidados
de la Salud-Adquirido en la Comunidad  (SARM-RCSAC), no fue eficiente y no fue esta la que reemplazó a la cepa
SASM que se adquiere en la comunidad (SASM-AC) (5) .

Desde los años 90 aparece en Australia una nueva cepa SARM, cuya particularidad es la de tener un comportamiento
diferente al SARM-AH o al SARM-RCSAC. Por ahora, se adquiere en la comunidad y el enfermo no muestra
precedencia de haber estado en contacto con ambientes o personas vinculadas a hospitales, por lo que se le denomina
SARM-AC.  Muestra un patrón de resistencia a la meticilina, pero no necesariamente a todas las otras familias de
antibióticos (su patrón de resistencia es variable). Tiene un mayor fitness (con gran capacidad para reemplazar a las
cepas SASM-CA). Suele producir una mayor frecuencia de infecciones entre sus portadores, y las infecciones
suelen ser más agresivas, con destrucción tisular y mayor frecuencia de diseminación. La gran mayoría son portadoras
de enzimas y toxinas; una de las más comunes (lo porta casi el 90% de las cepas) es la Panto Valentin Leucocidina
(PVL), que le confiere la capacidad de causar destrucción de leucocito y además causar lesiones necrotizantes en
partes blandas y a nivel pulmonar. Por su alto fitness se está introduciendo a los hospitales, generando mayor
frecuencia de infecciones nosocomiales (endémicas y epidémicas), complicando el panorama hospitalario e
interactuando con las cepas multiresistentes. Salvo por el hecho de que tiene una mayor chance de responder a
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ciertas familias de antibióticos esta especie SAMR-AC tiene una serie de propiedades que la hacen más peligrosa
para el ser humano, ya que produce infecciones con más frecuencia, que suelen ser más graves y con mala
respuesta a los antibióticos (6-7) .

La resistencia a meticilina se codifica en el gen mecA y se almacena y transmite en el cassette del cromosoma mec
(SSC mec). Este vehiculo puede llevar adicionalmente otros genes como el gen Tn554, que confiere resistencia a
macrólidos, clindamicina y estreptograminas, y el gen pT181, que confiere resistencia a tetraciclinas. El mismo SSC
mec  puede transportar genes de virulencia como el Luk F o Luk-SV, que codifican la PVL, los genes  para la
Enterotoxina B y C y la toxina de choque tóxico (3,6).

La emergencia de esta especie ha sido heterogénea, ya que la posibilidad de que se combine estos genes originaron
varias tipos de SARM (hay 7 ó más combinaciones descritas). Las tipo I, II y III portan los genes Tn554 y gen
pT181 de multiresistencia y generan los  SARM-AH o SARM-RCSAC (hospitalarios o relacionados a los cuidados
de la salud), que al ser grandes y pesados tienen problemas de reproducción por su replicación lenta y no tiene buena
opción de trascendencia comparado con los otros tipos. Las cepas del SARM-AC tienen los SCCmec  tipo IV, V, que
no portan genes de multiresistencia, son muy livianos, por tanto su replicación es más ligera y ha podido instalarse
con mucha facilidad en la comunidad  (6).

Su alta capacidad de reemplazar a las otras cepas y de transmisión entre los seres vivos, ha hecho de que este
agente rápidamente se globalice. Hay 5 cepas predominantes en el mundo, todas ellas portadoras del SSCmec Tipo
IV (y usualmente portadoras del gen para PVL) (3,8): 1)La cepa que causó la epidemia en Dakota (la MW2) que
deriva de un tipo ST1/USA400; 2)La variante ST8/USA 300 que está en este momento predominado en Estados
Unidos; 3) La cepa Ibérica que es ST247;  4) La cepa francesa predominante en Europa que es la ST80; y 5) La cepa
brasileña que es la ST30, que está siendo remplazada por la clona Uruguaya denominada SARM-com y que está
peleando espacios con la cepa cordovesa que se viene posicionando en Chile y Argentina.

En este número se presenta información importante de lo que estuvo ocurriendo en Perú, entre setiembre 2005
y mayo del 2006. Tamaris  y col (9) aíslan 276 cepas de 3 hospitales de Lima y las agrupan en 81 aisladas de
infecciones comunitarias y 176 de infecciones hospitalarias. El 73,3% de las cepas hospitalarias eran SAMR, cifras
que concuerdan con lo reportado en la literatura para nuestro medio (2, 10-11). En 9/81 (11,1%) cepas comunitarias
se encontró resistencia a meticilina (SAMR-AC) y de estas 4/9 eran portadoras de PVL; ambos datos son interesantes,
ya que a pesar de lo pequeño de la muestra y de las definiciones operacionales, evidencia la existencia de este nuevo
agente en nuestro medio.

Esta información debe haber variado a la fecha, dada la capacidad del agente. Es de importancia vital que los
médicos estemos informados y conozcamos el perfil de los agentes que generan enfermedad tanto a nivel de la
comunidad como dentro de los hospitales, para optar por la mejor decisión en el manejo de nuestros pacientes y para
desarrollar estrategias que permitan controlar o atenuar la diseminación de estas cepas emergentes. El artículo de
Tamarís no sólo nos alerta sobre este hecho, si no que  además nos muestra que en nuestro medio contamos con
equipamiento, personal y tecnología suficiente para valorar este problema.
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