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RESUMEN: Staphylococcus aureus es uno
de los patdbgenos mas importantes para
el humano, por su virulencia y capacidad
de adquirir répidamente resistencia a

los antimicrobianos, es responsable de
infecciones diversas, tanto de origen
comunitario como hospitalario. Las
infecciones por Staphylococcus aureus
resistente a la meticilina se circunscribian
hasta hace no demasiado tiempo
exclusivamente al ambito hospitalario
(SARM-AH) y desde la década de los

90’ un problema también frecuente en

la Comunidad (SARM-AC), en pacientes
previamente sanos. En la actualidad, las
cepas SARM-AC que son genéticamente
diferentes a las SAMR-AH, son

responsables de las infecciones
asociadas al cuidado de la salud.
Presentamos el caso clinico de una
infeccién invasiva por SARM-AC en un nifio
prematuro y su madre. Los aislamientos
portaron el gen mecA, la leucocidina de
Panton-Valentine, el cassette SCCmec
tipo IV y spa t019 (por asociacion: ST30).
Ambos aislamientos, atendiendo a
criterios fenotipicos y moleculares, fueron
categorizados como SARM-AC.

PALABRAS CLAVES: Staphylococcus
aureus resistente a la meticilina, adquirido
en la comunidad, leucocidina de Panton-
Valentine, infecciones invasivas.
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SUMMARY: Healthcare-associated infection
by community acquired methicillin-resistant
S. aureus.

Staphylococcus aureus is one of the most
important pathogens for humans, due to its
virulence and the ability to rapidly develop
antibiotic resistance. It is responsible

for diverse infections, both community

and hospital acquired. Infections due to
methicillin-resistant Staphylococcus aureus
were restricted to the hospital setting
(HA-MRSA) and, since the 1990s, it has
emerged as a common problem in the
community (CA-MRSA) in healthy patients.
CA-MRSA strains are genetically different
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from HA-MRSA and they are responsible
for infections associated with health care.
We present a case of an invasive infection
by MRSA in a premature infant and his
mother. The isolates carried the mecA gene,
Panton-Valentine leucocidin, SCCmec type
IV cassette and spa t019 (by association:
ST30). Both isolates, according to
phenotypic and molecular characterization,
were categorized as CA-MRSA.

KEYWORDS: Methicillin-resistant
Staphylococcus aureus, community-
acquired, Panton-Valentine leucocidin,
invasive infections.

Introduccion

Staphylococcus aureus es un microor-
ganismo que produce una amplia gama de
infecciones en nifios y adultos desde, leves
en la piel, hasta graves, como neumonia
necrotizante, empiema, sepsis, bacterie-
mia, piomiositis, osteomielitis, fascitis necro-
tizante y émbolos sépticos. Su protagonismo
ha ido creciendo en los Ultimos afios por la
aparicion de una nueva cepa S. aureus resis-
tente a la meticilina (SARM). (1,2).

Las infecciones por SARM se circuns-
cribfan hasta hace no demasiado tiempo
casi exclusivamente al ambito hospitala-
rio y eran denominadas S. aureus resis-
tente a la meticilina adquirido en el hospi-
tal (SARM-AH). Desde el inicio de la década
de los 90’, SARM surge como un problema
también frecuente en la comunidad. Se los
ha encontrado en pacientes previamente
sanos, sin contacto con el ambito hospita-
lario ocasionando especialmente infeccio-
nes de piel y partes blandas. Estas cepas
fueron denominadas S. aureus resistente
a la meticilina adquirido en la comunidad

(SARM-AC) y se diseminaron rapidamente
y evidenciaron alta virulencia, transmisibili-
dad y caracteristicas claramente diferentes
de las de origen hospitalario. (2,3).

Lo novedoso es que, en la actualidad, las
cepas SARM-AC genéticamente diferentes
a las SARM-AH, son responsables también
de infecciones nosocomiales, antes, solo
causadas por las cepas SARM-AH. (2,4).

Los aislamientos de SARM-AC suelen
ser resistentes a todos los beta-lactami-
cos (penicilina, oxacilina y cefalosporinas)
y sensibles a los otros antimicrobianos.
Esta caracteristica lo distingue de los aisla-
mientos de SARM-AH, los que comUnmente
suelen presentar co-resistencia a mdltiples
antimicrobianos incluyendo gentamicina,
ciprofloxacina y eritromicina.(1,5).

Los aislamientos de SARM, ya sea adqui-
ridos en la comunidad o en el hospital, por-
tan el gen mecA el cual esta localizado en
un elemento genético moévil llamado cas-
sette cromosomico estafilocéccico (SCC-
mec). Actualmente se describen 11 tipos
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diferentes de cassettes (SCCmec |, II, llI, IV,
Vo VI VIL VL X, X, XDD).(6,7)

La mayoria de los aislamientos SARM-AC
suelen ser portadores del cassette SCCrmec
IV y algunos del SCCmec V y VII mientras
que los adquiridos en hospital suelen portar
los cassettes SCCmec |, Il, Ill, VI'y VIII. (2).
Segun describe la literatura los cassettes IX,
X'y Xl son de origen animal. (8,9)

Otra diferencia molecular es la presen-
cia del gen que codifica la leucocidina Pan-
ton-Valentine (PVL por sus siglas en inglés).
La PVL es una exotoxina especifica de S.
aureus codificada por los genes lukS/IukF e
involucrada en el mecanismo de dano tisu-
lar, la cual suele estar presente en los ais-
lamientos de SARM-AC pero raramente en
los SARM-AH. (1,10,11)

S. aureus presenta muchos factores de
virulencia incluyendo la proteina A (spa)
cuya funcion es impedir la fagocitosis de las
células bacterianas por el sistema inmune
del huésped. (12) Esta proteina A esta
codificada en el gen polimérfico spa y su
secuenciacién emerge como un marcador
prometedor para la tipificacion de cepas y
posee buena correlacion con las metodolo-
glas de referencia MLST y PFGE. (13)

En la actualidad, las definiciones de
SARM-AC estan basadas en caracteristicas
microbiolégicas y genéticas, acompafadas
del sitio de inicio de la infeccién: comuni-
dady hospital. (14,15,16,17)

Presentamos el caso de una infeccion
invasiva por SARM-AC en un nifio prema-
turo y su madre.

A propésito de un caso

Ingresé al servicio de Neonatologia del
Hospital de Nifos Dr. Orlando Alassia de
la ciudad de Santa Fe, un bebé con cinco
horas de vida. Se tratd de un prematuro de

28 semanas de gestacién con un peso al
nacer de 1150 g. Su mam4 tenia 26 afos
sin hébitos toxicos y con un desarrollo del
embarazo mal controlado, presentaba
como antecedente una cardiopatia congé-
nita valvular corregida quirdrgicamente a los
2 anos de edad.

Debido a la enfermedad de membrana
hialina severa que presenté el bebe, reci-
bié dos dosis de surfactante y fue sometido
a asistencia mecanica respiratoria. Por otra
parte, la evaluacién cardiolégica diagnostico
comunicacion interventricular congénita que
se resolvid quirlrgicamente. La rectogra-
fla acompafada de biopsia resulté normal.
Durante su internacién presenté enterocolitis
necrotizante que se resolvié con tratamiento.
Desde el punto de vista nutricional recibi¢ ali-
mentacién parenteral durante 42 dias, luego
nutricion enteral completa. A los 84 dias de
vida presentdé mal estado general, reticu-
lado, cianosis, apnea, postura hipertdnica,
flexion de miembros e hipoactivo; por lo que
se le suministraron inotrépicos, anticonvulsi-
vOs Y se realizaron andlisis de laboratorio y
estudios radiolégicos. Ocho dias después,
se presento irritable, con hipertonia y una
lesion en la region dorsal izquierda en la que,
mediante ecografia, se confirmd la presen-
cia de una coleccion de aspecto liquido de
30 x 12 mm. Se drend el absceso y se envid
al laboratorio de microbiologia para cultivo.
Simultaneamente, se tomaron dos mues-
tras para hemocultivos (HMC). En ambos
materiales se obtuvo desarrollo de SARM
resistente a eritromicina y clindamicina. Se
instaurd tratamiento antibidtico durante 14
dias con vancomicina endovenoso y 7 dias
con trimetroprima-sulfametoxasol presen-
tando una evolucion favorable. A la semana
de haber finalizado el esquema antibiético,
reaparecié el absceso por lo que fue nueva-
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mente drenado y enviado al laboratorio para
cultivo. Se tomaron dos muestras para HMC.
Se aisld, de la secrecion, el mismo SARM
obtenido en las muestras anteriores y los
HMC resultaron negativos. Ante este resul-
tado se instaurd el mismo tratamiento anti-
bidtico anterior.

A los 150 dias de vida desmejord la
mecanica respiratoria, presentando bron-
quiodisplacia pulmonar. Estudios radiol6-
gicos evidenciaron imagen compatible con
osteomielitis y se decidié tratamiento quirdr-
gico. Se envi6 al laboratorio material éseo
para cultivo y se tomaron HMC. Del material
0seo se aislé SARM con idéntico perfil de
sensibilidad que los anteriores y los HMC
resultaron negativos.

Durante la internacion del bebé, aproxima-
damente a los 100 dias, la madre fue deri-
vada al Hospital José Maria Cullen por pre-
sentar exantema, prurito y fiebre estando
medicada con cefalexina por sospecha de
mastitis. Al examen fisico presentd tumo-
racion dolorosa en mama derecha con
secrecion purulenta y fiebre, de cinco dias
de evolucion, edema bipalpebral bilateral
y enantema en cavidad oral. Frente al exa-
men cardioldgico se observd ritmo regular,
sin soplos, pulsos positivos y sin edemas
periféricos. Se presenté somnolienta, sin sig-
nos meningeos ni de foco motor. En la piel
presentd exantema urticariforme generali-
zado respetando las palmas de las manos
y las plantas de los pies; ademas se obser-
varon lesiones purpulricas palpables en
muslo derecho. Se suspendié cefalexina y
se rot6 a clindamicina. A las 24 hs de evo-
lucién se observd disminucién del exan-
tema con buena evolucion de la mastitis.
A las 72 hs presento registros febriles y se
constatd soplo sistélico polifocal a predomi-
nio de mesocardio, sin irradiacion y agregé
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coleccion purulenta en quinto dedo de mano
izquierda. Se tomaron tres muestras de HMC
y se solicité ecocardiograma transtoracico
que evidenci6 una imagen compatible con
vegetaciones a nivel de valva anterior de val-
vula mitral con leve insuficiencia de la misma.

La paciente persistié febril y con altera-
cién del estado de conciencia (irritabilidad/
somnolencia) agregando paresia braquial
izquierda e inestabilidad hemodinamica
con buena respuesta a fluidos. Se reinter-
pretd el cuadro como sepsis con probable
foco en sistema nervioso central y/o endo-
vascular y se roté esquema a vancomicina.
Se valoré por neurologia con una tomogra-
fla computada de craneo donde se obser-
varon areas hipodensas a nivel de lébulo
frontal, témporo-parietal y occipital dere-
cho e izquierdo. El estudio fisicoquimico
del LCR mostré hipoglucorraquia y pleocito-
sis neutrofilica (260 elementos, PMN: 80%).
Se constatd mediante ecocardiograma tran-
sesofagico una vegetacion (15.5 x 9 mm) a
nivel de valva anterior de valvula mitral con
leve insuficiencia de la misma. Ante el diag-
nostico probable de endocarditis infecciosa
se roté al esquema vancomicina mas gen-
tamicina y se trasladé la paciente a Unidad
Coronaria. Se tomaron 3 muestras de HMC
y se aisld en 3/3 muestras SARM resistente
a clindamicina y eritromicina. La detec-
cién de la resistencia a dichos antibidticos
se realiz6 mediante sistema automatizado
Vitek 2C y por difusion con discos, colocan-
dolos a 20 mm de borde a borde.

La concentraciéon inhibitoria minima de
vancomicina resulté igual a 1ug/mL segun
sistema automatizado Vitek 2C y por método
epsilométrico. No se detectd heteroresisten-
cia usando técnica de predifusion. La mues-
tra remitida de LCR se cultivd segiin metodo-
logia convencional y no se obtuvo desarrollo.
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Se tomaron 2 muestras de HMC de con-
trol obteniéndose en 2/2 desarrollo de
SARM. Se aument6 la dosis de vancomicina
a 3 gr/dia, teniendo en cuenta que el valor de
la vancocinemia en valle fue de 11,4 ug/mL.
Se realizd una cirugia de valvula mitral por
presentar bacteriemia persistente y embolias
mayores y se cultivé la valvula mitral desa-
rrollando SARM resistente a clindamicina y
eritromicina. Luego de la cirugia fue some-
tida a asistencia mecénica respiratoria e ino-
tropicos, se tomaron HMC resultando nega-
tivos y se monitored vancocinemia en valle
obteniéndose un valor de 41,5 ug/mL. Con-
tinud febril por lo que se agregd al esquema,
rifampicina con CIM igual a 0,5ug/ML.

Alos 10 dias del post operatorio se tornd
afebril, estable hemodinamicamente sin
requerimiento de inotropicos. Se realizd
extubacion. Se encontraba lucida, vigil, con
hemiplejia braquial izquierda como secuela
y anticoagulada con heparina sédica endo-
venosa en rango terapéutico. A los 14 dias
del post operatorio evolucioné con registros
febriles continuos, depresion del senso-
rio, midriasis bilateral arreactiva por lo que
requirié asistencia mecanica respiratoria.
Se realizé tomografia computada de craneo
que evidencié hemorragia cerebral extensa
con vuelco biventricular y la paciente falle-
ci6 a las 24 hs del evento.

Los aislamientos provenientes del nino
y de su madre portaron el gen mecA, la
leucocidina de Panton-Valentine, el cas-
sette SCCmec tipo IV y spa t019 (por aso-
ciacién: ST30). Ambos aislamientos, aten-
diendo a criterios fenotipicos y moleculares,
fueron categorizados como SARM-AC. Por
otra parte, a ambos aislamientos se les rea-
liz6 OD PCR, mostrando idéntico patrén de
bandas. Dicha metodologia fue optimizada
en la catedra de Bacteriologia Clinica de la

Facultad de Bioguimica y Ciencias Biolo-
gicas de la Universidad Nacional del Lito-
ral (18). De acuerdo al criterio fenotipico de
clasificacion, la mayoria de las cepas de
SARM-AC, no tienen resistencia acompa-
Aante, o si la tienen, es a no mas de un ATB
no beta lactamico (19). Las caracteristicas
feno y genotipicas descriptas para los aisla-
mientos del presente trabajo confirman su
pertenencia al clon epidémico de SARM-AC
predominante en nuestro pais y son coin-
cidentes con lo reportado por otros auto-
res, quienes comunican que el clon predo-
minante en Argentina es el ST30, SCCmec
IV, PVL+, spa t019 y que ha desplazado al
ST5, SCCmec IV, PVL+. (19,20)

Los resultados de este caso clinico ponen
en evidencia la necesidad de realizar vigilan-
cia de la resistencia a los antimicrobianos en
este tipo de microorganismos, lo que tiene
impacto en las politicas de uso de los anti-
bidticos. Por otro lado, resaltamos la conve-
niencia de realizar una exhaustiva anamnesis
de contactos familiares y estudios de coloni-
zacion ya que la informacion obtenida contri-
buye al correcto manejo del paciente.
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