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Resumen

Introduccién: Por su capacidad de resistencia, las cepas de Staphylococcus aureus resistentes a la meticilina (SAMR) representan un reto importante en la terapéu-
tica. Se desarrollé este estudio con el fin de caracterizar la poblaciéon con neumonia por SAMR del Hospital Militar Central.

Meétodos: Se condujo un estudio descriptivo de corte transversal, en pacientes con diagnéstico de neumonia bacteriana con aislamiento microbiolégico positivo
para SAMR. El analisis de los datos se realizd a través de medidas de tendencia central y de dispersion.

Resultados: Durante el periodo de 4 afios de estudio hubo 211 aislamientos correspondientes a S. aureus de los cuales 22 correspondieron a neumonia bacteriana
por SAMR. La neumonia nosocomial fue la forma mas frecuente de presentacion (54,5%), seguida por neumonia adquirida en la comunidad (36,3%). El 36,3%
de los pacientes eran militares activos, el 31,8% militares retirados o civiles. La frecuencia de comorbilidades fue del 92,3% siendo la enfermedad renal crénica y
malignidad las mas frecuentes.

Conclusion: Desde el punto de vista clinico la neumonia por SAMR se caracterizé por una mayor cantidad de pacientes jovenes y sin comorbilidades contrastando
con neumonia nosocomial que se caracterizd por una poblacion de mas edad y con mayor prevalencia de comorbilidades.
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Characterization of Methicillin-resistant Staphylococcus aureus pneumonia in high complex militar hospital

Abstract

Introduction: Strains methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA), to be resistant to most beta-lactam available and different families of antibiotics, represent
a major challenge in therapeutics; for this reason, it is necessary to conduct studies to characterize better patients with MRSA infection.

Methods: A descriptive study of cross section of patients diagnosed with bacterial pneumonia with positive microbiological isolation for MRSA was conducted by
reviewing medical records and susceptibility testing relevant demographic and clinical data were extracted. The data analysis was conducted through measures of
central tendency and dispersion.

Results: During the period of 4 years of study; there were 211 isolates corresponding to S. aureus; of which 22 were for MRSA bacterial pneumonia. Nosocomial
pneumonia was the most common presentation (54,5%); followed by community-acquired pneumonia (36,3%). 36,3% of patients were military personnel, 31,8%
retired military or civilians. The frequency of comorbidities was 92,3% being chronic kidney disease and the most common malignancy.

Conclusion: From the clinical point of view MRSA pneumonia it was characterized by a greater number of young patients without comorbidities; which contrasted
with nosocomial pneumonia was characterized by an aging population and higher prevalence of comorbidities.
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1 Hospital Militar Central, Medicina Interna - Grupo de Investigacion en En- * Autor para correspondencia.

fermedades Infecciosas Hospital Militar Central - GREINMIL; Universidad Correo electrénico: jbravoojeda@gmail.com

Militar Nueva Granada Facultad de Medicina y Ciencias de la Salud, Bogota,

Colombia. Recibido:  04/10/2017; Recibido en versién revisada: 15/11/2017;
2 Hospital Militar Central, Laboratorio de Microbiologia - Grupo de Investi- Aceptado: 27/11/2017

gacion en Enfermedades Infecciosas Hospital Militar Central - GREINMIL;

Universidad Militar Nueva Granada Facultad de Medicina y Ciencias de la Coémo citar este articulo: R. Medina, et al. Caracterizacion de neumonia por

Salud, Bogotd, Colombia. Staphylococcus aureus Meticilino Resistente en hospital militar de alta comple-
3 Hospital Militar Central, Infectologia - Grupo de Investigacién en Enferme- jidad. Infectio 2018; 22(3): 153-158

dades Infecciosas Hospital Militar Central - GREINMIL

153



154

R. Medina, et al

REVISTA INFECTIO

Introduccion

Staphylococcus aureus es uno de los patdbgenos méas comun-
mente aislado en infecciones humanas, siendo una causa fre-
cuente de infecciones de tejidos blandos, infecciones endo-
vasculares, neumonia bacteriana, artritis séptica, osteomieli-
tis y sepsis’. Usualmente las infecciones por Staphylococcus
aureus sensible a la meticilina (SAMS) responden adecuada-
mente al tratamiento con penicilinas isoxazolicas; mientras
que las cepas de Staphylococcus aureus resistentes a la meti-
cilina (SAMR), representan un reto importante en la terapéu-
tica, al ser resistentes a la mayoria de los betalactdmicos y
otras familias de antibioticos disponibles?. El reconocimiento
temprano de la neumonia por SAMR permite la instauracion
de terapias antibidticas 6ptimas lo cual se traduce en mejo-
res desenlaces clinicos. Lograr este cometido exige un ade-
cuado conocimiento de la poblacién desde el punto de vista
clinico y epidemiolégico.

La poblaciéon del Hospital Militar Central es predominante-
mente militar lo cual la hace especial y probablemente dife-
rente a otras poblaciones. Esto dificulta la aplicabilidad de fac-
tores de riesgo conocidos para infeccion por SAMR en otros
estudios. Por esta razén se desarrollé este estudio con el fin de
caracterizar la poblacién con neumonia por SAMR del Hospital
Militar Central, como un primer acercamiento para evaluar el
comportamiento de esta entidad en nuestra poblacion.

Material y Método

Se realizd un estudio observacional descriptivo de corte trans-
versal de pacientes mayores de 15 afios de edad con diagnés-
tico de neumonia por SAMR en el Hospital Militar Central. El
muestreo realizado fue no probabilistico por conveniencia. Se
tomaron todos los resultados de cultivos de esputo, lavado
broncoalveolar, liquido pleural y hemocultivos en pacientes
mayores de 15 aflos con diagnostico clinico y confirmado me-
diante estudio radiolégico de neumonia bacteriana.

Los criterios de inclusién fueron pacientes mayores de 15
afos, diagndstico de neumonia adquirida en la comunidad
(NAC), neumonia asociada a los cuidados de la salud, neu-
monia nosocomial y neumonia asociada a ventilador con
confirmaciéon microbioldgica para SAMR en cultivos de es-
puto, lavado broncoalveolar, liquido pleural o hemocultivo.
Se excluyeron del estudio los pacientes con diagnostico de
neumonia nosocomial producto de la estancia en institucio-
nes diferentes al Hospital Militar Central y aquellos pacientes
cuyas historias clinicas no contaran con los datos suficientes
para el estudio.

A partir de reportes antibiogramas se seleccionaron los pa-
cientes con aislamiento positivo para SAMR, discriminandose
por fenotipo adquirido en comunidad y hospitalario, segun
antibiograma. Posteriormente se consultaron las historias cli-
nicas y se extrajeron las variables a tener en cuenta en los
pacientes que recibieron diagnostico de neumonia bacte-
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riana. Se realiz6 una descripcion inicial de las caracteristicas
sociodemogréficas y clinicas de la poblaciéon a estudio. Se
calcularon las proporciones para las variables cualitativas y
las medidas de tendencia central con sus respectivas des-
viaciones estandar para las variables cuantitativas. Se realizé
una descripcién grafica de las variables mas representativas
dentro del estudio. El protocolo fue evaluado y aprobado por
el comité de ética de investigacion del Hospital Militar Cen-
tral, considerdandose como estudio sin riesgo.

Resultados

Durante el periodo de 4 afios de estudio, hubo 211 aisla-
mientos correspondientes a S. aureus en cultivos positivos,
de los cuales 22 correspondieron a neumonia bacteriana por
SAMR. La neumonia nosocomial fue la forma mas frecuen-
te de presentacion (54,5%); de inicio tardio en el 66,7% de
los pacientes; seguida por la neumonia adquirida en la co-
munidad (36,3%). Solo se documentd un caso de neumonia
asociada a los cuidados de la salud y uno asociado a bron-
coaspiracion. No se registrd ningun aislamiento de SAMR en
pacientes con neumonia asociada a ventilador (ver figura 1
y 2). La CIM (Concentracion Inhibitoria Minima) encontrada
para vancomicina en la poblacién estudiada fue 0,5 mcg/ml,
1 mcg/ml y 2 mcg/ml, correspondientes al 50%, 49% y 1%
respectivamente. Se presentaron 13 casos de neumonia bac-
teriémica, correspondientes al 59,09%.
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La mediana de edad para los pacientes fue de 38,5 afios, con
edad minima de 18 y edad méaxima de 90 afos. El 72,7% co-
rrespondian a hombres. El 36,3% de los pacientes eran mili-
tares activos, el 31,82% militares retirados o civiles; no hubo
datos respecto a la ocupacion en el 31,82% de los pacien-
tes. De los 8 casos de neumonia bacteriana adquirida en la
comunidad, 5 casos se presentaron en militares activos (ver
figura 3). NAC fue mas frecuente en la poblacion entre los
18 - 49 afos (87,5%) (ver tabla 1).

De los pacientes con NAC por SAMR el 25% tuvo consumo de
antibidticos en los 3 meses previos; ninguno tuvo historia de
hospitalizacion reciente ni se documentaron comorbilidades en
este grupo. En los pacientes con neumonia nosocomial el 58,3%
tuvo una hospitalizacion en los Ultimos 3 meses. La frecuencia
de comorbilidades fue del 92,3% siendo la enfermedad renal
cronica (41,67%) y la malignidad (41,67%) las mas frecuentes.
Igualmente la exposicion previa a antibiéticos fue positiva en el
25% de los pacientes (ver tabla 2). El Gnico caso de neumonia
asociada a broncoaspiracién fue en un paciente con diagnos-
tico previo de infeccién por VIH con inmunosupresion severa.

En cuanto al curso clinico de la enfermedad, el 100% de los
pacientes debutaron con fiebre, en el 75% hubo leucocitosis
significativa al ingreso (mayor de 12000 células/mm?3), opaci-
dades alveolares multilobares en la radiografia de térax en el
50% y derrame pleural en el 85,7% de los pacientes. El 50%
de estos pacientes recibieron tratamiento en hospitalizacion
general y el 50% restantes en unidad de cuidados intensivos
(UC) (ver tabla 1).

El 80% de los pacientes con diagndstico de neumonia bac-
teriana nosocomial ingresaron al hospital por motivos dife-
rentes a procesos infecciosos. La fiebre estuvo presente en el
75% de los afectados, leucocitosis en el 41,6%. La radiografia
de torax reveld opacidades multilobares en el 50% y derra-
me pleural tan solo en el 33,3%. El 83,3% de estos pacientes
recibieron tratamiento en pisos y el restante 16,6% en UCI.

Del total de pacientes con diagnéstico de neumonia bacte-
riana, el 95,45% de los casos (21 pacientes) correspondieron
a aislamiento con fenotipo de resistencia compatible con CA-
MRSA (del inglés Community Acquired Methicilin Resistant

Tabla 1. Distribucién de neumonia, segiin edad

Staphylococcus aureus). Solo un paciente, con diagndstico de
neumonia asociada a los cuidados de la salud, tuvo un aisla-
miento correspondiente a fenotipo de HA-MRSA (del inglés
Hospital Acquired Methicilin Resistant Staphylococcus aureus)

Se uso terapia antibidtica empirica combinada (2 o mas an-
tibidticos) en el 100% de los pacientes con diagnostico de
NAC, siendo la combinacién de penicilinas, vancomicina y
macrélidos las mas frecuentes). En el 41,6% de los pacien-
tes con neumonia nosocomial, la combinacién mas frecuente
fue de betalactdmico con vancomicina.

El 87,5% de los pacientes con NAC y el 100% de los pacientes
con neumonia nosocomial recibieron terapia empirica con be-
talactdmicos (el 25% recibi6 carbapenémicos). La vancomicina
o linezolid fue indicado de manera empirica en el 75% de los
pacientes con NACy en el 41,6% de los pacientes con neumo-
nia nosocomial. La terapia antibidtica definitiva fue linezolid en
el 50% y la vancomicina en el 37,5% de los pacientes con NAC.
Vancomicina fue la terapia mas frecuente de los pacientes con
neumonia nosocomial (83,3%). En el 59% de los casos la tera-
pia antibidtica se mantuvo por 7 - 14 dias; en el 22,7% por més
de 14 diasy en el 18,1% por menos de 7 dias.

La mortalidad global fue del 40,9%, siendo del 25% en los
pacientes con NAC y del 50% en los pacientes con neumonia
nosocomial.

La estancia hospitalaria fue menor a 28 dias en el 31,8% y
mayor a 28 dias en el 45,4% de los pacientes. El 75% de los
pacientes con NAC y el 8,3% de los pacientes con neumonia
nosocomial requiriendo algun tipo de procedimiento quirar-
gico relacionado con el diagnostico de neumonia bacteriana.

Discusion

El promedio de casos observados durante el seguimiento en
la poblacién del Hospital Militar Central de neumonia bac-
teriana adquirida en la comunidad fue de 2 casos por afio
y de neumonia nosocomial 3 casos por afio; un solo caso
clasificado como asociado a los cuidados de la salud y nin-
guna neumonia asociada al ventilador fueron documentadas
durante este seguimiento (ver figuras 1y 2). Sin embargo las

Tipo de neumonia, n (%)

NAC ASOC. CUIDADOS BRONCOASPIRACION NOSOCOMIAL Total .
SALUD Neumonias

Edad
18-49 7 (87,5%) 0 (0%) 1 (100%) 5 (41,67%) 13 (59%)
50-64 0% 0% 0% 0% 0%
65-79 1(12,5%) 0% 0% 6 (50%) 7 (31,8%)
>80 0 (0%) 1 (100%) 0% 1(8,33%) 2 (9%)
Admision
Pisos 4 (50%) 1(100%) 1 (100%) 10 (83,3%) 16 (72,7%)
ucl 4 (50%) 0% 0% 2 (16,6%) 6 (27,2%)

155



156

R. Medina, et al

REVISTA INFECTIO

Tabla 2. Aspectos Clinicos y Demogréficos

ASOC. TODAS
NAC (n=8) CUIDADO A::::f::lﬂ NOS(::::)ZI\)IIIAL NEUMONIAS

SALUD (n=1) (n=22)
Demograficos
Edad promedio afios 30,7 (8) 90 (1) 30 (1) 53,3 (12) 457 (22)
Mujeres (%) 1 (12,5%) 0% 1 (100%) 4 (33,33%) 6 (27,2%)
Militar Activo (%) 5 (62,5%) 0% 0% 3 (25%) 8 (36,3%)
Comorbilidades n (%)
DM 0% 0% 0% 2 (16,6%) 2 (9,09%)
EPOC 0 (0%) 0% 0% 4 (33,33%) 4 (33,3%)
ERC 0% 0% 0 (0%) 5 (41,67%) 5 (22,73%)
Inmunosupresion 0% 0% 1 (100%) 1(8,33%) 2 (9,1%)
Malignidad 0% 0% 0% 5 (41,67%) 5 (22,73%)
Hallazgos Clinicos
Fiebre 8 (100%) 0% 0% 9 (75%) 17 (77,2%)
Leucocitosis 6 (75%) 0% 0% 5(41,6) 11 (50%)
;"ﬁﬁjﬁﬁi‘:es 4(50%) 0% 1(100%) 6 (50%) 11 (50%)
Necrosis/cavitaciones 0% 0% 0% 0% 0%
Derrame pleural 6 (85,71%) 0% 0% 4 (33,3%) 10 (47,6%)
CURB-65 > 3 0% N/A N/A N/A N/A

N/A: No aplica; DM: Diabetes Mellitus; EPOC: Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica: ERC: Enfermedad Renal Cronica ;

RX: Radiografia de torax.

caracteristicas metodoldgicas del presente estudio no permi-
ten extraer datos sobre la prevalencia. Es posible concluir que
la frecuencia de la neumonia bacteriana por SAMR es baja
en nuestra poblacién, lo cual es conforme con estudios re-
cientes realizados en EE.UU que revelan prevalencias meno-
res del 1% de este microorganismo como agente causal de
NAC3#*, La prevalencia en Colombia es menos clara; a pesar
de que Staphylococcus aureus meticilino sensible es aislado
hasta en el 11% de los casos de neumonia bacteriana, no hay
claridad de la frecuencia del SAMR®7#.

Los hallazgos en cuanto al nimero de casos evidenciados
por afio en el presente estudio de neumonia nosocomial y
de neumonia asociada a ventilador contrastan con los obser-
vados en estudios internacionales, donde se reportan preva-
lencias crecientes del SAMR (hasta del 20%)>°.

Multiples estudios reconocen diferentes factores de riesgo
para el desarrollo de neumonia adquirida en la comunidad por
SAMR que comprenden: uso reciente de antibidticos, consu-
mo de drogas ilicitas, antecedente de hepatopatia, enferme-
dad pulmonar obstructiva crénica, tabaquismo, infeccién por
el virus del VIH, indice de severidad de la neumonia mayor de
120 puntos, hospitalizacién en los Gltimos 90 dias e infeccion
en el Ultimo afo por SAMR™", Sin embargo en el presente es-
tudio la frecuencia de comorbilidades y la prevalencia de estos
factores de riesgo fue baja. Nuestros pacientes con NAC por
SAMR se caracterizaron por el uso previo de antibioticos en el
25% y requerimiento de tratamiento en UCI en el 50% de los
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pacientes, lo cual se correlaciona con estudios que reportan
admisiones a UCI hasta del 86% de los pacientes afectados®.
Aiello y cols' revisaron trabajos publicados que evaluaban la
prevalencia y factores de riesgo de la infeccion por SAMR en
dos grupos de alto riesgo: presos y militares. Los factores de
riesgo significativos para la infeccién incluyeron ocupacién en
la carcel, sexo, comorbilidades, infeccion previa de la piel y uso
previo de antibidticos. Aunque las caracteristicas como la hi-
giene, el contacto fisico y el hacinamiento se postularon como
factores de riesgo para la infeccién por SAMR, hubo pocos
estudios epidemioldgicos que soportaron estos factores. La
mayoria de los estudios identificados fueron de disefio retros-
pectivo y sélo un estudio utilizé vigilancia prospectiva para la
colonizacién de SAMR entre todos los individuos que residian
en un solo entorno militar. En varios paises, otros autores han
reportado casos en poblacion militar'®?. A la fecha, no existe
informacion estadistica reportada en nuestro pais.

En el grupo de pacientes que desarrollaron neumonia noso-
comial la infeccidon se presentd después del sexto dia, sien-
do frecuente la presencia de comorbilidades dentro de los
afectados. Fue prevalente en este grupo la historia de ma-
lignidad, enfermedad renal crénica y EPOC. Estos hallazgos
no difieren mucho de lo encontrado en la literatura, Torre-
Cisneros y cols evidenciaron como principales factores de
riesgo para el desarrollo de neumonia nosocomial por SAMR
el ingreso al hospital durante los meses de octubre a mayo,
enfermedad respiratoria de base, méas de 6 dias de hospitali-
zacion y opacidades multilobares™.
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Fue llamativo que los pacientes afectados por neumonia bac-
teriana adquirida en la comunidad se caracterizaron por ser
en su mayoria militares activos, de menor edad y por tener
una baja frecuencia de comorbilidades, que contrasta con los
pacientes que desarrollaron neumonia nosocomial siendo de
mayor edad y frecuentemente padecian de enfermedades
crénicas concomitantes. Este patron clinico es acorde con la
vision clasica de que los pacientes con NAC por SAMR afecta
con frecuencia a pacientes jovenes sanos'>.

La fiebre, la leucocitosis y las opacidades multilobares fueron
hallazgos frecuentes en ambos grupo. Sin embargo el de-
rrame pleural fue caracteristicamente mas comun en los pa-
cientes con NAC por SAMR, lo cual fue congruente con una
mayor necesidad de procedimientos quirdrgicos relaciona-
dos con el compromiso pleural. Lobo y cols describen en una
serie de casos de 15 pacientes con neumonia por SAMR una
alta frecuencia de compromiso pleural (cercana al 50%)."; Sin
embargo estudios prospectivos recientes describen un 26,7%
de derrame pleural (muy cercano a lo observado en infeccio-
nes por Streptococcus pneumoniae)”.

Una de las principales limitaciones de nuestro estudio con-
sistidé en la no disponibilidad de confirmacion genotipica del
tipo de SCCmec del SAMR™. Nuestro estudio realizd una ca-
racterizacion fenotipica (de acuerdo al perfil de resistencia en
el antibiograma), el cual ha demostrado tener una adecuada
correlacion con el genotipo™ €. Observandose una alta preva-
lencia de cepas con fenotipo CA-MRSA tanto en NAC como
en neumonia nosocomial. Wang y cols desarrollaron un estu-
dio con el fin de determinar los factores de riesgo asociados a
mortalidad en bacteriemia por SAMR; este trabajo cont6 con
determinacién genotipica para el subtipo de SSCmec con una
adecuada correlacién entre el patrén fenotipico de resistencia
y el genotipo de SAMRZ. Se observé una mayor mortalidad
a 14 y 30 dias en el subtipo HA-MRSA. Se han realizado dife-
rentes estudios que comparan la eficacia en la identificacion
de SAMR mediante técnicas de laboratorio convencionales y
moleculares. Los resultados demuestran una equivalencia en-
tre 90-95% entre las diferentes series reportadas, sugiriendo
la deteccidn mediante pruebas convencionales, que en térmi-
nos de costo-efectividad, superan las herramientas molecula-
res?®31, Sin embargo, es necesaria esta ultima, para identifica-
cion de clones para estudios epidemioldgicos.

Los pacientes con neumonia bacteriana adquirida en la co-
munidad por SAMR presentaron una mortalidad del 25%. Si
bien hay reportes en la literatura de mortalidad cercana al
50%, un estudio prospectivo recientemente publicado repor-
ta una mortalidad cercana al 13%*.

La literatura reporta una mayor tendencia de los pacientes
con neumonia bacteriana por SAMR a estancias hospitala-
rias mas prolongadas al compararla con otras etiologias de
la neumonia bacteriana“. Nuestros pacientes con neumonia
bacteriana adquirida en la comunidad y de origen nosoco-
mial se caracterizaron por estancias mayores a 28 dias en el
45% de los casos.

En conclusién el nimero de casos por afio observado en
nuestra institucion de neumonia adquirida en la comunidad
por SAMR fue bajo, acorde con los reportes en la literatura
de baja frecuencia de la neumonia bacteriana por este mi-
croorganismo. Desde el punto de vista clinico, la neumonia
por SAMR se caracteriz6 por afectar mayor nimero de po-
blacién joven sin comorbilidades contrastando con la neu-
monia nosocomial que se caracterizé por una poblaciéon de
mas edad y mayor prevalencia de comorbilidades. Se requie-
ren mas estudios para establecer la asociacion de factores de
riesgo y neumonia por SAMR en nuestra poblacion.
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