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RESUMEN

La colonizacion nasal con Staphylococcus aureus meticilino resistente es un
predictor de mayor significancia de enfermedad masiva, siendo considerada
como un problema de salud publica. La tesis “Factores asociados a la
colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas
nasales en estudiantes del Programa de Microbiologia” tiene relevancia
por cuanto existe condiciones que puedan hacer resistente a los
microorganismos Yy ser diseminados. Esta investigacion tuvo como obijetivo
determinar la asociacion de los factores ambiental, terapéutico y clinico con
la colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas
nasales en estudiantes del Programa de Microbiologia. Se utilizo el estudio
descriptivo-correlacional. La muestra estuvo conformada por 97 estudiantes,
se empledé el muestreo estratificado simple. EI método utilizado fue la
triangulacion de dos técnicas la observacion y la encuesta, con la encuesta
se determinaron las variables: factor ambiental, factor terapéutico, factor
clinico y la observacion a través de las técnicas microbiolégicas se
procedieron a realizar el aislamiento de Staphylococcus aureus utilizando
pruebas bioquimicas de orientacion. Para la prueba de resistencia antibiética
se emplearon discos de cefoxitina por el método de Kirby Bauer. Los datos
obtenidos a través de los cuestionarios fueron procesados con el programa
Excel y SPSS. Los resultados indican que, la frecuencia de colonizacién de
Staphylococcus aureus meticilino resistente fue de 5.2 %; Los factores
asociados con la colonizacion por MRSA fueron tener una lesién cutanea
(Odds ratio, 11.600; intervalo de confianza al 95%, 1,565 a 86,006; p-valor =
0.004) y tener problema nasal (Odds ratio 8,095; intervalo de confianza del
95%, 1,154 a 56, 792; p-valor = 0.015). Luego de realizar el contraste de
hipétesis, se concluye que existe asociacion entre el factor clinico con la

colonizacion de SARM en estudiantes del Programa de Microbiologia.

Palabras clave: Staphylococcus aureus meticilino resistente, factores

asociado.

12



ABSTRAC

Nasal colonization with methicillin-resistant Staphylococcus aureus is a more
significant predictor of massive disease, being considered a public health
problem. The thesis "Factors associated with the colonization of methicillin-
resistant Staphylococcus aureus in nostrils in students of the Microbiology
Program" is relevant because there are conditions that can make it resistant to
microorganisms and be disseminated. This research aimed to determine the
association of environmental, therapeutic and clinical factors with the colonization
of resistant methicillin Staphylococcus aureus in nostrils in students of the
Microbiology Program. The descriptive-correlational study was used. The sample
was made up of 97 students, simple stratified sampling was used. The method
used was the triangulation of two techniques: observation and survey, with the
survey the variables were determined: environmental factor, therapeutic factor,
clinical factor, and observation through microbiological techniques. Isolation of
Staphylococcus aureus was carried out using biochemical orientation tests.
cefoxitin disks were used for the antibiotic resistance test by the Kirby Bauer
method. The data obtained through the questionnaires were processed with the
Excel and SPSS programs. The results indicate that the colonization frequency
of resistant methicillin Staphylococcus aureus was 5.2%; Factors associated with
MRSA colonization were having a skin lesion (odds ratio, 11,600; 95% confidence
interval, 1,565 to 86,006; p-valor = 0.004) and having a nasal problem (odds ratio
8,095; 95% confidence interval 1,154 to 56, 792; p-valor = 0.015). After testing
the hypotheses, it is concluded that there is an association between the clinical

factor and the colonization of MRSA in students of the Microbiology Program.

Key words: Methicillin-resistant Staphylococcus aureus, associated
factors.
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RESUMO

A colonizacdo nasal com Staphylococcus aureus resistente a meticilina € um
preditor mais significativo de doenca macica, sendo considerada um problema
de saude publica. A tese "Fatores associados a colonizacdo do Staphylococcus

by

aureus resistente a meticilina nas narinas em estudantes do Programa de
Microbiologia" é relevante, pois existem condi¢cdes que podem torna-lo resistente
a microrganismos e ser disseminadas. Esta pesquisa teve como objetivo
determinar a associacao de fatores ambientais, terapéuticos e clinicos com a
colonizacdo de meticilina resistente Staphylococcus aureus nas narinas em
estudantes do Programa de Microbiologia. O estudo descritivo-correlacional foi
utilizado. A amostra foi composta por 97 estudantes, sendo utilizada amostragem
estratificada simples. O método utilizado foi a triangulacdo de duas técnicas:
observacédo e levantamento, com o levantamento das variaveis determinadas:
fator ambiental, fator terapéutico, fator clinico e observacdo por técnicas
microbiolégicas.O isolamento do Staphylococcus aureus foi realizado utilizando
testes de orientacdo bioquimica. Discos de cefoxitina foram utilizados para o
teste de resisténcia a antibiéticos pelo método Kirby Bauer. Os dados obtidos
através dos questionarios foram processados com os programas Excel e SPSS.
Os resultados indicam que a frequéncia de colonizacdo da meticilina resistente
Staphylococcus aureus foi de 5,2%; Os fatores associados a colonizagédo por
MRSA estavam apresentando lesdo cutanea (odds ratio, 11.600; intervalo de
confianca de 95%, 1.565 a 86.006; p-valor = 0,004) e com problema nasal (odds
ratio 8.095; intervalo de confianca de 95%, 1.154 a 56, 792; p-valor = 0,015).
Apés testar as hipoteses, conclui-se que existe uma associacdo entre o fator

clinico e a colonizacdo do MRSA em estudantes do Programa de Microbiologia.

Palavras-chave: Staphylococcus aureus resistente a meticilina, fatores

associados.
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INTRODUCCION

La colonizacién de Staphylococcus aureus habitualmente se da en el epitelio
escamoso humedo en el tabique adyacente al orificio nasal (1). Staphylococcus
aureus meticilino resistente es el resultado de décadas de consumo
generalmente innecesario de antibiéticos. La OMS menciona que la presencia
infecciones producidos por Staphylococcus aureus meticilino resistente actta
como un factor de muerte en pacientes, presentandose la probabilidad en un
64% mas en relacion a los pacientes que no presentan SARM. Asi mismo indica
gue S. aureus produce infecciones en la comunidad y centros sanitarios, siendo
estos resistentes a los farmacos de primera linea. (2); por otro lado el MINSA
realiza la vigilancia de Staphylococcus aureus meticilino resistente de origen
hospitalario desde el afio 2012, reportando en pacientes hospitalizados en un

84% de resistencia a la oxacilina (3).

Dentro de las 10 principales amenazas a la salud en el 2019 esta considera en
el nimero cinco la resistencia antimicrobiana (4) . Los estudiantes del Programa
de Microbiologia por la naturaleza de su plan curricular realizan sus practicas pre
profesionales en los establecimientos de salud. En un estudio se muestra que
los estudiantes de la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga el
96,1% de diversas Escuelas de Formacién Profesional se auto medican (5).

Siendo uno de los factores para la resistencia de los microorganismos.

El presente trabajo de investigacion titulado “Factores asociados a la
colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas
nasales de los estudiantes del Programa de Microbiologia de la Universidad
Nacional de San Cristébal de Huamanga Ayacucho, 2019”, tiene por finalidad
conocer la situacion de la colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino
resistente en fosas nasales en estudiantes, los resultados serviran para realizar
futuros trabajos en otras Escuelas Profesionales orientadas al sector salud e
identificar portadores nasales asintomaticos de SARM considerados como riesgo
para infecciones nosocomiales y comunitarios asi mismo gestionar como

estrategia el diagnostico de SARM en el laboratorio de la Oficina General de
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Bienestar Universitario de la Universidad Nacional de San Cristébal de
Huamanga antes que el estudiante acuda a un establecimiento de salud como

parte de su formacion académica.

El presente informe final de investigacion consta de siete apartados; I:
planteamiento del problema, que incluye la determinacion del problema,
formulacion del problema, objetivos y limitantes de la investigacion IlI: incluye el
marco tedrico, antecedentes, base teodrica, base conceptual y la definicion de
términos, Ill: considera hipétesis y variables, asi como la operacionalizacién de
variables, IV: Disefio metodolégico tipo y disefio de la investigacion método de
la investigacion, poblacion y muestra, lugar de estudio, técnicas e instrumentos
de recoleccién de informacién y analisis y procesamiento de datos; V: Resultados
descriptivos e inferenciales VI. Discusion de resultados, conclusiones,
recomendaciones y referencias bibliograficas, asimismo, contiene un apartado

de anexos.

16



CAPITULO |

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion de la realidad problematica

Staphylococcus aureus meticilino resistente (MRSA) son cepas de
bacterias resistentes a casi todos los antibidticos 3-lactamicos, siendo la
meticilina un tipo de penicilina. El personal de salud por la actividad que
realizan y el uso de antibiéticos en los hospitales podrian ser portadores
de bacterias resistentes a antibiéticos. Si una persona es infectada en un
centro de salud, las bacterias suelen ser resistentes a varios tipos de
antibidticos. Las cepas de SARM son frecuentes cuando la infeccion se
contrae en un centro de salud (denominadas infecciones contraidas en el
hospital). Algunas cepas de SARM causan infecciones que se contraen
fuera de un centro de salud (denominadas infecciones contraidas en la
comunidad. Las bacterias de SARM pueden ser trasladados por
portadores a través de la nariz, manos y otras partes del cuerpo. El
portador al tener la bacteria puede no presentar ningan sintoma salvo en

algunas ocasiones podria provocarle una infeccion (6).

Los estudiantes del Programa de Microbiologia, se rigen con el Curriculo
2004 reajustado de la Escuela Profesional de Biologia de la Facultad de
Ciencias Biologicas de la Universidad Nacional de San Cristébal de
Huamanga, donde estipula la realizacion de practicas pre profesionales
con una duracion de cuatro meses calendarios, ademas en los curso de
hematologia y banco de sangre segun los silabos el estudiante debe asistir
a los laboratorios de los diferentes centros de salud (7). Siendo una de
los factores para la colonizacion nasal del SARM permanecer en un

establecimiento de salud.

Las infecciones de Staphylococcus aureus tiene gran capacidad para
colonizar la piel y las mucosas de los seres humanos; es asi que varios

estudios evidencian el papel de dicha colonizacion en la patogénesis y la
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epidemiologia de las infecciones causadas por S. aureus. También se ha
demostrado que los portadores nasales constituyen una fuente importante
de propagacion de la bacteria; una amplia proporcion de las infecciones
estafilococicas invasivas asociadas al cuidado de la salud son de origen
endogeno, y la colonizacién por cepas de S. aureus resistentes a
meticilina, ain mal entendida, origina mayores complicaciones. La
importancia de la colonizacion se ha definido con mas profundidad en
ambientes hospitalarios, pero recientemente se han hecho estudios en la
comunidad con resultados contradictorios sobre la relacion colonizacion-

infeccion (8).

A nivel mundial la lista para intentar asesorar y fomentar la investigacion
y avance (I1+D) de nuevos antibioticos, como parte de las ocupaciones de
la OMS para batallar el creciente inconveniente mundial de la resistencia a
los antimicrobianos en esta situacion Staphylococcus aureus resistente a
la meticilino, con sensibilidad intermedia y resistencia a la vancomicina
esta considerado en una Prioridad 2 con un nivel elevada solo por debajo

del nivel critico de las prioridad 1 (9).

A finales de los 90s se describieron los primeros casos de MRSA en
personas sin mayor contacto con los servicios de salud, lo cual se empezo6
a llamarse MRSA-asociado a la comunidad (MRSAcom). Desde esa
época, esta ha sido una condicién emergente en el mundo, aunque en el

Peru solo se han reportado pocos casos (10).

Asi mismo la OMS manifiesta sobre la resistencia a los medicamentos de
primera linea para la cura de las infecciones por Staphylococcus aureus
(causa recurrente de infecciones graves en los centros sanitarios y en la

comunidad) es generalizado (2).

SARM es el producto de décadas de consumo por lo general insignificante
de antibidticos. A lo largo de los afios, se han recetado antibidticos para
resfrios, gripes y otras infecciones virales que no respondian a estos

medicamentos. Inclusive cuando los antibiéticos se gestionan de forma
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correcta, contribuyen a incrementar las bacterias resistentes a los
medicamentos porque no destruyen todos los agentes microbianos. Las
bacterias viven una época de evolucion ligera por lo cual los agentes
microbianos que sobreviven al régimen con un antibiotico prOximamente
aprenden a soportar a otros. En el hospital en la situacion de la gente
infectadas o colonizadas con Staphylococcus aureus resistente a la
meticilina, por lo general se toman prudencias similares con el contacto
para evadir la propagacion del Staphylococcus aureus resistente a la
meticilina. Es viable que los visitantes y los trabajadores de servicios de
salud que atienden a la gente en aislamiento deban utilizar prendas
protectoras y cumplir métodos estrictos de higiene de las manos. Asi
mismo las superficies infectadas y la vestimenta para lavar deben
desinfectarse de manera apropiada. La infeccion de Staphylococcus
aureus resistente a la meticilina (SARM) todavia es una preocupacion en
los hospitales, donde pueden agredir a los mas vulnerables: ancianos y

personas con sistemas inmunitarios debilitados (11).

Segun el programa de las naciones unidas para el desarrollo menciona
gue, un numero creciente de infecciones no tienen la posibilidad de ser
tratadas gracias a la resistencia a los antimicrobianos (RAM). Se cree que
214.000 bebes mueren todos los afios por sepsis ocasionadas por
bacterias resistentes a los antibiéticos. A la vez la carencia de antibioticos
efectivos amenaza la medicina elemental y avanzada. El impacto adverso
ademas se prolonga muchisimo mas alld de la salud, con serias
implicaciones en la reduccion de la pobreza y la desigualdad, el confort
animal, el medio ambito, la nutricién y la seguridad. El banco mundial cree
gue 28 millones de individuos tendrian la posibilidad de ser impulsadas a
la pobreza extrema todos los afios para 2050, con un valor general para la
economia global de US$1 billén por afio. Como tal, debe verse como un

inconveniente de desarrollo la resistencia a los antimicrobianos (12).

Dentro de las 10 principales amenazas a la salud en el 2019 esta

considerara en el niamero cinco la resistencia antimicrobiana, que esta
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impulsada por la utilizacion elevada de antibiticos en las personas, pero
ademas en los animales, fundamentalmente en esos que se usan para la
produccion de comestibles, de esta forma como en el medioambiente. La
OMS esta haciendo un trabajo con estos sectores para llevar a cabo un
plan de accién global para emprender la resistencia a los antimicrobianos
aumentando la conciencia y el saber, reduciendo infecciones y fomentando

la utilizacion sensata de los antimicrobianos (4).

Huaman C. y Pérez M. (5) en el trabajo de investigacion en los estudiantes
de la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga encontré que
el 96,1% de diversas Escuelas de Formacion Profesional se auto medican,
los tipo de medicamento més utilizado son los farmacos antiinflamatorios
no esteroideos (AINESs), antibidticos y antiacidos; siendo una de los
factores importantes para la resistencia a antibioticos de los

microorganismos.

Con este estudio se pretende mostrar la situacion de la colonizacién de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales en
estudiantes del Programa de Microbiologia, los resultados serviran para
realizar futuros trabajos en otras escuelas orientadas al sector salud y
gestionar como estrategia el diagnéstico de SARM y su tratamiento
médico en la Oficina General de Bienestar Universitario de la universidad
Nacional de San Cristébal de Huamanga antes y después de realizar las
practicas pre profesionales para garantizar un adecuado servicio asi evitar
ser portadores de la colonizacion del SARM y diseminar la bacteria a los

pacientes y la comunidad.

A nivel local, no existen trabajos relacionados por lo que el presente
estudio seria un aporte importante dentro de la vigilancia epidemioldgica

de Staphylococcus aureus resistente a la meticilina.
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1.2 Formulacion del problema
1.2.1 Problema General

¢ Existira asociacion entre los factores ambiental, terapéutico y clinico con
la colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas
nasales en estudiantes del Programa de Microbiologia de la Universidad
Nacional de San Cristébal de Huamanga, Ayacucho 2019?

1.2.2 Problemas especificos

1. ¢Existira asociacion entre el factor ambiental con la colonizacion de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales en

estudiantes del Programa de microbiologia?

2. ¢Existird asociacion entre el factor terapéutico con la colonizacion de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales en

estudiantes del Programa de Microbiologia?

3. ¢Existird asociacion entre el factor clinico con la  colonizacién de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales en
estudiantes del Programa de Microbiologia?

1.3 Objetivos de la investigacion
1.3.1 Objetivo general
Determinar la asociacion entre los factores ambiental, terapéutico y clinico
con la colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas
nasales en estudiantes del Programa de Microbiologia de la Universidad

Nacional de San Cristobal de Huamanga, Ayacucho 2019.

1.3.2 Objetivos especificos
1. Determinar la asociacion entre el factor ambiental con la

colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino resistente en

fosas nasales en estudiantes del Programa de microbiologia.
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2. Determinar la asociacion entre el factor terapéutico con la
colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas

nasales en estudiantes del Programa de Microbiologia.

3. Determinar la asociacion entre el factor clinico con la colonizacion
de Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales los

estudiantes del Programa de Microbiologia.

1.4 Limitaciones de la investigacion

Teobrica

A nivel tedrico se reviso la teoria de la OMS en el que sostiene que
Staphylococcus aureus causa recurrentemente infecciones graves en
los centros sanitarios, en la red social y calcula que los pacientes con
infecciones por S. aureus resistente a la meticilina tienen una
posibilidad de fallecer en un 64% mas considerable que en los
pacientes con infecciones no resistentes (2). Asi como la teoria sobre
los nuevos tratamientos no seran suficientes por si solos para
combatir la amenaza de la resistencia a los antimicrobianos (13).
Finalmente boletines del MINSA basados en el Archivo técnico:
lineamientos para la supervision, prevencion y control de las
infecciones asociadas a la atencion de salud informa sobre la
vigilancia de resistencia antimicrobiana en bacterias de origen
hospitalario desde el afio 2012 del INS, donde exhibe que el
porcentaje de resistencia de Staphylococcus aureus a la oxacilina
(MRSA) es de 84% en pacientes hospitalizados (3).

Temporal
La tesis fue abordada desde el mes de marzo a diciembre del afio

2019.
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Espacial
El presente trabajo se realizo en el laboratorio de Microbiologia

perteneciente a la Facultad de Ciencias Biologicas de la

Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga.
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CAPITULO Il

MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes
A nivel internacional

SANTOS HD. (2009) en su investigacion titulada “Colonizacién por
Staphylococcus aureus meticilino resistente (MRSA) y sus factores
asociados, en pacientes clinicos admitidos en el Hospital de Clinicas
de Porto Alegre” en Brasil, cuyo objetivo fue cuantificar la prevalencia
de pacientes colonizados por Staphylococcus aureus resistente a
meticilina ingresado en un hospital universitario terciario y evaluar
aspectos asociados con la transmision bacteriana. Método: estudio
de cohorte prospectivo, con pacientes clinicos ingresados en el
hospital seleccionados al azar al ingreso. Se entrevisto a los pacientes
al ingreso y cada semana, recogiéndose hisopos nasales para
identificar la colonizacion por MRSA. Se investigaron los factores de
riesgo asociados con la presencia de colonizacion al ingreso y su
adquisiciéon durante la hospitalizacién. Resultados: Se seleccionaron
301 adultos y 189 pacientes pediatricos. La prevalencia de MRSA al
ingreso fue de 5.3% (IC 95%: 3.1% a 8.5%) en la poblacion adulta, y
1.6% (1C95%: 0.3% a 4.6%) entre los nifios. El analisis multivariado
identificO los siguientes factores de riesgo asociados con la
colonizacion en adultos al ingreso: edad mayor de 60 afios (PR = 2.9,
IC 95%: 1.1 a 7.6) y hospitalizacién en el afio anterior (PR = 5.4, IC
95%: 1.3 a 23.4). El andlisis de incidencia se realiz6 en 285 pacientes
gue no eran portadores de MRSA al ingreso y que tenian una segunda
muestra recolectada. Entre estos, el 9.5% (IC95%: 8.1 a 11.1)
adquirieron la colonizacion o infeccién durante la hospitalizacion.

El riesgo de adquisicion aument6 a medida que aumento el tiempo de

hospitalizacion, siendo estadisticamente significativo. La reduccion de
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la carga de trabajo es mas rentable cuando se implementa para evitar
la transicién de un estado endémico bajo a uno alto. Conclusiones: la
identificacion de portadores nasales de MRSA podria ayudar a reducir
la presion de colonizacidon dentro del hospital y reducir la alta tasa de

adquisiciéon en estos pacientes. (14)

BARRIOS M. (2012) en su investigacion de tesis sobre
Caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y microbiolégicas de las
infecciones por “Staphylococcus aureus” adquirido en la comunidad
en pediatria. Madrid, con Objetivo: Describir las caracteristicas
epidemioldgicas, clinicas y microbioldgicas de las infecciones por S.
aureus en la poblacion pediatrica atendida en un Servicio de
Urgencias de un hospital terciario. Se realiz6 un estudio prospectivo
de las infecciones de piel y tejidos blandos por S. aureus que se
presentaron entre enero y diciembre de 2007 en el Servicio de
Urgencias Pediatricas del Hospital 12 de octubre. Durante este
periodo se recogieron muestras para cultivo de bacterias de los nifios
que acudian a la urgencia con lesiones en piel y/o tejidos blandos, y
se incluyeron en el estudio los que tenian al menos un cultivo positivo
para S. aureus. Posteriormente se ampli6 el estudio de forma
prospectiva a todas las infecciones producidas por S. aureus en el
Servicio de Urgencias Pediatricas del mismo hospital durante los afios
2008 y 2009. Se completaron de forma retrospectiva los datos del
2007 para incluir las infecciones invasivas producidas por S. aureus
ese afo. Conclusion. La prevalencia de infecciones por S. aureus
resistente a meticilina en los nifios atendidos en urgencias fue del 10,4
%. El 71% de la infeccion por SARM fueron asociadas a la comunidad.
Se confirma la presencia de SARM—-AC como patégeno fuera del
ambito hospitalario, con una prevalencia del 9,5%. La presencia de
factores de riesgo de infeccion asociada al hospital no determino
diferencias en las infecciones por S. aureus de inicio en la comunidad.

Se detect6 una alta frecuencia de aislamientos de S. aureus resistente

25



a meticilina (31%) en los nifios de familia ecuatoriana. El 26% de las
infecciones por S. aureus de inicio en la comunidad fueron producidas
por cepas portadoras de los genes que codifican la LPV. La presencia
de estos genes fue significativamente mas frecuente en los aislados
SARM (66%), pero se destaca que un 21% de las cepas sensibles a
meticilina eran también portadoras de esta toxina. Los nifios de
familia extranjera tienen con mayor frecuencia infecciones por cepas
LPV (+), pero se necesitan mas estudios para aclarar este hecho. En
las infecciones de piel y tejidos blandos producidas por S. aureus, la
presencia de la Leucocidina de Panton-Valentine determina mayor
formacion de abscesos, independientemente de la resistencia a
meticilina. No se han encontrado diferencias en la gravedad de las
infecciones asociadas a la comunidad producidas por SARM y SASM.
No se recomienda cambiar el tratamiento antibiético empirico de las
infecciones de piel y tejidos blandos, excepto en nifios de familias
ecuatorianas del area sur de Madrid, en quienes se podria valorar
cubrir de forma empirica las cepas de S. aureus resistentes a

meticilina con antibiéticos como el trimetoprim-sulfametoxazol (15).

RUIZ DE GOPEGUI E. (2015) en su tesis “Epidemiologia molecular y
resistencia a los antimicrobianos en Centros Sanitarios de Mallorca
durante los ultimos 15 afios (1999-2013)”; con el objetivo de estudiar
la prevalencia de la colonizacion por SARM en exudados nasales y de
ulcera de los resistentes en el mayor Centro Geriatrico de Mallorca.
Especificaron los factores de riesgo de esta colonizacién y estimaron
su evolucion temporal. Metodologia: Se documentaron todos los
pacientes con SARM detectado en muestras clinicas en cuatro
periodos de estudio. En el estudio de prevalencia de SARM en
geriatricos, se analizaron muestras de exudado nasal y de ulcera
durante los meses de octubre y noviembre de 2005. Para determinar
los factores de riesgo de colonizacion, llenandose un formulario

estandarizado con los datos clinicos de cada participante. Se realizd
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el seguimiento clinico y de la colonizacién a los 8, 12 y 18 meses,
tanto en los pacientes colonizados por SARM (casos), y en un grupo
de residentes no colonizados (controles). Resultados y conclusiones:
En 2008, un 7% de las cepas de SARM del hospital de referencia
resultaron ser productoras de LPV. La prevalencia de SARM en
exudados nasales de los residentes en geriatricos fue del 8%,
parcialmente baja y generalmente transitoria. Los factores de riesgo
asociados con la colonizacion fueron el ingreso hospitalario previo, la
enfermedad vascular, la diabetes, la presencia de ulceras de decubito
y el tratamiento antibidtico previo. La gran mayoria de residentes
colonizados no desarrollaron una infeccién subsiguiente por SARM
(16).

MORENO A. (2017) En su tesis titulado “Factores asociados a la
seleccion clonal de Staphyococcus aureus resistentes a meticilina y
quinolonas”. Espafia. La resistencia a R-lactdmicos, conocida como
S. aureus meticilina resistente (SARM), limita las opciones
terapéuticas. En esta linea, las fluoroquinolonas son una alternativa
terapéutica. En el Area Sanitaria del Complejo Hospitalario
Universitario de Pontevedra se ha identificado un incremento en la
prevalencia de S. aureus resistente Unicamente a meticilina y
fluoroquinolonas, denominados en este trabajo como SARM (OX-
LEV)-R.

A lo largo del periodo de estudio se ha incrementado la resistencia a
guinolonas desde un 3,0% en el afio 2006, 14,9% en el afio 2009
hasta el 24,0% en el afio 2011.

En base a lo expuesto, se decidid caracterizar los aislados SARM
(OX)-R y (OXLEV)-R con el objetivo de identificar determinados
factores que favorecieran la seleccién clonal.

En total se caracterizaron 192 SARM aislados entre los afios 2009 y
2011. Se analizaron las caracteristicas de la poblacion, el tipo de

muestra en que se aislé SARM, el lugar de adquisicién de la infeccién
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hospitalaria, comunitaria o asociada a animales domeésticos. Se
ensayaron cultivos en competencia mediante crecimientos mixtos.
Los aislados procedian en su mayoria de infecciones de piel y partes
blandas (71,7%), seguidas de las bacteriemias (6,6%). El 31, 3% de
los SARM procedian del medio comunitarios (17).

SOSA R. (2017) en su trabajo de investigacion titulado “Prevalencia de
Staphylococcus aureus resistentes a meticilina CC398 en un area con
una alta densidad de granjas de cerdos”. Barcelona, cuyo objetivo fue
conocer la prevalencia de SARM ST398 (linea genética asociado con
el ganado) en trabajadores de granjas de cerdos. La exposicion del
ser humano a la ganaderia constituye un factor de riesgo para la
colonizacion del SARM CC398 (nueva variante de MRSA que ha
surgido de animales cerdos ganado y aves de corral) y también para
el desarrollo de una posible infecciébn. La mayoria de infecciones
producidas por SARM CC398 estan relacionadas con infecciones de
la piel y tejidos blandos. Para comprender la consideracion de SARM
CC398 en un sector con alta consistencia de granjas de cerdos como
es la comarca de Osana se realizaron tres estudios en diferentes
ciudades. El primero fue en criaderos de cerdos, en donde se visualizo
una alta prevalencia de SARM CC398 en granjeros (58%) y en cerdos
(46%). Se visualiz6 que los granjeros de cerdos que trabajan en
criaderos con aproximadamente 1250 cerdos tienen mas
posibilidades de ser positivo para SARM CC398. En el segundo
trabajo se analizaron 4 afios (2012-2015), en donde se visualizo que
la prevalencia de SARM-TetRR (S. aureus resistente a meticilina y
tetraciclina), fundamentalmente del linaje CC398 en la comarca de
Osana (Barcelona), en pacientes hospitalizados o relacionados con la
asistencia sanitaria es elevada, representando mas de 50% del total
de SARM aislados. Por otro lado, se describen las propiedades
clinicas de los pacientes en los que se han reconocido SARM TetRR

siendo mas adolescentes, con menos comorbilidad, menos entrada
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hospitalaria, con una adquisicion extra hospitalaria. En el tercer
trabajo se analizaron seis residencias de ancianos y se visualiz6 que
la prevalencia de invasion por SARM ST398 en residencias de
ancianos en la Comarca de Osana representa el 15.6% del total de
SARM. Las residencia son un reservorio popular de SARM y en la
region estudiada ademdas tendria la posibilidad de ser SARM ST398.
Con estos tres trabajos se revela que el SARM CC398 es un linaje
prevalente en la comarca de Osana y con una implicacion clinica

importante (18) .

A nivel nacional

DIEZ CA. 2015 en la investigacién titulado “Frecuencia de
Staphylococcus aureus Meticilino Resistente (SARM) de la Unidad de
Neonatologia del Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo abril —
diciembre 2015. Trujillo. Investigaciones relacionadas con
Staphylococcus aureus Meticilino resistente sostienen que dicho
microorganismo es el causante de enfermedades de origen
intrahospitalario; por este motivo el presente estudio, fue realizado
con la finalidad de aislar, hallar la distribucion y determinar su
frecuencia en muestras obtenidas a partir de superficies, equipos e
instrumentos procedentes de la unidad de neonatologia del Hospital
Victor Lazarte Echegaray en el periodo de abril a diciembre 2015, para
ello se tomaron treinta nueve muestras usando hisopos y solucion
salina estériles, las cuales se inocularon en tubos conteniendo caldo
tioglicolato y posteriormente cultivadas en agar sangre Yy manitol
salado. La identificacion se realiz6 haciendo uso de las pruebas de la
catalasa, coagulasa y coloracion Gram. Para la evaluacion de
resistencia a la meticilina se realizé empleando el método de Kirby-
Bauer empleando para ello discos de oxacilina. Los resultados
mostraron que, de las 39 muestras analizadas, se obtuvieron siete
aislamientos de Staphyococcus aureus, los cuales se encontraron

distribuidas en todos los ambientes de la unidad de neonatologia y de
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las cuales se obtuvieron cinco aislamientos de Staphylococcus aureus

meticilino resistente (19).

GONZALES T, et al, 2017 en su tesis titulado “Portadores sanos de
Staphylococcus aureus enterotoxigénico en manipuladores de
alimentos de la Ciudad Universitaria de la Universidad Nacional Mayor
de San Marcos”. Lima, con el objetivo: Determinar la frecuencia de
portadores sanos de Staphylococcus aureus enterotoxigénico en
manipuladores de alimentos de la Ciudad Universitaria de la
Universidad Nacional Mayor de San Marcos. Materiales y métodos:
Se plante6 un estudio observacional, descriptivo y de corte
transversal. Se han realizados hisopados nasales y enjuague de
manos de 80 manipuladores de comestibles de la Ciudad Universitaria
de la UNMSM. Los aislamientos de S. aureus se ejecutaron en los
laboratorios del Instituto de Medicina Tropical “Daniel Alcides Carrion”,
Se determiné la resistencia antimicrobiana del S. aureus a
determinados antibiéticos usados en la labor clinica y se identificaron
sus enterotoxinas por medio de Elisa y PCR comun. Resultados: se
analizaron 160 muestras (hisopado nasal y enjuague de manos) de
80 manipuladores de comestibles. Se aislaron 146 cepas de
Staphylococcus aureus y 97.3% (142/146) resultaron Staphylococcus
coagulasa negativo. El examen de sensibilidad antibiética del S.
aureus determino 100% de sensibilidad a eritromicina, clindamicina y
meticilina. La resistencia a la penicilina fue del 100% y un 25% de
resistencia al trimetropin/sulfametoxazol. Se identificaron por medio
de ELISA las enterotoxinas A, E en una cepa aislada de una muestra
de hisopado nasal 25% (1/4) Conclusiones: se concluye que la
continuidad de portadores sanos de S. aureus enterotoxigénico en
manipuladores de alimentos de la Ciudad Universitaria de la
Universidad Nacional de San Marcos es baja (1.3%) en relacion a

otros estudios completados en Latinoamérica (20).
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2.2 Bases teoricas

2.2.1 Laresistencia de los gérmenes alos antimicrobianos

Constituye un serio problema de salud en todo el orbe y un reto adn
mayor para el futuro. Muchas investigaciones se han realizado desde
los dltimos 30 afios del siglo pasado hasta nuestros dias en todos los
paises, sobre todo para conocer los mecanismos y causas que hacen
posible esta resistencia y la creacibn de nuevos productos
farmacéuticos y naturales para hacerle frente. Pero el uso
indiscriminado e irracional de estos farmacos por el hombre,
constituye la principal causa de la gravedad de la situacion que hoy
se presenta (21).

2.2.2 Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus es una especie que pertenece al género
Staphylococcus y son importantes desde el punto de vista clinico
siendo un patdégeno importante en el ser humano. Casi todas las
personas presentaran algun tipo de infeccién por S. aureus durante
su vida, la cual flucta en gravedad desde una intoxicacion alimentaria
o0 infecciones cutaneas leves hasta infecciones graves que ponen en
riesgo la vida. Los Staphylococcus son bacterias esféricas de casi 1
um de didmetro dispuestas en racimo irregulares. También se
observan cocos individuales, pares tétradas y cadenas en medios de
cultivo liquido. Los cocos jévenes son intensamente Gram positivos;
al envejecer, muchas células se vuelven Gram negativas (22). La
palabra deriva del griego (staphylé) cuya traduccion corresponde a
‘racimo de uvas”, y que fue propuesta por Ogston tras su
identificacion dos afios mas tarde, en 1884, el médico aleman Anton
F.J. Rosenbach aislé dos cepas de estafilococos que nombro6 en base

a la coloracion pigmentada de las colonias como "aureus" y "albus"
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(actualmente denominado epidermidis), del latin oro y blanco,
respectivamente (23). El color dorado de S. aureus se debe a un
pigmento, la estafiloxantina, que ayuda a resistir el ataque de agentes

oxidantes, como los producidos por los neutrdéfilos (24).

La mayor parte son bacterias inmoviles, catalasa positiva, no forman
esporas, suelen carecer de capsulay son anaerobias facultativas (25).
Los estafilococos son sensibles a las temperaturas elevadas, asi
como a los desinfectantes y antisépticos; sin embargo, pueden
sobrevivir en las superficies secas hasta una semana (26).
Staphylococcus aureus es un organismo tolerante a la sal y crece a
una actividad de agua tan baja como 0,85 (contenido de sal de 25%
p/p); el crecimiento 6ptimo se verifica a temperaturas de 35 y 40 °C,
siendo sus limites aproximadamente en las temperaturas entre 7 y 48
°C. A 10 °C, la fase de latencia es prolongada (> 20 horas) y cuando

comienza el crecimiento, este es muy lento (27).

La pared celular se compone por una gruesa cubierta de
peptidoglicano. Hablamos de un polimero polisacérido conformado
por cadenas con uniones de tipo B (1-4) no ramificadas, que tienen
dentro subunidades alternantes de acido N-acetil muramico y N-
acetilglucosamina. Las cadenas laterales de pentapéptidos se hallan
conectadas al residuo de acido muramico y tienen una unién cruzada
por un puente pentaglicina fijado a la L-lisina de una cadena y la D-
alanina de otra cadena, mientras la cadena de unién cruzada de
pentaglicina aparenta ser especifica de S. aureus. El otro componente
mayor de la pared son los &cidos teicoicos que conforman cerca del
40% del peso de la pared. Estos acidos son polimeros de glicerol o
ribitol fosfato, azucares y algunas ocasiones, D-alanima. Estan unidos
en forma covalente al peptidoglicano. Cuando estan unidos a la
membrana citoplasmatica se les llama acidos lipoteicoicos. S. aureus
posee predominantemente acidos de ribitol fosfato, mientras que en

los estafilococos coagulasa negativos estos son de glicerol fosfato. La
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pared celular de S. aureus posee una proteina caracteristica llamada
proteina A. Esta tiene la habilidad de unirse a la porcion Fc de las
moléculas de inmunoglobulina G (IgG), y por tanto funciona como
factor de virulencia, ya que interfiere con la opsonizacion y la ingestion
de los microorganismos por los PMN, activando el complemento y
dando lugar a reacciones de hipersensibilidad inmediata y tardia. Esta
proteina es inmunogénica y se hallan anticuerpos contra ella en

sujetos con infecciones graves por S. aureus (28).

2.2.3 Importancia clinica de Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus permanece asociandose a altas tasas de
morbilidad y mortalidad dentro de los hospitales, debido no solo a las
comprometidas condiciones de salud de los internos, sino al
incumplimiento de los lineamientos que previenen su transmision y a
la progresiva obtencion de resistencia a los antimicrobianos que
caracteriza a las cepas intranosocomiales. Del mismo modo, una
destacable parte de los pacientes llega a sufrir de infecciones de
lesiones, septicemias o neumonias, las cuales agravan su estado
patoldgico inicial, complicando en mayor o menor medida su eventual
rehabilitacion, en relacion de la peligrosidad de la dolencia que hace
su hospitalizacién (29), este hecho pone a reflexién a todo el personal
de salud incluyendo a los estudiantes del Programa de Microbiologia
a participar activamente en la prevencion, deteccion y control del
SARM.

2.2.4 Colonizacién nasal de Staphylococcus aureus
Cuando se aisla Staphylococcus aureus meticilino resistente de una
muestra clinica en ausencia de signos de infeccion se refiere a la

colonizacion (30). Un aspecto importante de los Staphylococcus

aureus Yy el establecimiento de una relacién comensal con los seres
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humanos, con la colonizacion asintomatica de individuos, las fosas
nasales son el lugar de colonizacion més frecuente, pero la
orofaringe, las axilas, el perineo, la vagina, el tracto digestivo y la piel
(principalmente si no estan intactos) también son colonizados con
frecuencia. La tabla N° 1 muestra la localizacion por los

Staphylococcus aureus en humanos (31).

Tabla 1 Lugares de colonizacion por el Satphylococcus aureus

Lugar Prevalencia de la colonizacion en %
Fosas nasales 27
Faringe 10-20
Cuello 10
Axilas 8
Antebrazo 20
Manos 27
Torax, piel 15
Abdomen, piel 15
Perineo 22
Vagina 5
tobillo 10

Fuente: Werthein et al, 2005 (30)

Que, 2012 citado por Ruiz De Gopegui (2015) sefiala que la infeccion
suele comenzar con la colonizacion previa de S. aureus,
principalmente en las fosas nasales. Una vez rota la barrera natural
de la piel, las bacterias pueden diseminarse hacia sitios mas
profundos, bien por contigiidad o bien por via hematdégena. Las
infecciones estafilococicas suelen dividirse en tres grupos principales:
lesiones superficiales (principalmente las infecciones de piel y partes
blandas, como abscesos o forunculos), las infecciones invasivas y las

enfermedades causadas por toxinas. En presencia de un cuerpo
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extrafio (como una astilla, catéter, anastomosis, vélvula o protesis
articular), se requiere una menor cantidad de estafilococos para
producir enfermedad. Igualmente, los pacientes con alteraciones
congénitas asociadas a defectos de la quimiotaxis, como el sindrome
de Wiskott-Aldrich o la enfermedad granulomatosa crénica, son mas

susceptibles a las infecciones estafilococicas (16).

2.2.5 Genoma de Staphylococcus aureus

La primera vez que se dispuso del genoma completo de S. aureus
fue en 2001, concretamente de dos cepas SARM de origen
hospitalario, N315 y Mu50, aislados en 1982 y 1997, respectivamente,
(32) seglin nuevas técnicas, son numerosos los genomas completos
del género Staphylococcus depositados en las bases de datos
existente, destacando las bases publicas de datos EMBL Nucleotide
Sequence Database (europea) y GenBank (americana). El genoma
de Sthaphylococcus aureus tiene un tamafio aproximado de 2.8Mb
y portaria aproximadamente 2800 genes (33).

En la evolucién del genoma de Staphylococcus estan implicados tanto
las mutaciones puntuales, puesto que pueden generar modificaciones
en la funcidon o en la expresion génica, y también los elementos
genéticos moéviles (EGM) pueden contener genes de relevancia
clinica, como los genes de virulencia, los genes de resistencia a los
antimicrobianos y a los metales pesados, o los implicados en la

adaptacion al huésped (34).

2.2.6 Staphylococcus aureus meticilino resistente (SARM)

Fue un proceso continuo la resistencia antibiética bacteriana que se
inicié con la resistencia a la penicilina de S. aureus. La introduccion

de las penicilinas resistentes a las penicilinasas en la década de 1960
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llevé al desarrollo de resistencia a meticilina y la aparicion de SARM
(35).

La variabilidad de S. aureus, la ligera respuesta adaptativa frente a
cambios del medio, y su continua adquisicion de determinantes de
resistencia antibidtica, hicieron de este un habitante recurrente del
entorno  hospitalario  donde  origina  inconvenientes  de
multirresistencia, ocasionalmente destacables. Aunque el concepto
resistencia a meticilina tiene dentro resistencia a derivados -
lactdmicos, las cepas SARM muestran, generalmente, resistencia

multiple a numerosos grupos de antibioticos (36).

2.2.7 Mecanismos de resistencia de Staphylococcus aureus ala
meticilina

Se han descrito, por lo menos, tres mecanismos de resistencia de S.
aureus a los B-lactamicos, en muchas oportunidades relacionados
entre si: produccion de B-lactdmicos, fenbmenos de tolerancia y
resistencia por proteinas fijadoras de penicilina (PBP) modificadas o
supernumerarias, popular como resistencia intrinseca a meticilina.
Las penicilinas resistentes a la penicilinasa (oxacilina, meticilina,
cloxacilina, etc) y las cefalosporinas, tienen una composicion
molecular que las asegura frente a la accién de la B-lactamasa. No
obstante, el género Staphylococcus ha creado mecanismos mas

complicados de resistencia frente a este grupo de antimicrobianos.

El mecanismo de resistencia a meticilina de S. aureus se asocia
generalmente a la sintesis de una reciente PBP (PBP2a 6 PBP2") de
78 kDa con baja afinidad por la meticilina y el resto de los B-
lactdmicos. El concluyente genético de esta proteina es de naturaleza
cromosdmica (gen mec). Este gen tiene dentro loci diferentes, el
mecA, que codificaria la PBP2a, y el mecR o gen regulador (37). Las
cepas SARM con resistencia verdadera o intrinseca a meticilina

adquieren los marcadores PBP2ay gen mecA (36).

36



2.2.8 Manifestaciones clinicas de los SARM

Desde el criterio clinico, las infecciones por SARM no difieren de las
producidas por S. aureus sensibles a la meticilina y, por consiguiente,
las cepas resistentes tienen la misma aptitud patogénica para
colonizar y provocar infeccion. Las infecciones frecuentes son los que
afectan al tejido cutdneo y subcutaneo (lesiones supuradas o
abscesificadas), las infecciones de herida quirdrgica, bacteriemias,
neumonias, osteomielitis, artritis y la infeccion asociada al catéter
extravascular o0 sondaje urinario. Entre las adversidades
probablemente graves de la bacteriemia estafilococica estan el shock
séptico y las infecciones metastasicas graves, como la endocarditis
aguda, miocarditis, pericarditis, meningitis, artritis, osteomielitis,
neumonia y abscesos. La multirresistencia en SARM es ademas un
aspecto clave de transcendencia clinico-terapéutica y sobre los
gastos sanitarios, por la necesidad de tratamientos antibioticos
parenterales que prolongan la estancia media de los pacientes
afectados (36).

2.2.9. Mecanismo de accion de los antibiéticos B-lactamicos

La familia de los antibiéticos B-lactamicos combina dos mecanismos
para llevar a cabo su accién bactericida. Por un lado, la inhibicion de
la sintesis de la pared celular y la posterior induccion de la autolisis
bacteriana. La pared bacteriana es una estructura que rodea la
membrana citoplasmatica de la mayoria de las bacterias y cuyo
principal componente es una proteina denominada peptidoglucano.
Los componentes del peptidoglucano se sintetizan en el citoplasmay
son transportados al espacio periplasmico para ser ensamblados y

formar la estructura final de la pared celular. El Ultimo paso antes del
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ensamblaje final es la pérdida de un aminoacido terminal en el
pentapéptido. Esta accion es llevada a cabo por transpeptidasas
localizadas en el espacio periplasmico, denominadas PBP (Penicillin
binding protein o proteina fijadora de penicilina) El anillo B-lactamico
posee una similitud estructural con la region del pentapéptido a la que
deben unirse las PBP, produciéndose una union covalente entre el
antibiotico y la enzima, y ocasionando finalmente la inhibicién de la
sintesis de la pared celular. Un requisito imprescindible para que
actuen los antibidticos B-lactamicos es que las poblaciones
bacterianas estén en fase de crecimiento, para que se esté llevando
a cabo la sintesis de la pared celular. El segundo efecto que producen
es la activacion de una autolisina enddgena, la cual no esta presente
en todas las cepas, ocasionando que la bacteria destruya el
peptidoglucano ya ensamblado (38).

2.2.10 Caracterizacion epidemioldgica de los aislamientos de
SARM

Para la correcta exploracion de un brote epidémico por SARM  se
requerird fundamentalmente del aislamiento e identificacion de las
cepas causales, desde los pacientes infectados y, en las situaciones
indicadas, desde muestras de personal sanitario y ambiental

probablemente colonizado o contaminado respectivamente (39).

La transmisién de tales infecciones en hospitales suele producirse
por medio del personal sanitario, de instrumental médico o de
superficies, asi como el contacto entre pacientes. De tal manera que
en los ultimos afos se han instaurado diversos programas de control
gue tienen como objetivo el uso adecuado de guantes, mascarillas y
batas desechables tras haber mantenido contacto con pacientes
infectados. Ademas, la higiene de manos es fundamental en el
control de infecciones nosocomiales, por esto, se recomienda la

utilizacién de soluciones alcohdlicas para el frotado de manos pues
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proporcionan una mayor eficacia en la reduccion de la flora
bacteriana (40) (41) (42).

Tabla 2. Medidas empleadas para el control de SARM.

Medidas generales Medidas especificas

Identificacion de casos Indicadores de infeccién
Establecer sistemas de alerta a equipos
de infeccion.

Implantar métodos de deteccion de
pacientes colonizados.

Medidas de prevencién y control de | Lavado de manos con soluciones.

la transmision Uso de guantes, mascarillas y batas.
Higiene de pacientes.

Descolonizacién de pacientes Descolonizacién nasal con mupirocina

Limpieza 0 desinfeccion | Limpieza de equipos, habitaciones y

medioambiental superficies.

Control del uso de antimicrobianos Se restringe el uso de antimicrobianos.

Formacion de los directivos Formacion del personal sanitario.

Uso de equipos de seguimiento.

A pesar de la elevada tasa de SARM en el ambito extra
hospitalario, éste microorganismo aun contindia siendo nosocomial
(43), los factores de riesgo considerados para desarrollar
infecciones por SARM varian en funcion del tipo aislado: SARM-HA
0 SARM-CO; implementandose diversos programas para detectar
a aguellos individuos colonizados con el fin de disminuir el riesgo
de adquirir una infeccion provocada por SARM (44) (45). SARM
produce la aparicién de brotes epidémicos en hospitales y muchos
de estos microorganismos estan adquiriendo un comportamiento
endémico conllevando a un aumento en el coste hospitalario, asi
como un aumento de mortalidad. También han ido apareciendo, en
los ultimos afos, cepas de SARM con caracteristicas clinicas muy
diferentes a las cepas que han ido adquiriendo infecciones
nosocomiales. Por ello, se estan realizando las comprobaciones
pertinentes donde las cepas comunitarias estan empezando a ser
la causa de infecciones nosocomiales (46) (47). El espectro clinico
de SARM-CO es muy similar al de S. aureus sensible a la meticilina
(SARM) vy, por ende, incluye infecciones en la piel y en las partes

blandas, asi como diferentes tipos de infecciones invasivas. En
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muchas ocasiones, estas lesiones pueden progresar a celulitis e
infecciones fatales como la fascitis necrosante, endocarditis,
osteomielitis y bacterimia (48) (49). La colonizacién nasal es el
predictor de mayor significancia de enfermedad masiva, sin
embargo, casi en la mitad de los pacientes portadores de S. aureus

estan colonizados extranasalmente (49).

Hoy en dia esta reconocido que solo el examen molecular nos
dejara discernir la procedencia clonal de los aislamientos (50). La
amplificacion por medio de la técnica de PCR demostré ser de
utilidad para el descubrimiento y caracterizacion genética de
multiples microrganismos. Actualmente, se ha anunciado la
aplicacion de una técnica de AP-PCR optimada, apropiado en la

caracterizacion de las especies de Staphylococcus (51).

2.2.11 Situacién epidemiolégica en el Peru

Entre setiembre 2005 y mayo del 2006. Tamaris y col (52) aislan
276 cepas de 3 hospitales de Limay 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
(53) (54) (55). En 9/81 (11,1%) cepas comunitarias se encontro
resistencia a meticilina (SAMR-AC) y de estas 4/9 eran portadoras
de PVL,; evidenciando la existencia de este nuevo agente en

nuestro medio (56).

Asi mismos se evaluaron los registros de los pacientes con cultivo
positivo a MRSA y VRE en la unidad de cuidados intensivos e
intermedios, estos se obtuvieron del laboratorio de microbiologia
del Hospital Nacional Hipélito Unanue. Desde el afio 2006 al 2014,
se evidencié 1037 aislamientos de MRSA y 76 de VRE, ambos
mostraron un incremento por afio. Durante los nueve afios de

seguimiento se evidencid ocho casos de colonizacion simultanea
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de MRSA y VRE en un mismo paciente (Tabla 3). Solo dos casos
fueron de un mismo cultivo (hemocultivo). El promedio de edad de

los pacientes fue 46,5 + 17,3 afios.

Tabla 3. Colonizacién simultanea de Staphylococcus aureus
resistente a meticilina (MRSA) y del Enterococcus resistente a
vancomicina (VRE) en una unidad de cuidados intensivos e

intermedios. Hospital Nacional Hipdlito Unanue. Lima, Perd 2006-

2014.
Aislamientos 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014
MRSA 59 41 98 94 93 136 177 174 165
VRE 1 2 2 5 13 8 16 15 14
Colonizacién de MRSA Y 0 1 0 0 2 0 1 2 2

VRE

MRSA: Staphylococcus aureus resistente a meticilina

VRE: Enterocococcus resistente a vancomicina

El aumento de esta colonizacion podria tener un grave impacto en
el ambito clinico y epidemioldgico, induciendo la aparicion de
VRSA. En los hospitales la morbi mortalidad podria aumentar en
pacientes con infecciones por Staphylococcus aureus. Por lo tanto,
es necesario que los equipos de vigilancia intrahospitalaria incluyan
como practica continua y sistematizada a la evaluacion de la
colonizacion simultanea de MRSA y VRE, al menos en pacientes
en cuidados intensivos y en pacientes inmunosuprimidos con el fin
de controlar el probable riesgo de aparicion de VRSA a partir de

esta colonizacion (57).

2.3 Bases conceptuales

2.3.1 Factor ambiental asociado a Staphylococcus aureus

Aspectos que se encuentran en el sitio de trabajo que logre
perjudicar la seguridad y la salud de los trabajadores u otras

personas en varias 0 en todas condiciones normales. Riesgo
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posibilidad de que una exposicibn a un aspecto ambiental

arriesgado cause patologia o lesion (58).

En el estudio de portacion nasal de Staphylococcus aureus en
estudiantes de bacteriologia en Colombia se encontré6 que el
principal factor de riesgo fue la convivencia con personas que

laboran en instituciones hospitalarias (33,33 %; 6/18) (59).

2.3.2 Factor terapéutico

La causa primordial de la aceleracion en el aumento de la
resistencia bacteriana es el abuso de los antibiéticos (2) . El factor
asociados a la colonizacion nasal con S. aureus esta el uso de

antibidticos en los ultimos 3 meses (60).

Segun el reporte del 2010 del grupo de resistencia antimicrobiana
de Bogota (GREBO) en Colombia se reporta que el Staphylococcus
aureus tiene un porcentaje de resistencia a la oxacilina del 45.6%.
a la clindamicina del 43.3%, al 14 % trimetropin/sulfametoxazol del
7.1%, a la tetraciclina del 18.1 % y finalmente a la vancomicina del
0% (61). Este estudio de resistencia es de enorme consideracion
dado a que estos antibidticos son los mas frecuentemente usados
para la medicacién del Staphylococcus aureus resistente a

meticilina (62).

Segun el CDC (Center for Disease Control and Prevention) la
sensibilidad del SMRA en USA solo consigue el 10% del total de
cultivos y antibiogramas elaborados, como ya es popular las cepas
gue son resistentes a la oxacilina y a la meticilina, conocidas como
SARM ademdas muestra resistencia a otros antibidticos -
lactdmicos incorporando a las cefalosporinas de cuarta y quinta
generacion a las carbapenémicos; a lo que corresponden a
infecciones asociados a la prevencion de la salud, el espectro de

resistencia se ha ampliado a otros conjuntos de antibiéticos, desde
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1996 el CDC estuvo detectando el incremento de resistencia a la

vancomicina uno de los antibiéticos de mas reciente linea (63).

Las infecciones por bacterias multirresistentes a la medicacion
antibidtica se suelen mostrar en pacientes hospitalizados,
creciendo con la estancia hospitalaria y de esta forma los costos en

relacion a la atencién médica (64).

Los B-lactdmicos son los antibiéticos mas comunes en los que se
muestran resistencia en las cepas de Staphylococcus aureus, ya
gue este tiene B-lactamasas, las cuales son enzimas que degradan
e inactivan el antibiotico, por otro lado ademéas puede mostrar
cambios en el sitio de accion de los antibi6ticos dando como
resultado alta resistencia a antibiéticos como los macrdlidos,
clindamicina, tetraciclina, trimetropin y la meticilina, siendo este
altimo antibiotico esencial para la identificacion del Staphylococcus

aureus meticilino resistente (65).

La meticilina por el momento ya no es usada hoy en dia para saber
la susceptibilidad del microorganismo gracias a su ligera
desnaturalizacién y es un predictor menos concreto de las cepas
heterorresistente de Staphylococcus aureus. Por este motivo, las
pruebas de sensibilidad a oxacilina y susceptibilidad a ceftazidina
son los mas importantes desde el criterio clinico gracias a que no
tienen sensibilidades intermedias por su extenso halo de inhibicién

y este antibidtico si establece la heterorresistencia (66).

La categoria de sensibilidad supone que la infeccion dada por la
cepa en estudio puede ser tratada con la dosis de antibiotico
sugerida para el tipo de infeccion y grupo infectante; en contraste
con la sensibilidad intermedia en donde las bacterias cultivadas
inhiben su desarrollo a dosis mas altas y finalmente la resistencia
se establece cuando los microrganismos no son inhibidos por las

concentraciones séricas comunes (67).
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Los estudios de sensibilidad se hacen por medio de
procedimientos fenotipicos (técnicas de difusiébn y de dilucién)
bioquimicos y de los genes, siendo los primeros los mas usados
hoy en dia (68).

Los antibiéticos usados para el régimen de las infecciones por

Staphylococcus se agrupan en:

Clindamicina: este antibiotico forma parte de la familia de las
lincosamidas, es consumido oral o parenteralmente cuyo
mecanismo de accion es cortar la subunidad 50s del ribosoma
bacteriano; se utiliza para la medicacion de patologias
estafilococicas, aunque debe evadirse su uso en bacteriemia,
endocarditis e infecciones del torrente sanguineo, ademas posee
penetracion al LCR.

TMP-SX: es un antibiético clinicamente eficiente en el manejo de las
infecciones por SARM porque exhiben un nivel de sensibilidad en
el test de difusion de disco. Es adecuado para los jévenes inferiores
de 2 meses y en aquellos pacientes obstétricos en el primer o
segundo periodo de tres meses.

Vancomicina: este antibiético es usado en las infecciones severas
ocasionadas por SARM debido a que es usado de forma
intravenosa y Unicamente se han reconocido escasas cepas con
resistencia intermedia a este medicamento que se debe a un
cambio genético encaminado a la suplencia de aminoacidos en la
sustancia quimica implicada en la reticulacion molecular de la

pared celular.

Tetraciclinas: evita las infecciones por SARM por medio de la
inhibicion de la subunidad 30s, son bacteriostaticos y las
reacciones adversas frecuentemente tienden a dar malestar

gastrointestinal y fotosensibilidad (62).
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La cefoxitina es una cefamicina que actiia como un inductor mas
fuerte que la oxacilina sobre la produccion de PBP2(proteinas
fijadoras de penicilina) en aislados de S. aureus que poseen el gen
mecA; por lo tanto parece mas eficaz que la oxacilina en la
deteccion de la resistencia a meticilina mediante el test DD, al
menos en aquellas poblaciones de S. aureus que

son heterorresistentes (69).

2.3.3 Factor clinico

Las heridas pueden ser la fuente de infeccién con Staphylococcus
spp. Y altas proporciones de heridas son colonizadas por S. aureus
y MRSA. La colonizacion nasal por S. aureus puede ser una fuente
de colonizacibn de heridas por S. aureus, lo que ilustra la
importancia de prevenir la contaminacion cruzada en entornos
hospitalarios, especialmente entre pacientes de edad avanzada.
Las heridas deben manejarse con cuidado para evitar la
propagacion microbiana, ayudando asi a la recuperacion del

paciente y reduciendo los costos de atencién médica (70).

2.4 Definicién de términos béasicos

Catalasa: Se usa para evaluar la aptitud del microrganismo para
producir la enzima catalasa, la cual posibilita la transformacion de

peréxido de hidrégeno en agua y oxigeno.

Coagulasa: El S. aureus coagula el plasma descalcificado debido
a la produccion de una enzima conocida por estafilo coagulasa que
actia como un agente activo en la coagulacion capaz de convertir
el fibrindbgeno en fibrina. Existe una correlaciéon positiva entre la

presencia de la mismay la virulencia del patdgeno en humanos.
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Agar manitol salado: es un medio enormemente selectivo por la
elevada concentracién salina y diferencial gracias a la aptitud de
fermentacion del manitol que tiene S. aureus, a la vez generan
acidos, cambiando el pH del medio y virando el indicador de pH de

rojo a amarillo.

Tincion de Gram: definida como una tincion diferencial, dado que
usa dos colorantes y clasifica a las bacterias en Gram negativas y
Gram positivas; consiste en colocar como primer colorante el cristal
de violeta, el cual tiene afinidad con el péptidoglicano de la pared
bacteriana, por lo tanto, las bacterias Gram positivas detienen con
mayor fuerza este colorante, mientras que las Gram negativas no
lo pueden detener y al colocar posteriormente la safranina éste
tie estas bacterias. A la microscopia, las bacterias Gram positivas
se observan de color azul-violeta y las Gram negativas de color
rosado-rojo, ademas se apreciara la morfologia bacteriana.

Prueba de la catalasa: Staphylococcus produce catalasa, una
enzima oxidorreductasa que descompone el peréxido de hidrogeno
(H202) en agua (H20) y oxigeno (O2) originando un burbujeo; al

darse esto se considera resultado positivo.

Prueba de la coagulasa: La mayor parte de cepas de
Staphylococcus aureus poseen coagulasa, una enzima con la
capacidad de coagular el plasma, por ser un activador de la
protrombina; el coagulo de fibrina es compuesto por la interacciéon
de la coagulasa con el factor de reaccion de coagulasa (CRF) un
aspecto semejante a la trombina, que trabaja de forma indirecta

para transformar el fibrinégeno en fibrina.

Agar Mueller-Hinton: Es un medio de cultivo nutritivo no selectivo
gue apoya el crecimiento microbiano. Por su constitucién fue

sugerido por el Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI),
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para ser empleado en forma rutinaria en la realizacion del
antibiograma en medio soélido, ya que presenta buena

reproducibilidad en las pruebas de sensibilidad

Antibiotico: Agente biolégico o quimico que inhibe el desarrollo de

los microorganismos.

Cepa: cultivo puro formado por bacterias descendentes de un solo

aislamiento.

Cepas ATCC Son microorganismos de referencia cuya actividad
antibacteriana ha sido verificada para cada disco antibiotico, por lo
cual es empleada en el Control de Calidad de los mismos.

Colonia: Desarrollo aparente bacteriano, por lo general en medios
sélidos, originada por la multiplicacion de una sola bacteria

preexistente.

Discos de sensibilidad: discos impregnados con algun
antimicrobiano usados para saber la susceptibilidad antimicrobiana

por disco difusion.

Meticilina: Es un antibi6tico B-lactdmico de espectro reducido del
grupo de las penicilinas. Fue creado por la empresa Beecham en
1959. Fue utilizado antes para el tratamiento de infecciones
ocasionadas por bacterias Gram positivas productoras de B-

lactamasa como el Staphylococcus aureus.

SARM: Es el acronimo de Staphylococcus aureus resistente a
meticilina. El SARM es un microbio "estafilocécico” (bacteria) que
no mejora con el tipo de antibidticos que normalmente cura las

infecciones por estafilococos.
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CAPITULO llI

HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Hipotesis General Y Especifica
Hipotesis general

Los factores ambiental, terapéutico y clinico estan asociados con la
colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas
nasales en estudiantes del Programa de Microbiologia de la
Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga, Ayacucho
2019.

Hipotesis especificos

1. El factor ambiental esta asociado con la colonizacion de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales de los

estudiantes del Programa de Microbiologia.

2. El factor terapéutico esta asociado con la colonizacién en
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales de los

estudiantes del Programa de Microbiologia.

3. El factor clinico esta asociado con la colonizacion de
Staphylococcus aureus meticilino resitente en fosas nasales de los

estudiantes del Programa de Microbiologia.

3.2 Definicién conceptual de variables
Variable 1:

Colonizacion con Staphylococcus aureus meticilino  resistente.
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Variable 2:
- Factor ambiental
- Factor terapéutico

- Factor clinico
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3.3 Operacionalizacion de variables

Prescripcion
medica

antibiético

N° de estudiantes con
prescripcién médica.

VARIABLES DEFINICION DIMENSION INDICADORES | INDICES METODOS/ITEMS | TECNICAS

CONCEPTUAL
Factores Elementos que Factor Tipo de - N°de Observacion Encuesta
asociados tienen la posibilidad | ambiental establecimiento establecimientos

de condicionar una de salud de salud

circunstancia,

volviéndose los

causantes de la Tiempo que

evolucién o acuden

transformacion de establecimiento - N° de dias que

los hechos. Un de salud acudieron al

factor es lo que establecimiento

ayuda a que se de salud

obtengan

determinados

resultados al caer Factor Observacion Encuesta

sobre el la

responsabilidad de | Terapéutico Consumo de N° de estudiantes que

la alteracion o de los antibiéticos consumen antibiéticos

cambios (71).

Tipo de N° de estudiantes que
antibiético consumen algun tipo de




Factor clinico | Lesiéon cutanea N° de estudiantes con Observacion Encuesta
lesién cutanea
¢ dad N° de estudiantes con
Enfermeda enfermedad nasal
nasal
talizacis N° de estudiantes
]Ic-|os'[|)'|ta 12aCIoN 0 | Kogpitalizados o tuvieron
amiliar un familiar hospitalizado
hospitalizado
Colonizacién La colonizacién se Aislamiento Crecimiento de Observacion Ficha de
Staphylococcus | considera que un colonias andlisis de
aureus agente coloniza un laboratorio
meticilino huésped cuando su
resistente pre'senua en ese Antibi Discos con res o ob 5
huésped no causa ntibiograma | . htibisticos . e_S|§t_e’nte<. alo de servacion Registro de
una respu_e?ta 5 inhibicion < 21 mm. resultados
inmune o infeccion ) ;
especifica (8). En el Sensible: halo de obtenidos
' inhibicién = 22 mm segun CLSI

caso de S. aureus,
la colonizacion
suele darse en el
epitelio escamoso
himedo en el
tabigue adyacente
al orificio nasal (1).

(Instituto de
estandares para
el laboratorio
clinico).




CAPITULO IV

DISENO METODOLOGICO

4.1 Tipo y disefio de la investigacion
1. La investigacion tendra un enfoque cuantitativo, el tipo de
investigacién sera aplicada, descriptivo-correlacional y prospectivo.
Se enmarco en la investigacion de disefio no experimental, porque no
se manipuld las variables. La investigacion no experimental es aquella
gue se realiza sin manipular deliberadamente las variables. Se basa
fundamentalmente en la observacién de fenémenos tal y como se dan
en su contexto natural para analizarlos con posterioridad. En este tipo
de investigacién no hay condiciones ni estimulos a los cuales se
expongan los sujetos del estudio. Los sujetos son observados en su

ambiente natural (72).

Disefio:

Donde:
M= poblacién muestral
X = variable

R = Asociacion
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4.2 Método de investigacion
El método utilizado fue la triangulacién de dos técnicas, observacion y la
encuesta para recoleccion de datos.
La observacion es, un instrumento basico para el logro empirico de
nuestros objetivos, constituye uno de los puntos indispensables del método
cientifico. La observacion se considera una técnica cientifica en la medida

que: (caracteristicas de la observacion cientifica)

- Sirve a un objetivo ya formulado de investigacion.

- Es planificada sistematicamente (¢, Qué se aprecia?, ¢cémo y cuando?).

- Es controlada y relacionada con proposiciones mas en general en lugar
de ser presentada como una sucesion de curiosidades atrayentes.

- E9191sta sujeta a comprobaciones de validez y fiabilidad (73).

4.3 Poblaciéon y muestra
Una poblacién es el conjunto de todos los casos que concuerdan con una
serie de especificaciones (Selltiz, 1980 citado por Hernandez Sampieri,
2010). La poblacion que conformé el estudio fueron los estudiantes del
Programa de Microbiologia de la Universidad Nacional de San Cristébal de
Huamanga en numero de 130, de donde se estimé el tamafio de la muestra

con la formula para poblacion conocida.

B NZ?pq
~ (N-1)E% +Z2pq

n

Donde:

n : Tamafo de la muestra

N: Tamafio de la poblacion

Z: nivel de confianza 95%

p: Probabilidad de éxito 5%

g: Probabilidad de fracaso 0.95

e: Error permisible (Diferencia Proporcion poblacional y maestral) 5%
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~ 130(1,969)2(0.5)(0.5)
1= 129)(0.05)2 + (1,96)2(0,5)(0,5)

_ 126.0012
"~ 1.29174025
n= 97

n

La muestra es un subgrupo de la poblacion de interés sobre el cual se
recolectan datos, y que tiene que definirse o delimitarse de antemano
con precision, éste debera ser representativo de dicha poblacién. El
investigador pretende que los resultados encontrados en la muestra
logren generalizarse o extrapolarse a la poblacion (en el sentido de la
validez externa que se comenté al hablar de experimentos). El interés

es que la muestra sea estadisticamente representativa (72) .
La muestra a estudiar estuvo conformada por 97 estudiantes.

Muestreo: se aplicé el tipo de muestreo aleatorio simple que es una
técnica de muestreo donde todos los elementos que forman el universo
y que entonces estan incluidos en el marco muestral tienen idéntica
posibilidad de ser seleccionados para la muestra. El desarrollo de
muestreo que utiliza esta técnica es semejante a llevar a cabo un sorteo

entre los individuos del universo (74).

4.4 Lugar de estudio
La toma y procesamiento de muestra, asi como la encuesta a los
estudiantes del Programa de Microbiologia, se realizé en el
laboratorio del Area Académica de Microbiologia de la Facultad de
Ciencias Biologicas de la Universidad Nacional de San Cristébal de

Huamanga.

4.5. Técnicas e instrumentos para larecoleccion de la informacion
Técnica: entrevista
Se realiz6é una entrevista personal a los estudiantes del Programa de
Microbiologia; previamente se dio la informacion adecuada del

procedimiento y las ventajas en caso de ser participantes de la
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investigacion y luego de su aceptacion firmaron el consentimiento
informado (Anexo 3). Con los datos obtenidos se procedi6 a realizar
el analisis estadistico para ver la asociacion de los factores sobre la

prevalencia de Staphylococcus aureus meticilino resistente.

Instrumento: cuestionario

Para la recoleccién de los datos que brindaron cada estudiante se
utilizé el cuestionario elaborado por el investigador (Anexo 2), y que
fue validado por la opinion de juicio de experto en niumero de cinco,
que fueron solicitados de acuerdo a su especializacion en el tema a
profesionales de la Universidad Nacional del Callao, Universidad
Nacional de San Cristobal de Huamanga, y profesionales que laboran
en el Laboratorio de la Direccion Regional de Salud Ayacucho,

Una vez calculados los estadisticos de consistencia inter jueces se
procedio a revisar la adecuacion de los items a los criterios de validez
de contenido adoptados, mediante el coeficiente de validacion V de
Ayken (Aiken, 1985). Este procedimiento da una magnitud que
informa sobre la proporcion de jueces que expresan una valoracion
efectiva sobre el objeto valorado, que puede adoptarse como método
para tomar una determinacién en relacion a la pertinencia de
comprobar o eliminar los items. Esta intensidad fue calculada por

medio de la siguiente formula: (75)

(N(C-1))

Donde:

S= sumatoria de si

Si= valor asignado por el juez i
N = namero de jueces

C= numero de valores en la escala de valoracion

En lo que respecta a la proporcién de acuerdos que debe existir por
cada grupo de jueces para evaluar la validez de contenido
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encontramos: en grupo de 5,6 y 7 jueces, se necesita un completo
acuerdo entre ellos para que el item sea valido (76).

Considerandose estos criterios se obtuvo el valor de 0.86 resultando
estar en el rango de 0.81 a 1.00 interpretdandose como magnitud muy

alta. (Anexo 2).

Prueba piloto
Se aplicé a 30 cuestionarios llenados por los estudiantes, quienes
fueron tomados al azar, luego se procedié a evaluar mediante el
coeficiente de confiabilidad para variables categoricas dicotomicas
segun el modelo de Kuder-Richardson cuya formula es:

KR-20= (i) *(1_M)
k—1 Vi
* KR-20 = Coeficiente de Confiabilidad (Kuder-Richardson)
» k= Numero total items en el instrumento.
+ Vt: Varianza total.
* Sp.q = Sumatoria de la varianza de los items.
* p=TRC /N; Total de Respuestas Correctas (TRC) entre el
Numero de sujetos participantes (N)

- q=1_p

Figura 1 férmula de Kuder-Richardson (77)

Obteniéndose como resultado 0.76 ubicandose entre los rangos 0,61

a 0.80 cuya magnitud resulto ser alta. (Anexo 2)

Estudio microbiolégico
La toma de muestras se realizd, bajo medidas de bioseguridad
(lavado de manos antes y después del muestreo, uso de mandil,
guantes, gorra y mascarilla) para asegurar la calidad de la muestra

obtenida en el laboratorio de Microbiologia, perteneciente a la
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Facultad de Ciencias Bioldgicas de la Universidad Nacional de San

Cristobal de Huamanga (Anexo 4).

Toma de muestra nasal
Se realizé un hisopado nasal que consistio en introducir el hisopo 2 a
3 cm desde el exterior a través de la ventana nasal, deslizandolo por
la mucosa nasal anterior, permaneciendo en el lugar por unos
segundos, luego se giré el hisopo lentamente frotando la mucosa
nasal y finalmente se retird6 el mismo. Dichas muestras fueron
tomadas de ambas fosas nasales y se sembraron directamente con

el hisopo en el agar manitol salado. (Anexo 5).

Siembra en agar manitol salado

Procedimiento: Elinoculo se sembr6 de manera directa con el hisopo
sobre el medio de cultivo y la extension se realizé con un asa redonda
estéril por medio de estiramiento con estrias por agotamiento sobre el
area del medio de cultivo. Se incubo en aerobiosis, entre 35 — 37°C a
lo largo de 24 horas.

Resultados: Staphylococcus coagulasa positiva (S. aureus) fermenta
el manitol y se observa como colonias amarillas rodeadas de una zona
del mismo color. Los Staphylococcus aureus que no fermentan al
manitol, se visualiza como colonias rojas, rodeadas de una zona del

mismo color o purpura. (Anexo 6)

Tincion de Gram
Esta técnica se realiz6 luego de verificar el desarrollo de las colonias
en agar manitol salado.

Procedimiento

1. Se realiz6 un frotis en una lamina portaobjeto a partir de la cepa
aislada.
2. Se Fij6 la muestra a la lamina portaobjeto con la llama del

mechero.

57



3. Se agrego el colorante cristal de violeta por 1 minuto, después se
lavé la lamina portaobjeto con agua corriente evadiendo que la
fuerza del agua desprenda la muestra.

4. Se procedié a agregar el yodo, dejandose actuar por 1 minuto,
luego se lavo con agua corriente.

5. Se decoloro con alcohol cetona, dejdndose 15 segundos y se lavé
la lamina con agua corriente.

6. Se afadiod el colorante de safranina durante 1 minuto, se lavoy
se dejo secar.

7. Finalmente se observd al microscopio y se registro los resultados

morfotintoriales (78) . (Anexo 7)

Pruebas bioquimicas de orientacién
Prueba de la catalasa
Procedimiento: Con el asa de siembra, se recogi6 el centro de una
colonia pura de 18 a 24 horas y se colocé sobre un portaobjetos limpio.
- Se agrego una gota de H20:2 al 3% usando un gotero o una pipeta

Pasteur.

- No fue necesario mezclar el cultivo con el H20x2.

- Se observé inmediatamente una efervescencia (formacion de
burbujas) que indic6 una prueba positiva,

- Se desecho el portaobjeto colocandolo en un desinfectante.

- Se realiz6 este procedimiento en forma paralela con cepas controles:

Control positivo: S. aureus (79). (Anexo 8)

Prueba de la coagulasa

Procedimiento: Se transfirid6 una colonia aislada del agar sangre de
carnero a 0,5 mL de plasma reconstituido (en un tubo de vidrio estéril
de 13 x 100).

* Se gir0 el tubo suavemente para lograr la suspensién del organismo.

No se agito.
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* Se incubd la mezcla a 35 — 37 °C (en bafio Maria) por 4 horas;
observar si hay formacién de coagulo inclinando lentamente el tubo.
» Se observo cuidadosamente si hay formacion de coagulo inclinando
lentamente el tubo (sin agitar) en intervalos de hasta 4 horas.
Cualquier grado de coagulacion es una prueba positiva para S. aureus

quienes forman coagulo en una hora.

* Si es negativa a las 4 horas, se sigui6 incubando hasta el dia siguiente
a temperatura ambiente. Esto es recomendado porque un pequefio
namero de cepas de S. aureus puede requerir mas de cuatro horas
para la formacion del codgulo. Considerar que Staphylococcus

produce fibrinolisina, la cual puede lisar el coagulo (79). (Anexo 9)

Prueba de sensibilidad antibiotica

Para reconocer el nivel de resistencia de las cepas de S. aureus, se
realiz6 el método de difusion en disco, descrito por Kirby-Bauer
(1966), siguiendo el protocolo del Manual de procedimientos para la
prueba de sensibilidad antimicrobiana por el método de disco difusion
del INS.

De una placa de cultivo con agar no selectivo e incubado por 18 - 24
h, se selecciond colonias separadas y se prepard una suspension
directa en solucién salina estéril. La suspension instantaneamente se
ajustd a la escala 0,5 de Mc. Farland. Dentro de los 15 minutos
siguientes al ajuste de la turbidez del inoculo, se sumergio un hisopo
estéril en la suspension, se rotd el hisopo varias veces presionando
firmemente sobre la pared interior del tubo por arriba del nivel del
liguido para retirar el exceso del inoculo. Se inoculo en el area seca
de la placa de Mueller Hinton, estriando con el hisopo en tres
direcciones para garantizar una distribucion uniforme del in6culo
(figura 2). Antes de colocar los discos dejar secar la placa a
temperatura ambiente por un tiempo de 3 a 5 minutos para que

cualquier exceso de humedad superficial sea absorbido.
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Figura 2. Direcciones en el sembrado del inoculo sobre el &rea aislada del agar

Aplicacion de los discos

Se coloco los discos individuales sobre la superficie del agar con el
apoyo de una pinza estéril presionando delicadamente sobre cada
disco (cefoxitina, oxacilina, vancomicina, ciprofloxacina, eritromicina,
clindamicina y trimetropin sulfametaxazol de la marca Bd-Difco.) para
garantizar un contacto adecuado con el area del agar. Se distribuy6
los discos uniformemente, tal es asi que estén a una distancia minima
de 25 mm uno del otro (el didmetro de los discos segun las normas
de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) debe ser de 6 mm).
Seguidamente se incubo la placa en posicién invertida a 35°C dentro
de los 15 minutos posteriores a la aplicacion de los discos. Después
del tiempo recomendado de incubacién se examind cada placa y se
midio los didmetros de los halos de inhibicion cerca de cada disco. En
las situaciones de Staphylococcus spp y Enterococcus spp el tiempo
de incubacién debe prolongarse por 24 horas para una mejor
deteccibn de la resistencia a oxacilina y vancomicina,
respectivamente (80). (Anexo 9)

Interpretacion de la sensibilidad para la identificacion de SARM
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Tabla 4 Antibi6ticos y dimetros criticos para Staphylococcus spp.

ANTIMICROBIANO CONTENIDO DEL DIAMETRO EN mm

DISCO R | 1 | S
PENICILINAS
Penicilina 10 unidades £ 28 - 329
Oxacilina (S. Aureus) 1ug £10 112 313
(Estafilococos coagulasa negativos) 1ug 3 - :18
GLICOPEPTIDOS
Vancomicina 30ug - - :15
Teicoplanina 30ug £10 1113 314
AMINOGLUCOSIDOS
Gentamicina | 10 ug | £12 | 1314 | :15
FLUOROQUINOLONAS
Norfloxacina 10ug £12 13-16 317
Ciprofloxacina 5ug £15 16-20 =21
TETRACICLINA
Tetraciclina | 30ug | £14 [ 1518 | 219
MACROLIDOS
Eritromicina 15ug £13 14-2 223
LINCOSAMIDAS
Clindamicina 2 ug £ 14 15-20 221
OTROS
Cloramfenicol 30 ug £12 13-17 *18
Rifampicina 5 ug £16 17-19 20
Nitrofurantoina 300 ug £ 14 1516 317
Trimetoprim/sulfametoxazol 1.2523.75u9 £10 1115 *16

Fuente: protocolo del Manual de procedimientos para la prueba de sensibilidad

antimicrobiana por el método de disco difusiéon del INS.

Actualmente, el CLSI recomienda el uso del disco de cefoxitina para
las pruebas de sensibilidad debido a que detecta mejor la resistencia
a meticilina mediada por el gen mecA; asi se determina si la bacteria
aislada S. aureus es o no resistente a meticilina.

Interpretacion: Utilizando el disco de cefoxitina 30 pug en cepas de S.
aureus:

Resistente: halo de inhibicién <21 mm.

Sensible: halo de inhibicion = 22 mm (81). (Anexo 10)

Analisis y procesamiento de datos

El andlisis estadistico que se aplico fue Chi cuadrada de Pearson para
variables categéricas y Odds ratio, segun el paquete estadistico Spss

version 24.
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CAPITULO V

RESULTADOS

5.1 Resultados descriptivos

Gréfico 1: Frecuencia de colonizaciéon con Staphylococcus aureus meticilino
resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de Microbiologia.

Colonizacion nasal

W ninguno
H s aureus
Osarm

Fuente: Elaboracion propia

De los 97 estudiantes del Programa de Microbiologia de la Universidad Nacional
de San Cristbbal de Huamanga 5 resultaron estar colonizados con

Staphyococcus aureus meticilino resistente correspondiente al 5.2 %.
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Tabla 5. Frecuencia de colonizacion nasal con Staphylococcus aureus en

estudiantes del Programa de Microbiologia que acuden a un establecimiento de

salud.
Con SARM | Con S. aureus Total
Establecimiento de salud | N | % N % N | %
Asiste 3 60 7 53.8 10 55.6
No asiste 2 40 6 46.2 8 444
Total 5 100,0 13 100,0 18 100,0

Fuente: Elaboracion propia

En los 18 estudiantes del Programa de Microbiologia colonizados con
Staphylococcus aureus en las fosas nasales, tenemos a 10 estudiantes que
asisten a un establecimiento de salud, dentro de los cuales 3 estudiantes
resultaron estar colonizados con Staphylococcus aureus meticilino resistente a
diferencia de los 8 estudiantes que no acuden a ningun establecimiento de salud
2 estudiantes resultaron estar colonizados con SARM.
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Tabla 6. Frecuencia de colonizacién nasal con Staphylococcus aureus y su

consumo de antibidticos en estudiantes del Programa de Microbiologia.

Con SARM Con S. aureus Total
Antibidtico N % N % N %
Consume 4 80 9 69.2 13 72.2
No consume 1 20 4 30.8 5 27.8
Total 5 100,0 13 100,0 18 100,0

Fuente: Elaboracion propia

La frecuencia de estudiantes que consumen antibiéticos fueron 13 dentro de los

colonizados con Staphylococcus aureus en las fosas nasales, de los cuales 4

resultaron estar colonizados con SARM a diferencia de los 5 estudiantes que no

consumieron ningun antibidtico solo 1 result6 estar colonizado con SARM.
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Gréafico 2. Frecuencia de colonizacion nasal con Staphylococcus aureus
meticilino resistente y su consumo de antibiéticos con prescripcibn médica en

estudiantes del Programa de Microbiologia.

SARM

H Con prescripcion medica

Sin prescricion médica

En el grafico 2 se muestra que de los 5 estudiantes del Programa de
Microbiologia colonizados con Staphylococcus aureus meticilino resistente 3

estudiantes consumieron antibiéticos sin prescripcién médica haciendo el 60 %.
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Gréfico 3. Frecuencia de la resistencia antibiotica de Staphylococcus aureus

meticilino resistente en estudiantes del Programa de Microbiologia.
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Fuente: Elaboracién propia

En el gréfico 3, se aprecia que de las 5 cepas de Stahylococcus aureus meticilino
resistente aislados de los estudiantes del Programa de Microbiologia 5 muestran
resistencia a la cefoxitina, 5 son sensibles a la oxacilina, mientras que 2 son

resistentes a clindamicina y trimetropin sulfametaxazol.

66



5.2 Resultados inferenciales

Tabla 7. Factor ambiental asociado con la colonizacion de Staphylococcus
aureus meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de

Microbiologia.

Factores SARM OR CHI
asociados Valor Intervalo de CUADRADO
confianza de 95%
Inferior  Superior | Valor p-valor
Sl NO TOTAL
FACTOR AMBIENTAL
Asisten a un establecimiento de salud 0,921 0,147 5,788 0,008 0,930
Sl 3 57 60
No 2 35 37
Total 5 92 97
Tiempo que acuden a un establecimiento de 0,921 0,127 5,037 0,008 0,930

salud

Menor a 6 meses 3 57 60
0 dias 2 35 37
Total 5 92 97

Fuente: Elaboracion propia

En la tabla 7 podemos visualizar que el factor ambiental de acudir a un

establecimiento de salud y el tiempo de permanencia en los mismos no se

encuentran asociados segun el andlisis estadistico Chi cuadrado de Pearson no

existiendo significancia estadistica para desarrollar

la colonizacibn de

Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales de los estudiantes

del Programa de Microbiologia.
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Tabla 8. Factor terapéutico asociado con la colonizacion de Staphylococcus
aureus meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de

Microbiologia.

OR CHI
Factores asociados SARM Valor corlmrf‘::r:;laalged:S% CUADRADO

SII NOI TOTAL Inferior | Superior |Valor p-valor
FACTOR TERAPEUTICO
Toma antibiético 7,152 0,767 60,665 3,914 0,048
Si 4 33 37
No 1 59 60
Total 5 92 97
Tipo de antibidticos 7,152 0,767 60,665 3,914 0,048
Varios 4 33 37
Ninguno 1 59 60
Total 5 92 97
Prescripcién médica 2,400 0,375 15,363 0,902 0,342
Si 2 20 22
No 3 72 75
Total 5 92 97

Fuente: Elaboracion propia

En la tabla 8 se observa que el factor terapéutico de consumo vy tipo de

antibiéticos, muestra un p-valor de 0,048 indicando que existe grado de

asociacion, sin embargo, los valores de OR con el intervalo de confianza de 95

% que incluyen a la unidad se muestra como un factor protector. Lo mismo acurre

para el factor de prescripcibn médica en la colonizacion de Staphylococcus

aureus meticilino resistente en fosas nasales de los estudiantes del Programa de

Microbiologia.
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Tabla 9. Factor clinico asociado con la colonizacion de Staphylococcus aureus
meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de

Microbiologia.

OR CHI

Factores asociados SARM Valor corlmr;itaer:‘zI:IgedQeS% CUADRADO

SI‘ NOI TOTAL Inferior | Superior | Valor | p-valor
FACTOR CLINICO
Hospitalizado 6 Familiar Hospitalizado
al que visito 2,625 0,261 26,398 0,720 0,396
Si 1 8 7
No 4 84 88
Total 5 92 97
Lesidn cutanea 11,600 1,565 86,006 8,462 0,004
Si 2 5 7
No 3 87 90
Total 5 92 97
Problema nasal 8,095 1,154 56,792 5.911 0,015
Si 2 7 9
No 3 85 88
Total 5 92 97

Fuente: Elaboracion propia

En la tabla 9 dentro del factor clinico, el tener una lesion cutanea tiene 11,600

veces de riesgo para ser colonizado con Staphylococcus aureus meticilino

resistente en fosas nasales de los estudiantes del Programa de Microbiologia.

De igual modo se muestra la significancia estadistica con Chi cuadrado de

Pearson con un p-valor de 0.004 indicando la asociacion entre estos factores.
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CAPITULO VI

DISCUSIONES

6.1 Contrastacion y demostracion de la hipdtesis con los resultados

Hipotesis especificas

A. Resultado de la Hipotesis especifica 1
H1: El factor ambiental estd asociado con la colonizacion de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales en
estudiantes del Programa de Microbiologia.
HO: EIl factor ambiental no estd asociado con la colonizacion de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales en

estudiantes del Programa de Microbiologia.

OR
. Intervalo de confianza CHI CUADRADO
Factores asociados
Valor de 95%
Inferior | Superior | Valor p-valor

FACTOR AMBIENTAL
Asisten a un establecimiento de salud 0,921 0,147 5,788 0,008 0,930
Tiempo que acuden a un establecimiento 0,921 0,147 5,788 0,008 0,930

Nivel de significancia a=0.05

Probabilidad de error = p-valor = 5%

Andlisis: X? = 0,008 p-valor = 0,930 = 93%

Con una probabilidad de error del 93% la asistencia a un establecimiento de
salud y el tiempo en el que estuvieron, no esta asociada con la colonizacion
de Staphylococcus aureus meticilino resistente en las fosas nasales de los
estudiantes del Programa de Microbiologia. De igual modo los valores de OR
se encuentran por debajo de 1, indicando ser un factor protector la asistencia
al establecimiento de salud y el tiempo de permanencia

Interpretacion: El factor ambiental no est4 asociado con la colonizacion de

Staphylococcus aureus meticilino resistente en las fosas nasales en
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estudiantes del Programa de Microbiologia, por lo tanto se rechaza Hi y se

acepta Ho.

B. Resultado de la Hipotesis especifica 2
H1: El factor terapéutico esta asociado con la colonizacion de Staphylococcus
aureus meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de

Microbiologia.

HO: El factor terapéutico no estd asociado con la colonizacion de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes del

Programa de Microbiologia.

OR
Factores asociados Intervalo de confianza de CHI CUADRADO
Valor 95%
Inferior Superior Valor p-valor
FACTOR TERAPEUTICO
Consumo de antibiético 7,152 0,767 60,665 3,914 0,048
Tipo de antibidticos 7,152 0,767 60,665 3,914 0,048
Prescripcion médica 2,400 0,375 15,363 0,902 0,342

Nivel de significancia a=0.05

Probabilidad de error = p-valor = 5%

Andlisis: X? = 3,914 p-valor = 0,048 = 4,8%

Con una probabilidad de error del 4,8% el consumo y tipo de antibiéticos tiene
una significancia estadistica a la colonizacién de Staphylococcus aureus
meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de
Microbiologia. Sin embargo, el valor de OR con Intervalo de confianza de
95% (0,767 limite inferior y 60, 665 limite superior) actia como un factor de

proteccion.

X2=0,902 p-valor=0,342 =34,2%

Con una probabilidad de error del 34,2% el consumo de antibiotico con
prescripcion médica no esta asociada con la colonizacion de Staphylococcus
aureus meticilino resistente en fosas nasales de los estudiantes del

Programa de Microbiologia. Evidenciandose con el OR cuyo valor es 2, 400
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con Intervalo de confianza de 95% (0,375 limite inferior y 15, 363 limite

superior) actuando como un factor de proteccion.

Interpretacion: El factor terapéutico no esta asociado con la colonizacion de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes

del Programa de Microbiologia, por lo tanto se rechaza Hi y se acepta Ho.

C. Resultado de la Hipotesis especifica 3
H1: El factor clinico esta asociado con la colonizacion de Staphylococcus aureus
meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de

Microbiologia.

HO: El factor clinico esta asociado con la colonizacion de Staphylococcus aureus
meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de

Microbiologia.

OR
Factores asociados Intervalo de CHI CUADRADO
Valor | confianza de 95%
Inferior | Superior Valor p-valor

FACTOR CLINICO

Hospitalizado 6 Familiar

Hospitalizado al que visito 2,625 0,261 26,398 0,720 0,396
Lesidn cutanea 11,600 1,565 86,006 8,462 0,004
Problema nasal 8,095 1,154 56,792 5.911 0,015

Nivel de significancia a=0.05

Probabilidad de error = p-valor = 5%

Andlisis: X?=0,720 p-valor = 0,396

Con una probabilidad de error del 39.6% estar hospitalizado o tener un
familiar hospitalizado al que visitdo no esta asociada con la colonizacion de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en las fosas nasales de los

estudiantes del Programa de Microbiologia.

X?2=8,462 p-valor = 0,004 = 0.4%
Con una probabilidad de error del 0.4% el factor de tener una lesion cutanea

estd asociado con la colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino
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resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de Microbiologia.
Mientras que el OR muestra una probabilidad de 11.600 veces de ser
colonizado con SARM con Intervalo de confianza de 95% (1,565 limite inferior

y 86,006 limite superior)

X?2=5911 p-valor =0,015=1,5%

Con una probabilidad de error del 1,5% la presencia del factor de tener un
problema nasal estéa asociada con la colonizacion de Staphylococcus aureus
meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de
Microbiologia. Asi mismo OR indica una probabilidad de 8, 095 veces de ser
colonizado con SARM. con Intervalo de confianza de 95% (1,154 limite

inferior y 56, 792 limite superior).

Interpretacion: El factor clinico estd asociado con la colonizacién de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes

del Programa de Microbiologia, por lo tanto se acepta Ha.

D. Resultado de la Hipo6tesis General

El factor clinico esta asociado con la colonizacion de Staphylococcus aureus
meticilino resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de
Microbiologia, el tener una lesion cutanea muestra un p-valor de 0,004 y con una
probabilidad de 11,6 veces de ser colonizado con Staphylococcus aureus
meticilino resistente en estudiantes, de igual manera el factor tener un problema
nasal con una probabilidad de error del 1,5% y con una probabilidad de 8,095
veces esta asociada a la colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino
resistente en fosas nasales en estudiantes del Programa de Microbiologia. La
hipotesis general se constatdo a través del analisis descriptivo e inferencial

realizado a partir de los resultados obtenidos al evaluar las hipétesis especificas.

73



6.2 Contrastacion de los resultados con otros estudios similares

En nuestro estudio la prevalencia de colonizacién por SARM detectados en los
estudiantes del Programa de Microbiologia fue de 5.2 % en 97 muestras mayor
a lo reportado por Gonzales Tume W [20] 1.3%, cercanos a los datos publicados
por Santos HB [14](5.3%) y menor a los reportados por Barrios Lopez M
[10](10.4%)y Ruiz de Gopeguie E [16] (8%), la mayoria de los estudios
reportados fueron en pacientes de centros hospitalarios como pediatricos y
gerontolégicos no encontrandose referencias en estudiantes universitarios que
en el momento del estudio realizaban sus actividades en forma normal, echo que
muestra caracteristicas diferentes a nuestra estudio, también se tomaron solo
muestras de las fosas nasales como cribado, la cual puede constituir una
limitacion echo que S. aureus se coloniza en otras partes del cuerpo en casi la
misma proporcion que en las fosas nasales como son las manos, observamos
ademas que tres (03) estudiantes colonizados con SARM manifestaron haber
asistido a un establecimiento de salud antes de participar en el estudio lo que
sugiere hacer mayores estudios debido a que Diez CA.(19) reportd cinco
aislamientos de Staphylococcus aureus en los ambientes de neonatologia del
Hospital Victor Lazarte Echegaray de 39 muestras, asi mismo dos (02)
estudiantes con SARM manifestaron no haber estado en ninguin establecimiento
de salud por ninglin motivo antes del estudio, echo que es necesario analizar ya
gue existen SARM del tipo comunitario que podrian estar circulando en nuestro
medio ya que existen estudios referidos por Reynaga A(18) donde encontrd la
prevalencia de invasion por SARM ST 398 en residencias de ancianos en
Barcelona Espafa representado en un 15.6% del total de SARM y 58 % en
granjeros de cerdos, asi mismo Barrios Lépez M. (15) reporté que de la
prevalencia del 10.4% de SARM , el 71% fueron asociadas a la comunidad , se
deja la posibilidad de hacer el seguimiento de estos estudiantes para conocer las
actividades adicionales que realizan puesto que muchos también trabajan para
poder solventar sus necesidades vitales.

La sensibilidad a los antimicrobianos realizados en el presente trabajo como se
muestra en el grafico 3 presentan resistencia a clindamicina y trimetropin
sulfametaxazol en 4 cepas de S. aureus aislados de las fosas nasales de los
estudiante ademas de las 5 cepas resistentes a cefoxitina, estos resultados de
la multirresistencia en S. aureus es un factor clave en la evaluacion clinico-
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terapéutica, ademas las cepas SARM segun Camarena, J y Sanchez, R. (36)
indican que presentan en general, resistencia mdltiple a varios grupos de
antibiéticos echo que se encontré en las cepas estudiadas correspondientes a la
colonizacion de las fosas nasales de los estudiantes. El estudio sobre el factor
ambiental considerado las variables de asistencia a un establecimiento de salud
y el tiempo de permanencia en el dltimo mes, muestra en la tabla 5 que 3
estudiantes estuvieron colonizados con SARM, considerando los estudios de
prevalencia de SARM en los establecimientos de salud en diferente areas de
trabajo y ser uno de los factores peligroso que causa lesién o enfermedad segun
la Oficina Internacional del Trabajo (58) se sugiere incluir mas indicadores en
estudios posteriores debido a que al asociar con la prevalencia de SARM en
nuestro estudio, segun el analisis estadistico de Odds ratio y Chi cuadrado de
Pearson mostré que no hay asociacion con un Intervalo de confianza de 0,147
limite inferior y 5, 788 limite superior, ni significancia estadistica con un p-valor =
0,930, sin embargo Villafafie L y Pinilla M. (59) encontraron como principal factor
de riesgo la convivencia con personas que laboran en instituciones hospitalarias
en un 33,33 %; 6/18.

Se destaca el resultado obtenido en el factor terapéutico como el consumo de
antibiotico y tipo de antibiotico con valor de OR 7.152 con Intervalo de confianza
de 95% (0,767 limite inferior y 60, 665 limite superior) no esta asociada con la
colonizacion de las fosas nasales actuando como un factor protector, mientras
que si existe una significancia estadistica con un p-valor = 0,048 cercano al 5%,
algunos autores [59] indican que el factor asociados a la colonizaciéon nasal con
S. aureus meticilino resistente esta el uso de antibidticos en los ultimos 3 meses,
sin embargo en nuestros resultados, 4 estudiantes informaron haber consumido
antibioticos antes del estudio (tabla 6), lo mas resaltante es que dentro de los 5
estudiantes que consumieron los antibiéticos 2 lo hicieron sin prescripciéon
médica (fig. 2) echo que muestra una adecuada actitud de los estudiantes de
microbiologia frente a la automedicacion superandose lo reportado por Huaman
C y Pérez MS (5), este hecho se debe constatar con estudios actualizados en
las otras carreras para tener una certeza del cambio de actitud del autoconsumo
de antibiéticos. También existen estudio reportados sobre las cepas SAMR que
muestra resistencia a otros antibiéticos B-lactdmicos inclusive a las
cefalosporina de cuarta y quinta generacibn como también a las

carbapenémicos, lo cual se ve reflejado en nuestro estudio que dentro de las 5
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cepas aislados ademas de ser resistente a la cefoxitina, 2 estudiantes tiene
resistencia a los antibidticos eritromicina, clindamicina y Trimetropin
sulfametaxazol , asi mismo tres cepas estd en el rango de intermedio para
eritromicina y dos para ciprofloxacina (grafico 3 y anexo 10) de este resultado se
ve la importancia de la problemética a la multiresitencia y la necesidad de
realizar un antibiograma como préactica diaria para el tratamiento. Dentro del
factor clinico se encontrd que la lesidon cutanea es un factor de riesgo de tener la
colonizacion de SARM en las fosas nasales de los estudiantes con un intervalo
de confianza al 95% (Inferior 1,565 y superior 86,006) con una probabilidad de
error de 0.4%, de igual manera los resultados de tener un problema nasal en los
estudiantes del Programa de Microbiologia con un intervalo de confianza al 95%
(Inferior 1,54 y superior 56,792) con una probabilidad de error de 1,5%
mostrandonos asociacion, asi como la existencia de la significancia estadistica
en la colonizaciéon por SARM en los estudiantes, segun las referencias sefalan
que las heridas pueden ser la fuente de infeccion con Staphylococcus spp. y
altas proporciones de heridas son colonizadas por S. aureus y MRSA. La
colonizacion nasal por S. aureus puede ser una fuente de colonizacion de
heridas por S. aureus (67) pudiendo relacionar en nuestro estudio que de 18
estudiantes colonizados con S. aureus 5 fueron reportados con SARM (gréfico
2) este resultado nos permite realizar las recomendaciones de una proteccién
ocupacional del estudiante que tiene relacion con entidades de salud para evitar
la diseminacién del SARM y prevenir un problema de salud publica.

6.3 Responsabilidad ética de acuerdo a los reglamentos vigentes

Para el presente estudio se obtuvo la autorizacién respectiva del Director de
Escuela de Formacion Profesional de Biologia y consentimiento informado de los
estudiantes asi mismo los estudios se realizaron basados en los cédigos éticos

durante todo el proceso de la ejecucion del trabajo.
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CONCLUSIONES

Considerando los resultados obtenidos se puede concluir lo siguiente:

1)

2)

3)

El factor ambiental en los indicadores asistencia y tiempo que acudieron
a un establecimiento de salud, no estan asociado con la colonizacion de
Staphylococcus aureus meticilino resistente en fosas nasales en
estudiantes, por lo tanto se rechaza Hi y se acepta Ho. Debido a que
dentro del estudio se encontré6 que 3 estudiantes que acudieron a un
establecimiento de salud estuvieron colonizados con SARM a diferencia
de 2 estudiantes colonizados con SARM no acudieron a ningun
establecimiento de salud al igual que el tiempo de permanencia en los
establecimientos de salud fueron menores a 4 meses y muchos de los

estudiantes solo acudieron por horas lectivas semanales.

El factor terapéutico en los indicadores de consumo de antibiotico, tipo de
antibiotico y consumo de antibiético con prescripcion médica, no esta
asociado con la colonizacion de Staphylococcus aureus meticilino
resistente en fosas nasales en los estudiantes, por lo tanto se rechaza Hi
y se acepta Ho. En el estudio se obtuvo que 4 estudiantes del Programa
de Microbiologia colonizados con SARM consumieron antibiético y dentro
de ellos 3 lo hicieron con prescripcion médica, mostrando una conducta

adecuada al consumo de antibioticos.

El factor clinico en los indicadores tener lesién cutdnea y tener problema
nasal, estan asociado con la colonizacion de Staphylococcus aureus
meticilino resistente en fosas nasales de los estudiantes del Programa de
Microbiologia, por lo tanto se acepta Hi. Evaluado mediante el

cuestionario validado por el investigador.
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RECOMENDACIONES

Realizar estudios epidemiolégicos sobre SARM con mayor
frecuencia.

Realizar estudios a nivel molecular para determinar SARM-
hospitalario y SARM comunitario

Realizar estudios en diferentes granjas predominantes en la
localidad relacionados con la prevalencia de SARM.

Realizar estudios en trabajadores de salud segun la carga de
trabajo y el tiempo de hospitalizados.

Realizar la identificaciébn de portadores nasales de MRSA para
reducir la colonizacién dentro de un centro hospitalario y reducir la
tasa de adquisicion en los pacientes.

Evaluar escenarios con altas tasas de infeccion sobre la resistencia
a antibidticos y relacionar a SARM hospitalario y comunitario

Considerar en otros estudios el factor de riesgo sobre la
convivencia en un laboratorio de analisis clinico.

Promover capacitaciones en los estudiantes de la Universidad

Nacional de San Cristébal de Huamanga, sobre las consecuencias
de la automedicacion.
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ANEXO 1: Matriz de consistencia

TITULO: FACTORES ASOCIADOS A LA COLONIZACION DE Staphylococcus aureus METICILINO RESISTENTE EN FOSAS NASALES DE LOS ESTUDIANTES DEL
PROGRAMA DE MICROBIOLOGIA DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL DE SAN CRISTOBAL DE HUAMANGA AYACUCHO, 2019.

de San Cristébal de
Huamanga, Ayacucho
20197

Problemas Especificos

1. ¢ Existira asociacién del
factor ambiental con la
colonizacion de Staphylococcus
aureus meticilino resistente en

Huamanga, Ayacucho
2019.

Objetivos especificos

1. Determinar la asociacién del
factor ambiental con la
colonizacion de Staphylococcus
aureus meticilino resistente en
fosas nasales en estudiantes del
Programa de microbiologia.

San Cristébal de
Huamanga, Ayacucho
20109.

Hipdtesis especificos

1. El factor ambiental esta
asociado con la colonizacién de
Staphylococcus aureus meticilino
resistente en fosas nasales en
estudiantes del Programa de
Microbiologia.

- Factor clinico
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del Programa de Microbiologia.
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Analisis de datos

Encuesta

Instrumento: cuestionario
\Validacion por juicio de expertos.
Prueba piloto
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Andlisis estadistico
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\variables categoricas, y Odds
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ANEXO 2
Instrumentos validados

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

CUESTIONARIO

Estimado estudiante, el presente cuestionario es para determinar los FACTORES
ASOCIADOS A LA COLONIZACION DE Staphylococcus aureus METICILINO
RESISTENTE EN FOSAS NASALES DE LOS ESTUDIANTES DEL PROGRAMA DE
MICROBIOLOGIA. Si estd de acuerdo, favor de responder las siguientes
preguntas marcando con una equis (x) en los espacios de los paréntesis o

respondiendo en los espacios en blanco.

I DATOS GENERALES

1. Fechade nacimiento: .....coovieiiiiii e

2. Sexo: Masculino (), femenino ( )
Il. Factor ambiental

3. ¢En cudl de los establecimientos usted estuvo realizando sus practicas
de laboratorio antes de participar en el presente estudio?
a.Hospital ()

b.Hospital Il de EsSalud ()

c.Centro de Salud ()

d.Clinica ()

e. Laboratorio del Area Académica de microbiologia ()

4. ¢Cual es el tiempo en el que estuvo realizando sus practicas de
laboratorio en el establecimiento que sefial6?

Il. Factor terapéutico

5. ¢Ha consumido usted antibi6tico(os) en los ultimos 6 meses?
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a) Si ()

b) No ()
6. ¢, Qué antibidtico(os) que a continuacion se detallan consumio usted?

a. Cefoxitina ()

b. Oxacilina ()

c. Vancomicina ()

d. Ciprofloxacina ()

e. Eritromiciana ()

f. Clindamicina ()

g. Trimetropin sulfametaxazol ()

h. No recuerda ()

7. ¢Usted consumid el antibiético con prescripcion médica?

a. Si()
b. No ()

Factor clinico

8. ¢Usted ha sido hospitalizado o tubo un familiar hospitalizado al cual
visito en los ultimos tres meses?

a. Si ()
b. No ()

9. ¢Tubo usted alguna lesion cutanea en el Ultimo mes?

a. Si()
b. No ()

10. ¢ Sufre usted de enfermedad nasal como rinitis o sinusitis?

a.Si()
b. No ()

GRACIAS POR SU PARTICIPACION
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Criterio de validez con V de Ayquen

Item |Iltem |Item |Iltem |Iltem |Item |Iltem |Iltem |Iltem |ltem |Item
Jurado N° 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11
1 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00
2 1.00 0| 1.00| 1.00| 1.00| 0.75| 1.00| 0.75| 1.00| 1.00| 1.00
3 1.00| 1.00| 1.00| 1.00 0| 1.00| 1.00 0 0| 1.00| 1.00
4 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00 0 0| 1.00| 1.00
5 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00| 1.00 0| 1.00| 1.00
TOTAL 1.00| 0.80| 1.00| 1.00| 0.80| 0.95| 1.00| 0.55| 0.40| 1.00| 1.00

0.86

V de Ayquen
Minimo Valor 1 ‘ Prom. ‘ 0.86 ‘
Nimero de
categoria 4
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Coeficiente de confiabilidad Kuder-Richardson
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ANEXO 3
Consentimiento informado

Y ] (1
Ud. ha sido seleccionado(a) a ser participe del trabajo de investigacion
titulado Estimado estudiante, el presente cuestionario es para determinar
los FACTORES ASOCIADOS A LA COLONIZACION DE
Staphylococcus aureus METICILINO RESISTENTE EN FOSAS
NASALES DE LOS ESTUDIANTES DEL PROGRAMA DE
MICROBIOLOGIA DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL DE SAN
CRISTOBAL DE HUAMANGA AYACUCHO, 2019. Si esta de acuerdo,
favor de responder las siguientes preguntas marcando con una equis (x)
en los espacios de los paréntesis o respondiendo en los espacios en
blanco.

Para el estudio, Usted debera responder algunas preguntas y también le
solicitaremos algunos datos generales.

El objetivo de esta carta es informarle a cerca del estudio, antes que Ud.
Confirme su disposicién a colaborar con la investigacion.

Es importante que usted sepa que su anonimato estd garantizado. La
Investigacion mantendra total confidencialidad con respecto a cualquier
informacion obtenida en este estudio ya que su nombre no aparecera en
ningun documento ni en la base de datos que utilizaremos. Los datos
obtenidos seran utilizados exclusivamente para los fines de la
investigacion, de manera agregada, vale decir, no individualmente.

Su participacién en este estudio no conlleva ningan riesgo. Si surgen
dudas durante el llenado del presente cuestionario, no dude contactar a
la persona responsable del mismo, Nilda Aurea apayco Espinoza, e-mail:

nildajana@hotmail.com.

Fecha: ...

Firma: .o,

Muchas gracias por su participacion.
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ANEXO 4

Resultados de laboratorio

Sin Con
crecimiento crecimiento
Crecimiento bacteriano: colonias amatrillas 79 18
rodeadas de una zona del mismo color
Tincion de Gram:
Cocos Gram positivo: 18 muestras.
Pruebas bioquimicas de orientacién:
Positiva
Prueba de la catalasa 18
Prueba de la coagulasa | 18
Antibiograma para Sthapylococcus aureus:
Discos antibioticos Contenido | Sensible intermedia | resistente
de disco
Sigla ug
Cefoxitina
FOX 1 22 5 0
Oxacilina
Ox 1 13 0 0
Vancomicina VA 30 15 0 1
Ciprofloxacina
CIP 15 21 0 2
Eritromicina
E 15 23 2 3
Clindamicina
CC 1 21 2 1
Trimetropin
sulfametaxazol SXT 25 16 2 1
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ANEXO 5

Toma de muestra en el laboratorio de microbiologia de la Facultad de
Ciencia Biologicas de la UNSCH
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ANEXO 6

Fermentacion del manitol

Comparacion de la fermentacion del manitol salado con una cepa ATCC en agar manitol salado.
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ANEXO 7

Observacion microscopica

Bacterias Gram positivas (cocos agrupados en racimos)

‘.&"“

7 ¥
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ANEXO 8

Prueba de la catalasa
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ANEXO 9

Prueba de la coagulasa
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ANEXO 10

Prueba de sensibilidad antibidtica (método de Kirby Bauer)
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ANEXO 11

Formacién de los halos de inhibicién

llustracion 1: el halo N°4 muestra la resistencia a cefoxitina con un halo de inhibicion < 21mm.
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ANEXO 12
Susceptibilidad antibidtica de Staphylococcus aureus aislados en fosas nasales de los estudiantes del Programa de Microbiologia

Antibidtico Sig | Cont.
de
disco

M1 M2 M3 M4 | M5 | M6 | M7 | M8 | M9 | M10 | M11 | M12 | M13 | M14 | M15 | M16 | M17 | M18
Hg

Cefoxitina FO 30 > 18 > > 18 14 > > 14 | 26 25 > > 22 > 26 > 15

X mm mm | mm mm mm mm mm

Oxacilina (0) 4 1 > > > > 16 21 > > > 28 24 > > > > > 20
mm | mm mm mm

Vancomicina VA 30 > 13 15 > 15 15 > > > 15 25 > > > > > 15
mm | mm mm | mm mm mm

Ciprofloxacina | CIP 15 > > > > 18 18 > > > > 17 > > > > > > 28
mm | mm mm mm

Eritromicina E 15 > 10 14 21 | 8m 15 > > | 20 > 26 > > > > > 19
mm mm| mm| m | mm mm mm

Clindamicina CC 1 15m > 18 > 14 12 > > > > 12 > > > > 13 > 18

Trimetoprin SXT 25 10m | 10 > 18 12 10 > > > > 15 > > > > > > 18
Sulfametaxazol m mm mm | mm | mm mm mm




ANEXO 13
Base de datos de los factores asociados a la colonizacion de Staphylococcus
aureus en fosas nasales en estudiantes del Programa de Microbiologia.

SAR
M

COLON

ZACION
NASAL

NASAL

CUTANEA

HOSPIT
ALIZAD

PRESC
RIPCIO

TIPO

ANTI

BIOT
Cco

TIEM
PO

ESTA
BLEC
IMIEN
TO

SEXO

ID

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21

22
23
24
25

26
27
28
29
30
31

32

33
34

35

36
37
38

105



SARM

COLONI

ZACION
NASAL

NASAL

CUTANEA

HOSPIT
ALIZAD

PRESC
RIPCIO

TIPO

ANTI

BIOTI
co

TIEM
PO

ESTA
BLEC
IMIEN
TO

SEXO

ID

39
40
41

42

43

44
45

46
47

48
49
50
51

52
53
54
55
56
57
58
59
60
61

62

63

64
65

66
67

68
69
70
71

72

73

74
75

76
77

106



SAR
M

COLON

ZACION
NASAL

NASAL

CUTANEA

HOSPIT
ALIZAD

PRESC
RIPCIO

TIPO

ANTI

BIOTI
co

TIEM

PO

ESTA
BLEC
IMIEN
TO

SEXO

ID

78
79
80
81

82

83
84

85

86
87
88
89
90
91

92
93
94
95
9%
97

107



