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STAPHYLOCOCCUS AUREUS EN ESPANA: )
CARACTERISTICAS CLINICAS Y EPIDEMIOLOGICAS
(PROYECTO SARM 2003 GEIH/GEMARA/REIPI)

J. Rodriguez Bato, A. Milldn, M.A. Dominguez, B. Almirante,

E. Cercenado, B. Padilla, M. Pujol y grupo GEIH/GEMARA/REIPI.
Red Esparfiola de Investigacién en Patologia Infecciosa (REIPI),
y Grupos de Estudio de Infeccién Hospitalaria (GEIH) y de
Mecanismos de Accién y Resistencia a Antimicrobianos
(GEMARA) de la SEIMC.

Objetivos: Describir las caracteristicas clinicas y epidemio-
logicas de los pacientes con S. aureus resistente a meticilina
(SARM) en hospitales espanoles.

Material y métodos: Se invité a participar a los hospitales
espanoles a través de la SEIMC. Se incluyeron los pacientes
de los que se aislé6 SARM de alguna muestra clinica durante
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junio de 2003. Las cepas fueron analizadas en un laboratorio
centralizado (Hosp. de Bellvitge). Se recogieron datos demo-
graficos, lugar de adquisicién, enfermedades de base, proce-
dimientos invasores, uso previo de antimicrobianos, tipo de
infeccion, tratamiento y evolucion.

Resultados: Disponemos de datos de 401 pacientes de 60
hospitales. Edad mediana: 71 anos (todos adultos salvo uno),
61% hombres. Los pacientes estaban siendo atendidos en ur-
gencias (3%), areas médicas (38%), quirurgicas (28%), UCI
(12%) y ambulatoriamente (21%). La adquisicién fue asocia-
da a la atencién sanitaria en el 89% (62% nosocomial, 10%
procedentes de centros sociosanitarios, 16% ingreso en el ano
previo, 11% otras). E1 90% presentaba una enfermedad de ba-
se no fatal. El 55% tenia un catéter vascular, 27% sonda uri-
naria, 28% cirugia, 10% ventilaciéon mecanica. E1 70% habian
recibido antibiéticos recientemente (31% penicilinas, 19% ce-
falosporinas, 31% quinolonas). Se consideré que tenian infec-
cién el 68% (piel y partes blandas 48%, respiratoria 19%, bac-
teriemia primaria 12%, urinaria 12%, osteoarticular 6%,
otras 4%). El 12% tenia bacteriemia secundaria. Entre los pa-
cientes con infeccion, el 14% tenia criterios de sepsis, el 3% de
sepsis grave y el 5% de shock séptico. Entre los pacientes con
indicacion de tratamiento empirico, fue adecuado en el 28%.
Los antimicrobianos mas usados en tratamiento dirigido fue-
ron vancomicina (40%), cotrimoxazol (20%) y teicoplanina
(15%). Mortalidad cruda: 17%. Entre los pacientes con infec-
cién, la mortalidad cruda fue del 19% y la atribuible el 11%,
y fue mayor en las infecciones respiratorias.

Conclusiones: La epidemiologia de la infeccién por SARM
en Espafia estd cambiando (el 21% no estan hospitalizados,
el 10% proceden de centros sociosanitarios y en el 11% no se
encontroé relacion con la atencién sanitaria, aunque este da-
to debe ser interpretado con precaucion). El tratamiento em-
pirico es muy frecuentemente inadecuado, posiblemente en
relacion con una muy baja sospecha diagnoéstica.
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SENSIBILIDAD ANTIBIOTICA Y CARACTERISTICAS
GENOTIPICAS DE STAPHYLOCOCCUS AUREUS
RESISTENTE A METICILINA (SARM) EN ESPANA
(PROYECTO SARM 2003 REIPI/GEIH/GEMARA)

M.A. Dominguez, C. Borraz, M. P. Gonzalez, J. Rodriguez Bano,
R. Martin y REIPI/GEIH/GEMARA (Red Espafiola de
Investigacion en Patologia Infecciosa -REIPI-, y Grupos de
Estudio de Infeccién Hospitalara -GEIH- y de Mecanismos de
Accion y Resistencia a Antimicrobianos -GEMARA- de la SEIMC)

La prevalencia de cepas de SARM sigue siendo elevada en
los hospitales espafioles. Con objeto de evaluar los cambios
epidemioldgicos acontecidos en los dltimos anos, se disenid
un estudio multicéntrico prospectivo al que se invité a parti-
cipar a hospitales espafoles a través de la SEIMC.
Objetivos: Conocer la sensibilidad a antibiéticos no-beta-
lactamicos entre las cepas SARM recibidas y realizar su ca-
racterizacion genotipica. Detectar cepas con sensibilidad dis-
minuida a glicopéptidos (GISA).

Métodos: Los hospitales participantes recogieron durante
Junio-2003, las cepas de SARM aisladas en muestras clini-
cas de pacientes nuevos. De cada paciente se recogieron los
datos clinico-epidemiélégicos del episodio de infeccion o colo-
nizacién. La recepcién de las cepas se centraliz6 en el Labo-
ratorio de Microbiologia del Hospital Universitario de Bell-
vitge. A su llegada las cepas fueron identificadas por técni-
cas bioquimicas, la sensibilidad antibidtica fue estudiada por
disco difusién y se asignaron perfiles de resistencia antibi6-
tica (PR). Se confirmo la resistencia a meticilina por PCR. Se
realizé un cribaje de cepas GISA inoculando, con una sus-
pension 0,5 McFarland, placas de Mueller Hinton con 2 mg/L
de vancomicina, confirmandose la CMI por E-test. El genoti-
po de los aislamientos se realizé6 mediante electroforesis en
campo pulsatil (ECP).
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Resultados: Participaron 72 hospitales y se recogieron 398
cepas, de ellas 382 correspondia a SARM. El 77% de los
SARM fueron resistentes a eritromicina (Er), el 38% a clin-
damicina (Clin), el 26% a gentamicina (Gen), el 85% a to-
bramicina (Tob) y el 96% a ciprofloxacino (Cip). Se encontra-
ron 28 PR distintos, el 65% de las cepas se agrup6 en 4 PR:
20% PR2 (Er-Clin-Tob-Cip), 18% PR33 (Er-Tob-Cip), 15%
PR20 (Er-Clin-Gen-Tob-Cip) y 12% PR4 (Tob-Cip). La resis-
tencia a mupirocina fue del 22%. No se detectaron cepas GI-
SA, aunque 5 cepas mostraron heterorresistencia a glicopép-
tidos. Se determiné el genotipo por ECP en 241 cepas, detec-
tandose 2 clones mayoritarios a los que pertenecen el 80% de
los aislamientos: clon P, 34% y clon Q, 46%. Ambos clones
comparten los 4 PR mas frecuentes.

Conclusiones: El clon Ibérico multirresistente y prevalente
durante la década de los 90, ha sido sustituido en la actuali-
dad por cepas SARM sensibles a méds antibiéticos. Estas ce-
pas pertenecen en su mayoria a dos unicos clones. No se de-
tectaron cepas GISA.

219

LA SENSIBILIDAD A LA ERITROMICINA EN S. AUREUS
RESISTENTE A LA OXACILINA (SARO) SE ASOCIA CON
LESIONES CRONICAS ABIERTAS DEL PIEL Y MENOR
EXPOSICION A ENTORNOS INSTITUCIONALES

J.A. Martinez, J.P. Horcajada, S. Paz, A. de Luca, M. Piazuelo,
F. Marco y J. Mensa

Hospital Clinic. Barcelona. Esparia.

Introduccién: Actualmente las cepas de SARO son mayori-
tariamente sensibles a la gentamicina, rifampicina y tetraci-
clinas. En nuestro centro, el 16% de los SARO son sensibles
a la eritromicina y esta caracteristica constituye un excelen-
te marcador de susceptibilidad a otros antibiéticos.
Objetivo: Comparar las caracteristicas de los pacientes co-
lonizados o infectados por SARO eritro-S con las de los indi-
viduos portadores de SARO resistentes a eritromicina y clin-
damicina.

Métodos: Estudio caso-control apareado 1:1, conducido en-
tre agosto de 1999 y setiembre del 2002. Se consideraron ca-
sos los pacientes colonizados/infectados por SARO eritro-S.
Cada caso se apare6 con el primer paciente consecutivo del
que se aislé una cepa de SARO eritro y clinda R. Se evalua-
ron las siguientes variables: edad, sexo, enfermedades sub-
yacentes, indice de Charlson, tratamiento inmunosupresor,
exposicion durante los dos anos anteriores al aislamiento del
SARO a hospitales, centros de larga estancia, nifios, perso-
nal sanitario y enfermos crénicos, administracién de antibié-
ticos durante el ultimo mes y presencia de lesiones cutdneas
cronicas o heridas quirdrgicas abiertas.

Resultados: Se incluyeron 59 casos y sus correspondientes
controles. Una proporcion inferior de casos padecia de insufi-
ciencia renal crénica (8% vs 27%, p = ,01), habia recibido tra-
tamiento antibiético en el mes previo (20% vs. 46%, p =,003) y
tenia o habia tenido contacto con el hospital o un centro de lar-
ga estancia en los dos anos previos (80% vs. 97%, p = ,004). Por
el contrario, una mayor proporcién de casos presentaba lesio-
nes cutaneas abiertas no quirtrgicas (32% vs 15%, p = ,03). El
analisis multivariado identificé el no recibir antibiético previo
(OR = 4,69, IC95% = 1,5-14,6), la ausencia de insuficiencia re-
nal (OR = 3.7, IC95% = 1.03-13.5) y la presencia de lesiones cu-
taneas (OR = 3.9, IC95% = 1.2-14.6) como los factores indivi-
dualmente asociados con ser portador de SARO eritro-S.
Conclusiones: En los SARO, la sensibilidad a la eritromici-
na puede constituir un marcador de una mayor capacidad de
asentamiento sobre lesiones cronicas abiertas de la piel.
Aunque salvo por la menor prevalencia de insuficiencia re-
nal y exposicion reciente a antibiéticos los individuos porta-
dores de cepas eritro-S y clinda-R son similares, hasta en un
20% de los casos la adquisicion de SARO eritro-S no puede
vincularse al hospital o centros de larga estancia.
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ESTUDIO DE LA SENSIBILIDAD ANTIBIOTICA DE LOS
ESTREPTOCOCOS DEL GRUPO VIRIDANS (EGV)
AISLADOS DE PACIENTES CON ENDOCARDITIS
INFECCIOSA EN UN HOSPITAL DE TERCER NIVEL
DURANTE EL PERIODO 1990- 2003

Y. Armero, C. Garcia de la Maria, M. Jiménez ALzate,

M. Almela, X. Claramonte, M.J. Jiménez Expésito, N. Benito,
N. Pérez, C.A. Mestres, A. Moreno, M.T. Jiménez de Anta,

F. Marco, J.M. Gatell y J.M. Mir6

Introduccion: Los EGV suponen uno de los agentes etiol6-
gicos mas frecuentes de la endocarditis infecciosa. En los dl-
timos afos se ha observado en estos microorganismos un au-
mento de la resistencia a la penicilina y otros antibiéticos.
Objetivos: Conocer la sensibilidad de las cepas de EGV ais-
ladas en pacientes con endocarditis desde el afio 1990 al 2003
y la prevalencia de la resistencia a diversos antibidticos.
Métodos: Se han estudiado un total de 102 cepas consecuti-
vas de EGV. La identificacion se llevé a cabo por el sistema
API rapid ID 32 Strep®, la sensibilidad se determiné me-
diante macrodilucién en caldo y E- test en Mueller-Hinton
sangre. Los antibiéticos estudiados fueron: penicilina (PEN),
ampicilina (AMP), ceftriaxona (CRO), imipenem (IMI), van-
comicina (VAN), teicoplanina (TEI), linezolid (LZ), synercid
(SYN), clindamicina (CL), eritromicina (ERI), ciprofloxacino
(CIP), levofloxacino (LEV), gatifloxacino(GAT) y moxifloxaci-
no (MOX). En las cepas con resistencia a PEN se efectuaron
estudios de sinergia con la combinacién de PEN o LZ mas
gentamicina (GEN) mediante el método de checkerboard y
curvas de letalidad (a concentraciones de CMI/4, CMI/2 y
CMI para penicilina y de 2xCMI, 4xCMI y 8xCMI para line-
zolid).

Resultados: Las especies aisladas fueron: S. bovis (26%), S.
oralis (25%), S. mitis (21%), S. sanguis (7%), grupo angino-
sus (8%) y el 13% restante compuesto por S. mutans, S. sali-
varius, S. gordonii y S. parasanguis. La prevalencia de la re-
sistencia a PEN (CMI > 0,25 mcg/mL) fue de un 20%. Tres de
ellas (2,7%) presentaron alta resistencia (CMI > 4 mcg/mL).
Las CMI,/CMI,, (mcg/mL): PEN (0,06/0,5), AMP (0,12/1),
CRO (0,06/0,5), IMI (0,015/0,12), VAN (0,5/1), TEI
(0,06/0,12), LZ (1/1), SYN (0,5/2), CL (0,06/256), ERI
(0,12/256), CIP (1/2), LEV (0,5/1), GAT (0,25/0,25) y MOX
(0,12/0,25). Todas las cepas fueron sensibles a IMI, VAN,
TEI y LZ. Un aislado (S. bovis) mostré alta resistencia a
GEN y 5 a estreptomicina. El 85% de las cepas presentaron
tolerancia a los glicopéptidos. La combinacion de PEN +
GEN fue indiferente y se observé una actividad sinérgica con
LZ + GEN.

Conclusiones: Si la tasa de resistencia a PEN aumenta con
el tiempo se tendran que buscar nuevas alternativas a las
pautas actuales para el tratamiento de la endocarditis cau-
sada por estos microorganismos.
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SENSIBILIDAD ANTIBIOTICA DE STREPTOCOCCUS
PYOGENES AISLADOS EN PACIENTES PEDIATRICOS
DE ATENCION PRIMARIA

A. Fleites, E. Valdés, P. Venero, M. Castillo, M.J. Santos
Servicio de Microbiologia y Enfermedades Infecciosas.
Hospital Central de Asturias. Hospital General, Oviedo.

Introduccion: Streptococcus pyogenes es el agente causal
mas prevalente en los episodios de faringitis bacteriana. Se
mantiene sensible a penicilina y el estudio de la sensibilidad
esta recomendado para terapias alternativas y la monitori-
zacion de resistencias emergentes. Revisamos la sensibilidad
de esta agente etiolégico en aislados faringeos de la pobla-
cion pedidtrica, en el &mbito de atencién primaria.
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Material y métodos: Se determinaron 341 aislados (un ais-
lado por paciente) durante los afios 2002 y 2003. Se determi-
no la sensibilidad antibiética por el método de microdilucion
(CMI pg/ml) y criterio de interpretacién del NCCLS M100-
S13 (M7). Se determing la resistencia fenotipica a macroélidos
con eritromicina, azitromicina, josamicina y clindamicina.
Resultados: Todos los aislados fueron sensibles a penicilina
CMI 50: < 0,03, CMI 90: 0,06, cefotaxima CMI 50 y 90: <
0,06, cefuroxima CMI 50 y 90: < 0,5. No se detect6 resisten-
cia a fluoroquinolonas: ciprofloxacin CMI 50: < 0,5, CMI 90 =
1 y levofloxacin CMI 50 y 90: < 0,5. No se detecto resistencia
a quinupristin-dalfopristin, todos los aislados mostraron
CMI < 1. Se detect6 resistencia a tetraciclina en un 7% de los
aislados (CMI > 4). La resistencia a macrélidos alcanzé a un
22,2% de los aislados. El patréon fenotipico mas prevalente
fue el M (76,3%), mostrando baja resistencia a eritromicina
(CMI rango 1-16) y azitromicina y sensibilidad a clindamici-
na CMI < 0,25 y josamicina CMI < 0,5. El patrén fenotipico
MLS (23,6%, 2 inducibles) exhibi6 resistencia elevada a eri-
tromicina (CMI > 32) y azitromicina, josamicina (CMI > 4) y
clindamicina.

Conclusiones: No se evidenciaron resistencias emergentes
en este patégeno. Los macrélidos no deben emplearse como
tratamiento empirico, en episodios de faringoamigdalitis en
la poblacién infantil ambulatoria. Se aconseja realizar estu-
dio de sensibilidad sistematica a macrélidos y su patrén fe-
notipico para una valoracion correcta del antibiograma.
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DISEMINACION DE UN CLON DE ENTEROCOCCUS
FAECIUM RESISTENTE A LA AMPICILINA

M. Gonzalez Martin®*, O. Afonso Rodriguez**

y A.M. Martin Sanchez*,**

*Departamento de Ciencias Clinicas. Facultad de Ciencias de la
Salud, ULPGC. **Servicio Microbiologia, Hospital Universitario
Insular de Gran Canaria.

Objetivo: Detectar la permanencia y diseminacion de clones
de E. faecium resistente a la ampicilina.

Meétodos: Se recogieron 13 cepas de E. faecium del 2002 y 7
del 2003 del Servicio de Microbiologia del Hospital Universi-
tario Insular. La identificacion bioquimica y sensibilidad an-
tibiética de las cepas se realizaron por el sistema Wider® (So-
ria Melguizo). Los antimicrobianos estudiados han sido: am-
picilina (Am), penicilina (P), amoxicilina/clavuldnico (A/C),
vancomicina, teicoplanina, ciprofloxacina (Cip), eritromicina
(Eri), clindamicina (Cd), Trimetropin-sulfametoxazol (TMT-
SXT), cloranfenicol, fosfomicina, rifampicina (Rif), levofloxaci-
na (Lev), linezolid, quinupristina/dalfopristina (Q/D) y alto ni-
vel de resistencia a gentamicina y estreptomicina. La caracte-
rizacién del ADN cromosémico se determiné con corte con
enzima de restriccion Smal y electroforesis en campo pulsan-
te (PFGE). Los pulsotipos se compararon visualmente entre si
y con clones de E. faecium detectados en aislados del 2001.
Resultados: En dos aislados de heridas correspondiente a
un mismo paciente del 2002 y en cinco aislados, tres de san-
gre y dos de orinas, del 2003 correspondientes a pacientes di-
ferentes se encontré el mismo pulsotipo. Estos aislados eran
resistentes a P, Am, Cip, Eri, Cd, TM-SXT, Rif, Lev,Q/D y
presentaban resistencia de alto nivel a la estreptomicina. El
resto mostraba patrones de PFGE y de resistencia a los an-
timicrobianos estudiados diferentes. Cuando comparamos
los pulsotipos y patrones de resistencia de estas estirpes con
las analizadas del 2001, observamos que coincidian con uno
de los clones detectados previamente. Del andlisis de los da-
tos hospitalarios observamos que procedian de diferentes
plantas y servicios.

Conclusiones: Se ha detectado un clon de E. faecium resis-
tente a la ampicilina que se localiz6 en el ano 2001, se ha
mantenido en el 2002 y en el 2003, diseminandose entre va-
rios pacientes en este ultimo afio.
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CMI DE ENTEROCOCOS “RESISTENTES

A VANCOMICINA” EN EL MEDIO DE CRIBADO
BHI-VANCOMICINA

B. Ramos, P. Diez-Ferrero, P. Garcia-Hierro, M. Flores
y M. Sanchez Concheiro

Introduccion: La deteccién temprana de los pacientes colo-
nizados o infectados por enterococo resistente a vancomicina
es uno de los factores esenciales para prevenir su disemina-
cién nosocomial. Sin embargo, la deteccién de resistencia a
glucopéptidos en Enterococcus sp no siempre es facil en la ru-
tina del laboratorio. E1 método de difusion en agar (disco pla-
ca) no detecta resistencias intermedias y de bajo nivel. Los
métodos de difusién en agar o caldo son laboriosos y los pa-
neles comerciales resultan caros para este fin. Segun el
NCCLS, la utilizaciéon de una placa de cribado BHI- vanco-
micina (BHI-VA) (4 o0 6 pg/ml) mejora la sensibilidad en la
deteccién de EVR.

Objetivo: Estudio de CMI de Enterococcus sp detectados
“resistentes a vancomicina” con el método de screening BHI-
VA 6 pg/ml.

Material y métodos: Se estudiaron un total de 390 Entero-
coccus sp de nuestro cepario aislados en muestras de vigi-
lancia epidemiolégica (recto, orofaringe, otras) de pacientes
ingresados en el Hospital Universitario de Getafe. La sensi-
bilidad a vancomicina de todos los enterococos aislados fue
evaluada mediante el método de screening BHI-VA 6 pg/ml
(tal y como se describe en los protocolos del NCCLS), inclu-
yendo controles positivos y negativos con cepas de resisten-
cia conocida del CDC y la cepa ATCC 29212. A las cepas que
presentaron crecimiento en placa BHI-VA, tras repetir la
prueba, se les realiz6 determinacién de CMI mediante siste-
ma comercial WIDER (Gram positivos 094) y aquellos con
CMI<4, ademaés, método de difusion E- test. Se incubaron 48
horas, con lecturas a las 24 y 48 horas.

Resultados: Se observé crecimiento en placa BHI-VA en 32
Enterococcus sp (8,2%). Las CMI obtenidas fueron: 10 aisla-
dos CMI vanco = 2; 15 con CMI = 4; 5 con CMI =8 y 1 con
CMI = 16. La distribucién por especies correspondi6 a: 11 E.
faecalis, 3 E. faecium, 7 E. casseliflavus y 11 E. gallinarum.
La mayor parte de E. faecalis presentaron CMI = 2 excepto
1 (CMI = 16); 2 cepas de E. faecium y 3 de E. gallinarum tu-
vieron CMI = 8; el resto de las cepas presentaron CMI = 4.
Conclusiones: El método BHI-VA detecta resistencia de in-
termedio y bajo nivel a vancomicina en Enterococcus sp. Pe-
ro conviene confirmar la CMI en las cepas “resistentes” ya
que la técnica es muy sensible y detecta cepas con CMI =2y
4 pg/ml, no consideradas resistentes. Asi mismo, es deseable
la identificacién de los enterococos “resistentes” a nivel de
especie.
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COLONIZACION RECTO-VAGINAL POR
STREPTOCOCCUS AGALACTIAE Y SU SENSIBILIDAD
ANTIBIOTICA EN GESTANTES DE LA REGION
SANITARIA DE TORTOSA.

M.M.O. Pérez Moreno, M. Carulla Pont, G. Sanz Tamargo,
J.I. Buj Gonzélez, M.I. Llovet Lombarte, M.P. Cid Ventura,
A.M. Jardi Baiges y J.J. Zaragoza Lépez

Servicio de Andlisis Clinicos. Hospital de Tortosa Verge de la
Cinta. Tortosa (Tarragona).

Introduccion: La profilaxis antibiética intraparto en ges-
tantes que presentan colonizacién vaginal o rectal por Strep-
tococcus agalactiae o Estreptococo grupo B (EGB) ha demos-
trado ser una estrategia eficaz para evitar la infeccién neo-
natal precoz por SGB. El Objetivo de nuestro trabajo es
conocer la tasa de colonizacién por SGB entre gestantes de
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nuestra region sanitaria y estudiar la sensibilidad antibi6ti-
ca de estas cepas, en particular a clindamicina (CLI) y eri-
tromicina (ERI), con el fin de establecer la conveniencia de
efectuar sistematicamente pruebas de sensibilidad in vitro
en los aislados procedentes de gestantes alérgicas a B-lacta-
micos, tal como aconsejan las nuevas recomendaciones.
Material y métodos: Entre octubre de 2002 y diciembre de
2003 se remitieron a nuestro laboratorio, para investigar la
presencia de SGB, 1.218 parejas de frotis vaginales y recta-
les procedentes de 1218 mujeres entre la semana 35 y 37 de
gestacion. Todas las muestras se inocularon en caldo tripto-
sa-soja suplementado con nalidixico y colistina y tras una in-
cubacion de 18 horas a 35°C, se resembraron en agar Grana-
da que fue incubado 24-48 horas a 35°C en atmésfera anae-
robia. Se estudié la sensibilidad antibidtica de todas las
colonias que producian pigmento anaranjado en agar Gra-
nada (SGB) por microdilucién en caldo (paneles 1W suple-
mentados con sangre lisada de caballo. Soria Melguizo. Es-
paiia) o mediante tiras E-test (AB Biodisk. Suecia) en caso
de resultados dudosos. En aquellas cepas resistentes a ERI
y sensibles a CLI se investig6 el fenotipo de resistencia me-
diante la prueba de antagonismo con discos.

Resultados: a) Se aislé SGB en 180 de los 1.218 frotis vagi-
nales y/o rectales procesados, lo que supone una tasa de co-
lonizacién del 14,4% (IC 95%: 9,3%-19,5%). b) Todas las ce-
pas ensayadas fueron sensibles a ciprofloxacino, penicilina y
ampicilina, aunque 13 cepas (7,2%) presentaron una CMI >
0,12 mg/mL para penicilina o > 0,25 mg/mL para ampicilina
por el método de microdilucion pero resultaron sensibles por
E- test. La resistencia a ERI y CLI fue del 12,8% (23/180) y
10,5% (19/23) respectivamente; todas las cepas resistentes a
CLI lo fueron también a ERI, mientras que 3 de las 4 cepas
resistentes a ERI y sensibles a CLI mostraron fenotipo MLS,
inducible y 1 fenotipo M, lo que supondria un porcentaje de
resistencia real a CLI del 12,2%. El 84,4% (152/180) fueron
resistentes a tetraciclina.

Conclusiones: a) La tasa de colonizacién recto-vaginal en
gestantes de nuestra regién sanitaria es muy similar a la
descrita en nuestro entorno. b) El porcentaje de resistencia a
CLI y ERI justifica seguir las recomendaciones que aconse-
jan testar la sensibilidad a estos antimicrobianos en las ce-
pas de SGB de gestantes alérgicas a B-lactamicos. ¢) Es ne-
cesario comprobar por un método alternativo la CMI de
aquellos aislados de SGB que presentan sensibilidad dismi-
nuida a ampicilina o penicilina por microdilucién en caldo.
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EPIDEMIOLOGIA MOLECULAR DE ESCHERICHIA
COLI PRODUCTOR DE -LACTAMASAS DE ESPECTRO
EXTENDIDO DE ADQUISICION NOSOCOMIAL

L. Romero, J. Rodriguez Bafio, M.D. Navarro, M.A. Muniain,
E. J. Perea y A. Pascual

Departamento de Microbiologia y Seccién de Enfermedades
Infecciosas. Hospital Universitario Virgen Macarena. Sevilla.

Introducciéon: A diferencia de Klebsiella pneumoniae pro-
ductor de B-lactamasas de espectro extendido (BLEE), se
han descrito muy escasos brotes nosocomiales por E. coli pro-
ductor de BLEE (ECBLEE), dado que la mayoria de los ca-
sos nosocomiales parecen no estar epidemiolégicamente re-
lacionados.

Objetivos: Analizar la sensibilidad a antimicrobianos, la
epidemiologia molecular y los tipos de enzimas de ECBLEE.
Material y métodos: Se estudiaron los aislamientos de EC-
BLEE entre enero 2001 y mayo 2002 en el Hospital Virgen
Macarena (HVM) (agudos, 1000 camas) y en el Hospital de
San Lazaro (HSL) (media y larga estancia, 150 camas). Solo
se incluy6 un aislado por paciente, salvo cuando un ECBLEE
se aislara en dos episodios distintos de un mismo paciente y
no estuvieran clonalmente relacionados. La identificacion y
sensibilidad a antimicrobianos de las cepas se determiné me-
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diante VITEK2 (bioMérieux, Francia). La produccion de
BLEE se estudi6 mediante la técnica del doble disco y se con-
firmo6 mediante microdilucion (criterios del NCCLS). La re-
lacién clonal entre las cepas se estudi6 con REP-PCR. La ca-
racterizaron preliminar de las BLEE se realiz6 mediante de-
terminaciéon del punto isoeléctrico y PCR con cebadores
especificos.

Resultados: Se incluyeron 48 aislamientos. Se encontraron
2 grupos clonales predominantes (A y B), con 11 aislamien-
tos cada uno. Otros 2 clones (C y D) tuvieron 2 aislamientos
cada uno. El resto de los 22 aislamientos no estuvieron clo-
nalmente relacionados. 7 de los 11 casos con un aislamiento
perteneciente al grupo clonal A establan en el HVM, mien-
tras que 8/11 de aquellos con un aislamiento perteneciente al
grupo clonal B estaban en el HSL. No hubo diferencias entre
pacientes con aislados pertenecientes a grupos clonales pre-
dominantes y el resto respecto a estancia previa, enfermeda-
des de base, procedimientos invasivos, uso previo de antimi-
crobianos o tipos de infecciones. En cuanto al analisis preli-
minar de tipos de BLEE, el 42% de los aislamientos eran
productores de enzimas tipo TEM, el 60% tipo SHV y el 58%
tipo CTX-M. Los grupos clonales predominantes (A y B) fue-
ron mas frecuentemente productores que el resto de clones
de enzimas tipo TEM (82% vs 8%, p < 0,001) y SHV (86% vs
39%, p = 0,001), mientras que fueron menos frecuentemente
productores de enzimas tipo CTX-M (27% vs 85%, p < 0,001).
El perfil de sensibilidad predominante del grupo clonal A
fue: sensible (S) a gentamicina (GEN) y cotrimoxazol (T/S), y
resistente (R) a amoxicilina/clavulanico (A/C), tobramicina
(TOB) y ciprofloxacino (CIP); el del grupo clonal B: Sa A/Cy
R a GEN, TOB y CIP.

Conclusiones: De manera inesperada, hemos encontrado
que el 46% de los ECBLEE nosocomiales forman parte de
dos clones predominantes con distintos patrones de sensibi-
lidad, causando sendos brotes epidémicos. Estos clones pro-
ducen més frecuentemente enzimas tipo TEM y SHV, mien-
tras que el resto son méas frecuentemente productores de
CTX-M.
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ESCHERICHIA COLI PRODUCTOR DE 3-LACTAMASAS
DE ESPECTRO EXTENDIDO DE ADQUISICION
NOSOCOMIAL: CARACTERISTICAS
EPIDEMIOLOGICAS Y CLINICAS

J. Rodriguez Bafio, M.D. Navarro, L. Romero, M.A. Muniain,
E.J. Perea, R. Pérez Cano y A. Pascual

Seccion de Enfermedades Infecciosas y Departamento de
Microbiologia. Hospital Universitario Virgen Macarena. Sevilla.

Introduccion: El conocimiento de la epidemiologia de la ad-
quisicion nosocomial de E. coli productor de B-lactamasas de
espectro extendido (ECBLEE) es fundamental para diseniar
medidas de control. Sin embargo, existen pocos estudios es-
pecificos al respecto.

Objetivos: Analizar las caracteristicas clinicas y epidemio-
logicas de la infeccién/colonizacion por ECBLEE nosocomial.
Material y métodos: Estudio de casos y controles. Casos:
pacientes con aislamiento de ECBLEE de adquisicién noso-
comial (criterios CDC) entre enero 2001 y mayo 2002 en el
Hospital Virgen Macarena (HVM) (agudos, 1000 camas) y en
el Hospital de San Lazaro (HSL) (media y larga estancia,
150 camas). Se eligieron dos tipos de controles: (A) elegidos
aleatoriamente entre los pacientes ingresados en la misma
unidad que el caso y con estancia previa similar, y (B) elegi-
dos aleatoriamente entre aquellos de la misma unidad con
aislamiento de E. coli no productor de BLEE. Se realizaron
andlisis multivariantes mediante regresion logistica.
Resultados: Se incluyeron 48 casos, 19 del HSL y 29 del
HVM (incidencias: 0,40 y 0,05 casos/100 ingresos, respecti-
vamente). En el HVM, 14 (48%) estaban en servicios médi-
cos, 9 (31%) en quirdrgicos, y 6 (21%) en UCI. Todos los del
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HSL estaban en servicios médicos. Presentaba infeccion el
77% (40,52% urinaria, 25% de tdlcera, 13,5% quirdrgica, 11%
respiratoria; 7 tuvieron bacteriemia). En el HSL solo hubo
infecciones urinarias y de tdlcera. Fueron factores de riesgo
independientes (controlando por tiempo de exposicion al
riesgo y gravedad de la enfermedad de base) respecto de los
controles (A): sonda urinaria (OR = 3,5; IC 95% 1,1-10,5), uso
previo de cefalosporinas de espectro extendido (OR = 6,1; IC
95% 1,7-21,1) y fluorquinolonas (OR = 15,0 IC 95% 3,4-65.2),
y respecto de los controles (B): sonda urinaria (OR = 4,2; IC
95% 1,4-11,8), uso previo de cefalosporinas de espectro ex-
tendido (OR = 2,9; IC 95% 1,02-8,5) y fluorquinolonas (OR =
9,5; IC 95% 2,7-33,7).

Conclusiones: La incidencia de ECBLEE fue mayor en el
centro de media y larga estancia que en el de agudos. La re-
levancia clinica fue distinta en ambos centros. Los factores
de riesgo para la adquisicién nosocomial de estos organismos
son el uso previo de cefalosporinas de espectro extendido y
fluorquinolonas, y el sondaje urinario. Estos resultados de-
ben tenerse en cuenta para el disefio de medidas de control.
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RESISTENCIA A ANTIBIOTICOS EN CEPAS DE
ESCHERICHIA COLI DE MUESTRAS FECALES DE
NINOS SANOS DURANTE LOS PRIMEROS SEIS MESES
DE VIDA

M. Sanz*, Y. Ruiz**, A. Portillo*, Y. Sdenz*, R. Garrido**,

L. Brinas®*, M. Zarazaga* y C. Torres*

*Area Bioquimica y Biologia Molecular, Universidad de La
Rioja, Logrofio; **Servicio de Pediatria, Hospital San Milldn,
Logrorio.

Objetivo: Estudiar la resistencia a antibiéticos y los meca-
nismos implicados en cepas de E. coli aisladas de muestras
fecales de nifos sanos durante los primeros 6 meses de vida.
Material y métodos: Se tomaron muestras fecales de 33 ni-
fios sanos en 4 edades diferentes (1 dia/1 mes/3 meses/6 me-
ses) y se sembraron en agar Levine para el aislamiento de E.
coli. Se seleccionaron 1-2 colonias por nino y edad. En algu-
nos de los nifios no se obtuvieron muestras en las cuatro eda-
des. Se estudio la sensibilidad a 17 antibiéticos por difusién
y dilucién en agar y se analizaron los mecanismos de resis-
tencia por PCR, PCR-RFLP y secuenciacién.

Resultados: Se detecté colonizacion por E. coli en el 3, 37,
60 y 81% de las muestras correspondientes a 1 dia, 1 mes, 3
meses y 6 meses, respectivamente. Se aislaron 79 cepas de
E. coli. Los porcentajes de resistencia a antibidticos fueron:
ampicilina (AMP, 53%), tetraciclina (TET, 42%), sulfameto-
xazol (SUL, 47%), estreptomicina (STR, 40%), trimetoprim-
sulfametoxazol (29%), cloranfenicol (21%), amoxicilina- ac.
clavuldanico (AMC, 11%), 4c. nalidixico (NAL, 11%), kanami-
cina (5%), ciprofloxacina (CIP, 1%), cefoxitina, fosfomicina
(1%), gentamicina, amikacina, tobramicina, cefotaxima y
ceftazidima (0%). En las 9 cepas de E. coli AMCEF, se detec-
taron los genes de B-lactamasas bla gz (M =5) y blagy, 5 (0
= 4). También se estudiaron los genes bla en las 9 cepas
AMPE- AMCS y se detecté un gen tipo bla,y, en 6 cepas y
blagyy, en 1 cepa. Se determiné la posicién de las mutacio-
nes en GyrA por PCR-RFLP en las 9 cepas NALF; en 8 cepas
CIPS se detect6 una mutacién en el codon 83 y en una cepa
CIP® una doble mutacién en los codones 83+87. Los genes de
resistencia detectados en las 33 cepas TET® fueron: fet(A) (n
= 18), tet(B) (n = 13) y ningdn gen en n = 2. En las 37 cepas
SUL® se detectaron los genes sull (n = 6), sul2 (n = 17) y
sull+sul2 (n = 9). En 20 de las 32 cepas STRF se detecté el
gen aadA.

Conclusion: Se observa un incremento en la tasa de coloni-
zacion por E. coli con la edad de los ninos. Las cepas aisla-
das presentan altas tasas de resistencia y una gran variedad
de mecanismos, destacando la presencia del gen blayy, 5, en
las cepas de E. coli AMCEF de los recién nacidos.
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COMPARACION DE LOS NIVELES DE RESISTENCIA A
DIVERSOS AGENTES ANTIMICROBIANOS EN CEPAS
DIARREOGENICAS DE ESCHERICHIA COLI
CAUSANTES DE DIARREA DEL VIAJERO ENTRE DOS
PERIODOS, 1994-1997 Y 2001-2003

M.E. Mendez Arancibia, J. Ruiz, R. Cabrera, J. Gascon y J. Vila

Objetivos: Comparar los niveles de resistencia a diversos
agentes antimicrobianos en Escherichia coli causante de dia-
rrea de viajeros, entre dos periodos, 1994-1997 y 2001-2003.
Material y métodos: Mediante PCR se detectaron las cepas
enteroagregativas (EAEC) y enterotoxigénicas (ECET) entre
aquellas aisladas como causa de diarrea del viajero en los pe-
riodos anteriormente nombrados. Asimismo, se estudi6 me-
diante le método de Kirby-Bauer la sensibilidad a los si-
guientes agentes antimicrobianos: ampicilina (AMP), amoxi-
cilina m&s 4acido clavuldnico (AMC), tetraciclina (TET),
cloranfenicol (CL), cotrimoxazol (TS), dcido nalidixico (NAL)
y ciprofloxacino (CIP).

Resultados: Ciento treinta y dos (50 EAEC y 82 ECET) y
122 (55 EAEC y 67 ECET) E. coli diarreogénicas fueron re-
cuperadas durante los periodos 1994-1997 y 2001-2003, res-
pectivamente. Los niveles de resistencia a todos los antimi-
crobianos estudiados en el periodo 2001- 2003 muestran un
incremento con respecto a los obtenidos en el periodo 1994-
1997 entre las cepas EAEC: AMP de 52 a 65%, AMC de 0 a
10%, TET de 64 a 87%, TS de 48 a 69%, NAL de 6 a 27%,
CIP de 2 a 16% (P < 0,0001) los niveles de resistencia a CL
mostraron un leve disminucién 28 a 22%. Entre las ETEC
se detect6 un incremento en la resistencia a AMP, NAL, CIP
and AMC, aumentando respectivamente de 43 a 51%; 6 a
18%; 1 a 6%; 0 a 6%, en tanto que la resistencia a CL dis-
minuy6 de 20 a 15%. Los niveles de resistencia de TET y TS
no presentaron grandes diferencias, sin embargo los resul-
tados sugieren una leve tendencia a incrementar la resis-
tencia a ambos antibiéticos 57 a 60% y 50 a 52% respectiva-
mente.

Conclusiones: Se observa una tendencia a aumentar la re-
sistencia de AMP, AMC, NAL Y CIP en cepas diarreogénicas
de E. Coli causantes de diarrea del viajero. Es importante
destacar el elevado aumento en la resistencia a CIP ya que
es un agente antimicrobiano considerado de eleccion para el
tratamiento de la diarrea del viajero.
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ESTUDIO DE LA RESISTENCIA DE CAMPYLOBACTER A
ANTIMICROBIANOS EN CEPAS AISLADAS DE
MUESTRAS CLINICAS EN POBLACION PEDIATRICA

L. Amselem, J. Galiano, B. Gomila, A. Echeita,

J.A. Lépez-Portoles y M.E. Celades

Objetivos: Las infecciones intestinales por Campylobacter
spp. son autolimitadas, pero a pesar de ello es necesario co-
nocer su sensibilidad antibiética para poder tratar adecua-
damente los casos graves, teniendo en cuenta el aumento de
la resistencia antibidtica de estas cepas. El objetivo de este
estudio fue determinar la sensibilidad a 7 antimicrobianos
frente a C. jejuni y C. coli aislados de heces.

Material y métodos: Se estudiaron 249 cepas (199 de C. je-
Juni y 50 de C. coli) aisladas, en afo y medio, de heces dia-
rreicas de ninos del drea 2 de Castellén de la Plana. Los an-
tibidticos probados y sus puntos de corte para definirlos co-
mo resistentes fueron: eritromicina (CMI > 8 mg/ml),
ciprofloxacino (CMI > 4 mg/ml), amoxicilina (CMI > 32
mg/ml), amoxicilina- 4cido clavuldnico (CMI > 32 mg/ml),
gentamicina(CMI > 16 mg/ml), cloranfenicol (CMI > 32
mg/ml) y tetraciclina (CMI > 16 mg/ml) Las muestras clini-
cas fueron sembradas en medio selectivo para Campylobac-

00



XI Congreso de la Sociedad Espafola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC)

ter e incubadas en atmoésfera microaerdfilica. Para la identi-
ficacion de las colonias se les realiz6 una tincién de Gram,
prueba de la oxidasa e hidrolisis del hipurato. Para determi-
nar la CMI, se inocul6 en placas de Mueller-Hinton con 5%
de sangre de oveja, una suspension en agua destilada de las
colonias a una densidad 6ptica estdndar de 0,5 McFarland,
siguiendo los criterios de la NCCLS. Se depositaron las tiras
de E-test de los antibiéticos y se incubaron a 37°C, 48 horas
en microaerobiosis.

Resultados: Todas las cepas fueron sensibles a amoxicili-
na-acido clavulanico, pero 5 (30%) de C. coli y 71 (35,7%) de
C. jejuni fueron resistentes a amoxicilina; Cinco (10%) cepas
de C. coli y seis (3%) de C. jejuni fueron resistentes a eri-
tromicina. Solamente 3 (6%) de C. coli presentaron resis-
tencia a gentamicina frente a una cepa (0,5%) de C. jejuni y
con respecto al cloranfenicol sélo dos cepas (1,5%) de C. je-
Juni y una (2%) de C. coli fueron resistentes. En cambio 40
(80%) de C. coli y 146 (73,4%) de las cepas de C. jejuni pre-
sentaron resistencia a tetraciclina. Por dltimo, para cipro-
floxacino presenta resistencia 48 (96%) de C. coli y 181
(81%) de C. jejuni.

Conclusiones: Es evidente la alta tasa de resistencia que
presenta el Campylobacter spp. al ciprofloxacino, seguido de
las tetraciclinas; en cambio los antimicrobianos més eficaces
fueron amoxicilina-acido clavulanico, gentamicina y cloran-
fenicol. Hay que destacar que todas las cepas fueron sensi-
bles a amoxicilina-acido clavuldnico, pero un porcentaje de
las cuales fueron resistentes a amoxicilina, lo que podria su-
poner algun tipo de produccién de B-lactamasas. Con respec-
to a eritromicina, tratamiento de eleccién, su actividad fren-
te a Campylobacter spp. en nuestro medio es similar a la en-
contrada en el resto de Espana.
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CARACTERIZACION GENOTIPICA Y RESISTENCIA
ANTIMICROBIANA DE LOS DIFERENTES SEROTIPOS
DE SALMONELLA SPP. PROCEDENTES DE
ALIMENTOS

S. Valdezate, M. Arroyo, R. Gonzélez-Sanz, R. Ramirez,

S. Herrera-Ledn, M.A. Usera y A. Echeita

LNRSSE Laboratorio Nacional de Referencia de Salmonella y
Shigella. C.N.M. Instituto de Salud Carlos III. Majadahonda,
Madrid.

Objetivos: Estudio de la clonalidad y de la resistencia anti-
microbiana presentada por diferentes serotipos de Salmone-
lla spp. aislados en alimentos de consumo humano durante
un periodo de 1 ano.

Material y métodos: A partir de 380 cepas de Salmonella
spp. recibidas para su andlisis en el al LNRSSE procedentes
de todo el territorio nacional, se seleccionaron aquellas que
no presentaban relacién epidemiolégica entre si: Enteritidis
(n = 96), Typhimurium (n = 53) y otros serotipos (n = 115).
Se determiné la sensibilidad a 23 antimicrobianos (difusién
en disco, NCCLS) y el fagotipo de Enteritidis (Ward) y Typ-
himurium (Anderson). En la caracterizacién molecular, se
aplicé la electroforesis en campo pulsado (PFGE), con las
condiciones: 40U de Xbal, pulsos 2s-64s, 6V/cm, 22h. 14°C
(Salm-Gene).

Resultados: En las 96 cepas de Enteritidis analizadas, pro-
cedentes principalmente de huevos y derivados (27%) y de
aves y derivados (24%), se detectaron 16 fagotipos (PT), con
predominio del PT1 (39%) y se identificaron 9 pulsotipos,
con un rango de similitud genética del 81-96%, con la apari-
cion de un clon mayoritario (74%). En las 53 cepas de Typ-
himurium, procedentes en su mayoria de embutido y fiam-
bre (21%), cerdo y derivados (15%) y de aves y derivados
(15%), se detectaron 12 fagotipos, principalmente PT104
(28%) y U302 (19%) y se identificaron 13 pulsotipos, con un
rango de similitud genética del 64-86%, con el predominio
de un clon determinado (34%). Los porcentajes de resisten-
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cia antimicrobiana (NCCLS, M100-S13) de las cepas de los
serotipos Enteritidis (n = 96), Typhimurium (n = 53) y otros
49 serotipos diferentes (n = 115) fueron, respectivamente:
ampicilina (8, 62 y 14%), espectinomicina (99, 87 y 100%),
estreptomicina (1, 53 y 59%), gentamicina (1, 4 y 0%), to-
bramicina (1, 4 y 0%), amikacina (1, 0 y 0%), netilmicina (1,
4 y 0%), ac. nalidixico (41, 22 y 14%), tetraciclina (16, 72 y
31%), sulfamida (7, 62 y 21%), cotrimoxazol (7, 19y 14%) y
cloranfenicol (0, 51 y 9%). Todas las cepas resultaron ser
sensibles al resto de B-lactdmicos y a fluoroquinolonas, con
excepcion de 1 cepa monofasica (13, 23:ih:-) resistente a ci-
profloxacina.

Conclusion: Alta clonalidad de las cepas alimentarias del
serotipo Enteritidis, presentando un mayor indice de discri-
minacién (ID) la fagotipificacion (0,81) que el PFGE (0,44) y
alta resistencia para el dc. nalidixico (42%). Mayor eficiencia
del PFGE en el serotipo Typhimurium, siendo similar el ID
en ambas técnicas (0,86), destacando resistencias superiores
al 50% para la ampicilina, estreptomicina, tetraciclina, sul-
famida y cloranfenicol. Las cepas de los otros serotipos pre-
sentaron menores porcentajes de resistencias.
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ESTUDIO DE LOS AISLAMIENTOS CLINICOS DE
ACINETOBACTER BAUMANNII IMPLICADOS EN
INFECCIONES NOSOCOMIALES EN UN HOSPITAL DEL
SERVICIO VASCO DE SALUD (OSAKIDETZA)

M.dJ. Canduela, E. Sevillano, F. Calvo, A. Umaran y L. Gallego

Objetivo: Analizar las caracteristicas genéticas y el nivel de
resistencia mostrada por los aislamientos de A. baumannii
obtenidos en pacientes ingresados en el hospital de Sta Ma-
rina, Bilbao, durante el afio 2002.

Métodos: Se analizaron un total de 86 aislamientos proce-
dentes de 42 pacientes (15 del Servicio de Neumologia, 18 de
Medicina Interna y 9 de otros servicios). Las muestras fue-
ron en su mayoria esputos (50) y escaras (27). La identifica-
cion se realiz6 mediante el sistema API20NE y se confirm6 a
nivel de especie mediante tRNA. La sensibilidad antibiética
se determiné mediante la técnica disco/placa frente a 15 an-
tibiticos y las CMIs se realizaron a 6 de ellos siguiendo las
indicaciones de la NCCLS. Para identificar la estructura clo-
nal de la poblacién se obtuvo DNA total para utilizar como
molde en experimentos de PCR-Fingerprinting con los ini-
ciadores M13 y ERIC2.

Resultados: Los antibiéticos con menor nivel de sensibili-
dad fueron colistina (100%), ampicilina/sulbactam (54,6%),
imipenem (29,3%) y tobramicina (28%). E1 menos activo fue
cefotaxima (1,2%). Ademads se observ6 un elevado nivel de
multirresistencia. Se identificaron 7 clones diferentes, sien-
do tres de ellos predominantes mostrando un perfil idéntico
a los clones mayoritarios identificados en el afio 1999 en el
mismo hospital. De ellos, el clon I resulté ser el mayoritario
(55 aislamientos de 31 pacientes (73%)). En los pacientes con
mas de 1 aislamiento (16) se comprobé que el mismo clon se
mantenia a lo largo del tiempo y que el dltimo aislamiento
era siempre el més resistente. Dos de los tres pacientes con
aislamientos desde el afio 1999 mantenian el mismo clon.
Observamos que tanto en el Servicio de Neumologia como en
Medicina Interna la prevalencia del clon I era significativa
(87% y 89% respectivamente).

Conclusiones: Los aislamientos de A. baumannii pertene-
cian en su mayoria a un clon predominante, aislado en todos
los servicios del hospital. Este clon, ha permanecido a lo lar-
go del tiempo y se ha hecho prevalente desplazando al resto
de los clones. Este fenémeno podria estar relacionado con el
aumento de la resistencia de los aislamientos de este clon
fundamentalmente a p-lactdmicos y aminoglicésidos a lo lar-
go del tiempo. De esto se deduce la necesidad de un riguroso
seguimiento epidemiolégico de estos aislamientos para su
control.
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DIVERSIDAD CLONAL DE KLEBSIELLA PNEUMONIAE
PRODUCTOR DE 3-LACTAMASA DE ESPECTRO
EXTENDIDO EN UN HOSPITAL TERCIARIO EN
MADRID

dJ. Garcia Martinez, F. Chaves y J.R. Otero

Servicio de Microbiologia. Hospital 12 de Octubre. Madrid.

Introduccioén: La resistencia a oximinocefalosporinas y mo-
nobactamas en Klebsiella pneumoniae se debe a menudo a f3-
lactamasas de espectro extendido (BLEE) codificadas en
plasmidos. Estas cepas se han asociado ademads a brotes en
unidades como las de cuidados intensivos (UCI). El objetivo
de este estudio fue conocer la diversidad clonal de K. pneu-
moniae productores de BLEEs (KPPB) aislados en nuestro
hospital.

Métodos: Durante dos anos y medio se recogieron todos los
aislamientos de KPPB. La identificacién y sensibilidad an-
tibidtica se realizé mediante el sistema Wider®. La produc-
cion de BLEE se confirmé mediante los métodos de difusién
con discos y E-test® con ceftazidima y cefotaxima con y sin
acido clavulanico. El genotipado se llevé a cabo mediante
electroforesis en campos pulsados tras digestion con la enzi-
ma Xbal.

Resultados: Se recogieron 26 aislamientos de KPPB, 2 en
2001, 5 en 2002 y 19 en 2003, a partir de diferentes mues-
tras clinicas, 10 exudados, 8 hemocultivos, 5 urocultivos, 2
secreciones respiratorias y 1 catéter vascular. Diez perte-
necian a pacientes adultos, 2 en 2001, 4 en 2002 y 4 en
2003, mientras 16 se aislaron de pacientes pedidtricos, 1 en
2002, y 15 en 2003, estos dltimos entre los meses de Agos-
to y Noviembre, aislados de 13 pacientes de la Unidad de
Neonatologia (UN), 1 de la UCI Pediatrica y otro del servi-
cio de Neurocirugia Pedidtrica. Ademads, los 16 aislados
procedentes de pacientes pedidtricos se caracterizaron por
ser resistentes a gentamicina y tobramicina, a diferencia de
los aislados procedentes de pacientes adultos. Los 26 KPPB
se agruparon en 14 genotipos diferentes; los 13 de la UN se
incluyeron en un mismo grupo clonal, mientras que todos
los demas aislados representaron patrones moleculares
Unicos.

Conclusién: El incremento del nimero de aislados en el dl-
timo afo fue debido a la diseminacion de una cepa y proba-
blemente de un plasmido que codificaba la resistencia a -lac-
tamicos de amplio espectro, gentamicina y tobramicina.
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SITUACION ACTUAL DE LA RESISTENCIA A
ANTIMICROBIANOS DE PSEUDOMONAS AERUGINOSA
EN ESPANA: SEGUNDO ESTUDIO DE PREVALENCIA
(2003)

I. Sanchez-Romero, E. Cercenado, N. Garcia-Escribano,

J. Garcia-Martinez, A. Pérez-Parra, E. Bouza y Grupo Espariol
para el Estudio de Pseudomonas aeruginosa

Servicio de Microbiologia. Hospital General Universitario
Gregorio Marafion. Madrid.

Introducciéon: Pseudomonas aeruginosa presenta gran fa-
cilidad para adquirir mecanismos de resistencia, por lo que
la vigilancia continuada es necesaria para conocer el esta-
do de su resistencia a antimicrobianos. En 1998 se realizé
el primer estudio de prevalencia de P. aeruginosa en Espa-
nia en el que participaron 136 hospitales con un total de
1.014 aislados. El objetivo de este segundo estudio es de-
terminar la situacién actual de la resistencia de P. aerugi-
nosa a antimicrobianos y ver su evolucién en los ultimos 5
anos.

Material y métodos: Se solicité a los centros participantes
el envio de todos los aislados significativos de P. aeruginosa
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obtenidos en una semana (24-28 de noviembre de 2003) jun-
to con un protocolo de datos epidemioldgicos. Se realizé un
estudio de identificacion y sensibilidad a antimicrobianos
con el sistema automatizado MicroScan (panel Combo Neg
1S). Como cepas control se utilizaron E. coli ATCC 25922 y
P. aeruginosa ATCC 27853. Para la determinacion de los
puntos de corte se aplicaron los criterios del NCCLS. El cal-
culo de los porcentajes de resistencia se realizé incluyendo
también como resistentes a todos los aislados con CMIs en el
rango intermedio.

Resultados: En el estudio participaron 128 hospitales (75
de menos de 500 camas; 40 de 500- 1000; y 13 de > 1000).
Estos hospitales sirven a una poblacion estimada de
31.019.217 habitantes y disponen de 60.750 camas. Se ob-
tuvieron 1.250 aislados de P. aeruginosa. El origen fue:
sangre 37 (3%), orina 259 (21%), muestras respiratorias
399 (32%), y otros 555 (44%). La evolucion de la resistencia
a antimicrobianos (%) fue (1998/2003): piperacilina/tazo-
bactam: 7/7; meropenem 8/13; amicacina: 9/8; tobramicina:
10/11; piperacilina: 10/10; ticarcilina: 13/13; imipenem:
14/18; ceftazidima: 15/16; cefepima: 17/20; ciprofloxacino:
23/28; aztreonam: 23/23; ofloxacino: 30/37; gentamicina:
31/30.

Conclusiones: Se comprueba que en los ultimos 5 afios no
ha habido cambios en general en la resistencia de P. aerugi-
nosa a beta-lactamicos ni a aminoglucésidos, sin embargo, se
ha observado un aumento del 5% en la resistencia a quino-
lonas y a carbapenemas. La realizacion periédica de estudios
de prevalencia permite conocer la situaciéon de un microor-
ganismo y su resistencia a antimicrobianos en un momento
dado (Estudio financiado por la Red Espafiola de Investiga-
cién en Patologia Infecciosa).
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CONTRIBUCION DE LA DISEMINACION CLONAL Y DE
LA SELECCION DE MUTANTES DURANTE EL.
TRATAMIENTO EN LA RESISTENCIA A ANTIBIOTICOS
DE PSEUDOMONAS AERUGINOSA EN UNA UNIDAD DE
CUIDADOS INTENSIVOS

C. Juan*, O. Gutiérrez*, J.I. Ayestaran™*, N. Borrell*, J.L. Pérez*
y A. Oliver*

*Servicio de Microbiologia, **Servicio de Medicina Intensiva.
Hospital Son Dureta. Palma de Mallorca.

Objetivos: Estudio de epidemiologia molecular destinado a
conocer la contribucion de la diseminacion de cepas entre pa-
cientes y de la seleccion de mutantes durante el tratamien-
to, en la resistencia a antibidticos de P. aeruginosa en una
UCIL

Métodos: Se recuperaron 216 aislados de P. aeruginosa de
muestras clinicas de 102 pacientes ingresados en la UCI del
Hospital Son Dureta, desde sep. 02 a nov. 03. La identifica-
cion y el estudio inicial de la sensibilidad a los antibiéticos se
realizoé por el sistema WIDER. Ademas, se determinaron las
CMI para ceftazidima (CAZ), cefepime (FEP), imipenem
(IMP), meropenem (MER), ciprofloxacino (CIP) y tobramici-
na (TOB) por Etest. Para el estudio de epidemiologia mo-
lecular (Electroforesis de Campo Pulsado, PFGE) se selec-
cion6 el primer aislado de cada paciente y tipo de muestra
clinica asi como cualquier aislado posterior en el que se do-
cumentase resistencia adicional a algin antibiético, anali-
zandose un total de 160 aislados.

Resultados: Mediante PFGE se diferenciaron 82 clones
de los que 65 (79,2%), se encontraron en un dnico pacien-
te cada uno. Los 17 clones restantes se aislaron en 2 o mas
pacientes (11, 4, 1, y 1 clones en 2, 3, 4 y 5 pacientes, res-
pectivamente). En 20 pacientes se aislé P. aeruginosa en
maés de un tipo de muestra, encontrandose el mismo clon
en todas ellas en 16 de los pacientes. Con la excepcién de
IMP la resistencia primaria fue baja o moderada compa-
rada con las tasas globales de resistencia (representadas
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entre paréntesis) basadas en el total de los 216 aislamien-
tos: 7,56% (24%), 6,5% (25%), 23,4% (31,9%), 11,2%
(21,8%), 8,4% (18%) y 0% (1,8%) de los aislados para CAZ,
FEP, IMP, MER, CIP y TOB, respectivamente. La mayor
resistencia primaria a IMP se debi6 en parte a la disemi-
nacién de tres clones resistentes entre nueve pacientes. El
desarrollo de resistencia durante el tratamiento antibiéti-
co fue notable, ya que en 21 (20,6%) de los pacientes se ob-
tuvieron aislados de P. aeruginosa con resistencia adicio-
nal al menos a uno de los antibié6ticos (15,5%, 17,5%, 8,7%,
8,7%, 8,7% y 1% de los pacientes para CAZ, FEP, IMP,
MER, CIP y TOB respectivamente). En 20 (95%) de estos
pacientes la resistencia se debi6 a la seleccion de mutan-
tes y no al desplazamiento del clon sensible por otro mas
resistente.

Conclusiones: El patrén epidemioldgico de la infeccién por
P. aeruginosa en la UCI se caracteriza por una gran diversi-
dad clonal con baja diseminacién. El desarrollo de resisten-
cia durante el tratamiento tiene un gran impacto en la re-
sistencia global, mientras que la resistencia primaria es re-
lativamente baja. Ante esta situacién, la eleccion de
tratamientos 6ptimos que eviten el desarrollo de resistencia
parece un factor crucial para el control de la infeccién por P.
aeruginosa.
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PORTADORES FECALES DE 3-LACTAMASAS DE
ESPECTRO EXTENDIDO EN PACIENTES
HOSPITALIZADOS Y EN LA COMUNIDAD

A. Valverde, T.M. Coque, A. Rollan, F. Baquero y R. Cantén

Servicio de Microbiologia. Hospital Universitario Ramén y
Cajal. Madrid

Introduccién: En los dltimos afios se ha producido un au-
mento significativo de las enterobacterias con f-lactamasas
de espectro extendido (BLEE). La mayoria de los estudios
epidemioldgicos de portadores fecales de aislados con BLEE
se han realizado durante brotes epidémicos y su investiga-
cién en situaciones no epidémicas o en individuos de la co-
munidad es escasa.

Material y métodos: 400 muestras fecales de 386 pacientes
(76% ambulatorios) y 108 muestras fecales de igual nimero
de voluntarios sanos (sin hospitalizacién o tratamiento anti-
biético en los dltimos 3 meses) obtenidas en 2003 se diluye-
ron en solucién salina y plaquearon en agar de MacConkey
suplementado con 1 pg/ml de cefotaxima y ceftazidima, res-
pectivamente. La presencia de BLEE se analizé mediante el
método de doble difusion en disco y E-test. La relacion de clo-
nalidad entre los aislados se determiné por campo pulsado
(Xbal-PFGE). Las BLEE se caracterizaron mediante IEF,
PCR y secuenciacién.

Resultados: Los portadores fecales de enterobacterias
productoras de BLEE en pacientes hospitalizados durante
situaciones no epidémicas representan un 11,8% mientras
que para los pacientes ambulatorios este dato fue del
5,56%. Esta cifra fue ligeramente superior a la observada
en los voluntarios sanos (3,7%). La caracterizacion de
BLEE revel6 una gran diversidad de las mismas: TEM-4,
SHV-12, CTX-M- 9, CTX-M-14 y CTX-M-10. Los aislados
productores de enzimas de tipo CTX-M fueron mayorita-
rios en los pacientes extrahospitalarios (11/16), mientras
que en los voluntarios sanos fueron de tipo SHV (2/4). La
resistencia a antibidticos no beta-lactdmicos en los aisla-
dos hospitalarios/extrahospitalarios fue: estreptomicina
(560/50%), &acido mnalidixico (42/55%), ciprofloxacina
(8/35%), sulfametoxazol (66/80%), trimetoprim (42/50%) y
tetraciclina (8,3/50%.

Conclusiones: El elevado porcentaje de portadores fecales
de enterobacterias productoras de BLEE en pacientes hospi-
talizados y su hallazgo en individuos de la comunidad, in-
cluyendo voluntarios sanos sin exposicién previa a antibiéti-
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cos o contacto nosocomial, revela una amplia diseminacién
de las BLEE y justifica el aumento observado en los tltimos
anos en muestras con relevancia clinica.
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EVOLUCION DEL CONSUMO Y DE LA RESISTENCIA A
QUINOLONAS EN LA COMUNIDAD EN ESPANA

E. Lazaro*, J. Oteo**, G. Baquero**, F.J. de Abajo* y J. Campos™*
*Agencia Espafiola del Medicamento, **Centro Nacional de

Microbiologia, Ministerio de Sanidad y Consumo, Majadahonda,
Madrid.

Objetivos: 1) Conocer la evolucién del consumo total de qui-
nolonas y por principio activo en la comunidad de 1998 a
2002, asi como la distribucién mensual del consumo por prin-
cipio activo en 2002; 2) estudiar la resistencia a ciprofloxaci-
no en aislamientos invasores de Escherichia coli (ECO) y
Streptococcus pneumoniae (SPN) adquiridos en la comuni-
dad de 2001-2003.

Material y métodos: La informacion del consumo se obtu-
vo de la base de datos del Ministerio de Sanidad en la que se
recogen los antibidticos facturados a nivel extrahospitalario
con cargo al Sistema Nacional de Salud, y se expresé en for-
ma de DDD/1000 habitantes/ dia. Los datos de resistencia de
los patégenos adquiridos en la comunidad se obtuvieron de
la red espanola de EARSS en la que participan 40 hospitales
espanoles con una representacion de las principales regiones
espanolas proporcional a su nimero de habitantes. Se consi-
der¢ resistencia a ciprofloxacino en SPN una CMI > 2 mg/L.
Resultados: El consumo total de quinolonas aumenté de
2,18 a 2,61 DDD/1000 hab./dia entre 1998 y 2002 (19,7%),
mientras que el consumo global de antibiéticos disminuyé un
9%. Las quinolonas méas consumidas fueron ciprofloxacino
(CIP) y norfloxacino (NOR) con una media de consumo anual
de 1,09 y 0,61 DDD/1000 hab./dia, respectivamente. El con-
sumo de CIP se mantuvo estable (1,07 en 1998 vs. 1,10 en
2002), el de NOR descendi6 de 0,67 en 1998 a 0,53 en 2002, y
el levofloxacino (LVF) y moxifloxacino (MXF) aument6 de
0,01 en 1998 a 0,34 en 2002, y de 0,16 en 2000 a 0,34 en 2002,
respectivamente. El porcentaje de variacion en el consumo de
NOR, CIP, LVF y MXF entre los meses con menor y mayor
consumo en 2002 fue del 6,1%; 18,4%; 120,8% y 286,6%, res-
pectivamente. La resistencia a CIP en ECO invasores adqui-
ridos en la comunidad en 2001, 2002 y 2003 fue del 12,7%; del
16,6% y del 19,2%, respectivamente. En SPN, la resistencia a
CIP aumenté del 0,4% en 2001 al 4% en 2003.
Conclusiones: 1) Se ha observado una tendencia al aumen-
to del consumo de quinolonas en los ultimos anos sobre todo
de LVF y MXF. 2) El consumo de LVF y MXF present6 im-
portantes variaciones estacionales en 2002 probablemente
debido a su utilizaciéon en patologia respiratoria. 3) La resis-
tencia a fluoroquinolonas en ECO y SPN invasores adquiri-
dos en la comunidad ha aumentado significativamente en los
ultimos afios.
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RESISTENCIAS PRIMARIAS (RP) DE MYCOBACTERIUM
TUBERCULOSIS EN UN HOSPITAL DE CASTILLA-
LEON: EVOLUCION HISTORICA

S. Jiménez, P. Pascual, C. Avellaneda, M. Martin, P. Pérez
Pascual y A. Alberte

Microbiologia. Hospital Universitario Rio Hortega. Valladolid.

Objetivos: Se evaluan los resultados de la RP durante el pe-
riodo 1998-2002, comparandolos con un control histérico
(1978-97) de 520 cepas.

Material y métodos: Se procesaron 223 cepas, casos nue-
vos, no tratados previamente, utilizando el sistema
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MB/BacT®, siguiendo las instrucciones del fabricante, consi-
guiendo en cada vial las concentraciones antibiéticas si-
guientes: estreptomicina (S), 1 mcg/ml; isoniacida (I), 1
mcg/ml; rifampicina (R), 1 mcg/ml y etambutol (E), 2 mecg/ml.
Dos viales sin antibiéticos sirvieron de control, uno de ellos
se inocul6 con una dilucién 1/100 del inicial. El control his-
torico utilizé el método de las proporciones.

Resultados: De las 223 cepas testadas, 19 mostraron resis-
tencia a uno 6 mas farmacos antituberculosos (Resistencia
primaria = 8,5%). La resistencia global fue: a S, 4,56%; a I,
2,7%; a R,0%; a E,3,1%. 16 cepas(7.2%) mostraron resisten-
cia simple. Durante el periodo histérico se observaron 37 ce-
pas con algun tipo de resistencia (RP = 7,1%). La resistencia
a los diferentes farmacos fue: a S, 3.6%; a I, 3,6%, a R,0,2%
y a E,1%. La resistencia simple de este periodo fue de 5,8%
Conclusiones: Del andlisis de ambas etapas se constata
que: 1) Los valores de RP son similares, no existiendo dife-
rencias significativas. 2) Existe una tendencia descendente
en la resistencia a isoniacida, observandose un efecto con-
trario en etambutol. 3) No se han observado, hasta el mo-
mento actual cepas con multirresistencias a rifampicina e
isoniacida. 4) El conocimiento de la RP en un entorno posi-
bilita la elecciéon mas idonea de la quimioterapia antituber-
culosa y un control epidemiolégico mas eficaz.
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RESISTENCIA PRIMARIA DE M. TUBERCULOSIS
DURANTE EL PERIODO 2000-2003 EN EL HOSPITAL
GENERAL UNIVERSITARIO DE ALICANTE

A. Sanchez, L. Navarro, I. Vidal, R. Serrano y J. Plazas
Seccion de Microbiologia. Hospital General Universitario de
Alicante.

Introducciéon: El tratamiento de la tuberculosis como
emergencia global de salud publica, fracasa por resistencia a
los farmacos, por un régimen inapropiado o por falta de cum-
plimiento. La resistencia a los agentes antituberculosos es
primaria cuando esta presente antes de iniciar el tratamien-
to y secundaria cuando surge en la circunstancia de un tra-
tamiento prescrito o administrado inapropiadamente.
Objetivo: Conocer la prevalencia de M. tuberculosis resis-
tente en primoinfecciones durante el periodo de tiempo
2000-2003.

Material y método: Son analizados los resultados de las
pruebas de susceptibilidad realizadas a todos los cultivos po-
sitivos para M. tuberculosis, durante el periodo de estudio.
Los cultivos se realizaron en medio sélido de Lowenstein-
Jensen y medio liquido de Middlebrook, mientras que las
pruebas de susceptibilidad fueron realizadas por medios ra-
diométricos liquidos. Los agentes antituberculosos testados
han sido: estreptomicina, isoniazida, rifampicina, etambutol
y pirazinamida.

Resultados: De un total de 200 pacientes con cultivo positi-
vo, un 96,5% (193) presentaban primoinfeccién, mientras
que en un 3,5% (7) la primoinfeccién fue anterior al periodo
de estudio, siendo en todos los casos el patrén de susceptibi-
lidad el mismo que el primario. Un 87,5% (175) de los pa-
cientes mostraban sensibilidad a todos los agentes antitu-
berculosos mientras que un 12,5% (25) eran resistentes al
menos a un farmaco. De éste tdltimo grupo, un 72% (18) eran
resistentes a un sélo antituberculoso mientras que un 28%
(7) lo eran a mas de un agente. Un 2,5% (5) del total de M.
tuberculosis presentaban multirresistencia (a isoniazida y
rifampicina), de los cuales, dos eran resistentes ademés a un
tercer agente, pirazinamida.

Conclusiones: El indice de resistencias en nuestra area fue
de 12,5% y la multirresistencia del 2,5%. El antituberculoso
con mayores resistencias fue la isoniazida con un 8,5% (17) y
el de menores resistencias el etambutol, dado que no se ha
encontrado ninguna cepa resistente al mismo, aunque si un
1,5% (3) con sensibilidad intermedia.
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