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S. aureus resistente a la meticilina (SARM)

S. aureus sensible (SASM) y resistente (SARM) a meticilina

Significación clínica y en costes económicos 

 Importancia epidemiológica actual en Europa y España

SARM hospitalario, community-onset y comunitario

Perspectiva futura

- Cambio de clonalidad, nuevos clones y nuevos nichos

- Mecanismos emergentes de resistencia en SARM



Staphylococcus aureus resistente a la meticilina (SARM)

 Descrito inicialmente en el Reino Unido en 1961

 Incremento mundial en los años 90, incluido España

- transmisión de paciente a paciente

- endémico en casi todos los hospitales (infección nosocomial) 

- frecuencia variable (mayor en el sur que en el norte de Europa)

 Programas de vigilancia epidemiológica (infec. nosocomial)

- asociado al concepto de error médico   

 Incremento importante en el medio extrahospitalario

- SARM sociosanitario de origen hospitalario (community onset)

 Emergencia de nuevos clones (SARM-comunitario = CA-MRSA)

- mayor virulencia (neumonía, infección de piel y tejidos) 

- perfiles de resistencia diferentes (mayor sensibilidad) 



S. aureus resistente a la meticilina (SARM)

 La resistencia a meticilina se debe a la producción de una

PBP (PBP2a) con baja afinidad por los ß-lactámicos

- la R a la meticilina/oxacilina implica R a todos los ß-lactámicos

 El gen responsable (mecA) está en el cromosoma en una 

estructura (SSCmec) que puede contener genes de

- resistencia a antibióticos (macrólidos, aminoglicósidos,…)

- resistencia a metales (cadmio, mercurio, …)

- genes de virulencia (PVL)   
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S. aureus resistente a la meticilina (SARM)

 Los diferentes tipos de SSCmec se relacionan con

- clones específicos y origen (hospitalario, comunitario,…)

- genes de virulencia (PVL) y de resistencia

Cercenado & Coque. Enf Infecc Microbiol Clin 2006; Monogr 5



Mayor mortalidad en los pacientes infectados por SARM que por

cepas sensibles (media OR, 1,93; 95% CI, 1.54–2.42)

Mayor mortalidad 

Cosgrove et al.  Clin Infect Dis 2003; 36:53-9

S. aureus resistente a la meticilina (SARM)



S. aureus resistente a la meticilina (SARM)

1Engemann et al. Clin Infect Dis 2003; 1: 36
2Shorr AF. Pharmacoeconomics. 2007; 25:751-68

3Ben-David et al. Infect Control Hosp Epidemiol 2009; 30:453-60

Impacto económico

 Aumento del coste sanitario en pacientes infectados por SARM

al comparar con los no infectados e infectados por SASM1,2,3

- mayor estancia antes y después de la detección de SARM (>50%) 

- mayor demanda en el programa de control de infección

- estudio de portadores, aislamiento, …

- mayor utilización de antimicrobianos 

Coste asociado en 

pacientes con infección

de herida quirúrgica1
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SARM en Europa: una situación endémica

• 2006

2001

Aislados invasivos (Proyecto EARSS)

Tiemersma et al. Emerg Infect Dis 2004; 10:1627-34 

http://www.rivm.nl/earss/database/

2007



SARM en Europa: una situación endémica

Disminución del % de SARM en: 

- Francia, Turquía, Eslovenia, Chipre

http://www.rivm.nl/earss/database/

Aislados invasivos 
(Proyecto EARSS, 1999-2007)
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 Patógenos más frecuentes asociados a infección nosocomial

Proyecto EPINE, 1990-2007

Infección nosocomial en España



 S. aureus resistente a la meticilina (Proyecto EPINE, 1990-2007)

SARM en España
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SARM en España

Cuevas et al. Antimicrob Agents Chemother 2004; 48:4240-5

Cuevas et al. Enferm Infec Microbiol Clin 2008; 26: 269-77

Estudios multicentricos en España, 1986-2006
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Estudio ENVIN - 2008
(Estudio de vigilancia de la infección nosocomial en España)

SARM en España

 Factor de riesgo extrínseco: 1,42% (BLEE= 1,26)

- pacientes con NAVM: 7,87%

 2,2% de SARM (S. aureus = 6,6%) respecto al global de aislados 

- 3,3% en pacientes con NAVM 

- 15,9% en pacientes con aislados Gram-positivos y NAVM

- 7,4% en pacientes con estancia de ≤ 7 días

- 31,8% en pacientes con estancia > 7 días 

 22% de los aislados de S. aureus 

 Resistencias asociadas: 

- levofloxacina: 90,9%

- tigeciclina: 33,3%

- gentamicina: 9,6%

- linezolid: 3,85%

http://hws.vhebron.net/envin-helics/Help/ENVIN-UCI%20Informe%202008.pdf
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SARM en España



 Prevalencia variable de colonización por SARM: 

- 16.8% (95% CI 14.9–18.8), rango 6.7% - 35.8%

- mayor en instituciones de <150 camas (x2) 

 Factores asociados: 

- catéteres

- ulceras de decúbito 

- antibioterapia previa

- edad superior a 85 años

- Charlson ≥2

- hospitalización previa 



SARM: Hospital Ramón y Cajal

 Prevalencia media del 4.4%

 93 cepas de SARM 

(1–20 por paciente) 

18 pacientes (23,4%) de 77

con cultivo (+) para S. aureus

(p<0.001) 
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SARM en España

Hospital Nuestra Señora de Candelaria (Tenerife)

 Aumento de MRSA de 1988 (7,8%) a 2002 (16,8%)

 Cambio en perfiles de sensibilidad y clonalidad

Pérez-Broth et al. AAC 2004; 42:4649-56



Clon Ibérico

EMRSA-16

Clon Pediátrico

EMRSA-15

Pérez-Broth et al. AAC 2004; 42:4649-56

SARM en España

Hospital Nuestra Señora de Candelaria (Tenerife)



SARM en pacientes con FQ

 ¿Existen clones de SARM más peligrosos que otros?

CA-SARM PVL(+) SCCmec tipo IV



SARM – PVL (+)

 PVL (leucocidina de Panton y Valentine)

- citotoxina, destrucción de leucocitos y necrotizante de tejidos

- se asocia a neumonías necrotizantes e infecciones de piel y tejidos

en niños e individuos jóvenes

- mayor presencia en aislados SARM SCCmec IV: 

- clones comunitarios

- CC8 (USA300)

- CC5 (ST5-IV clon pediátrico)

- sensibles a gentamicina

Baba et al. Lancet 2002; 359:1819-27 



CA-MRSA versus HA-MRSA

Características CA-MRSA HA-MRSA

Infecciones Piel, tejidos blandos Respiratoria, urinaria, 
bacteriema, otras

Epidemiología Multiclonal

Epidemias en  

poblaciones cerradas 

Escasos clones 

Epidemias asociadas

a hospitales

Factores de riesgo Alteración de piel Ingreso en hospitales

Factores de multi-R

Edad Jóvenes Mayores

Patrón de sensibilidad Variados Homogéneos

Genotipo SCCmec type IV (mayoría)

PVL-positiva

SCCmec type I, II, III

PVL-negativa

Diederen and Kluymans. J Infect 2006; 52:157-68

Deurenberg et al. Clin Microbiol Infect 2007; 13:222-35



- Detección de SARM-PVL-(+)

- Inmigrantes africanos

- Clon USA300 (ST8-SCCmec IV)

- Detección de SARM-PVL-(+)

- Inmigrantes sudamericanos

adultos y niños

- ST8-SCCmec IVc (n = 11)

- ST5-SCCmec IVa (n = 1) 

- ST80-SCCmec IVc (n = 1)



Clin Microbiol Infect. 2009 Jun 6. [Epub ahead of print]



GISA (VISA) 

 Mecanismo no relacionado con determinantes van de enterococo 

 Modificación de la estructura del peptidoglicano (engrosamiento)

- secuestro de vancomicina en la pared celular

 Dificultad de detección, sobre todo las cepas hGISA 

 Asociación de aislados GISA con perdida de eficacia clínica

Glicopéptidos y Staphylococcus aureus

Charles et al. Clin Infect Dis 2004; 38:448-51

Howe et al. Emerging Infect Dis 2004; 10:855-7



La mortalidad asociada a la bacteriemia 

por SARM es significativamente mayor 

al administrar un tratamiento empírico

inadecuado o si se obtienen valores de 

CMI de vancomicina > 1 µg/ml

Soriano et al. Clin Infect Dis 2008; 46:193-200



 Casos de bacteriemia producidos por SARM (1991-2005)

según el valor de la CMI de vancomicina

Soriano et al. Clinical Infect Dis 2008; 46:196-200

CMI         % 

(µg/ml)  aislados

1   26,4

1,5 51,4

2 22,3

SARM con sensibilidad disminuida a la vancomicina



 Escasos aislados resistentes (8-32 mg/L) en multicéntricos

- resistencia asociada a mutaciones ribosomales (G2576T, T2500A)

 Emergencia de clones epidémicos en pacientes hospitalizados

- planta de hospitalización de dermatología (India)

Sachdev et al. Indian J Dermatol Venereol Leprol 2003; 69:377-80

- UCI, Hospital Clínico, Madrid (España) 

- 12 pacientes (abril-junio, 2008)

- relación con el aumento del consumo de linezolid

de la Torre. 48th ICAAC, 2008: C2-1835a 

 Emergencia de mec. de resistencia (23S rRNA metil-transferasa)

transferible asociado al gen cfr

- detectado previamente en SCN

- encontrado en clones prevalente en humanos y en cerdos
Toh et al. Antimicrob Agents Chemother 2008 ; 52:2244-6

Jones et al. Diagn Microbiol Infect Dis 2008; 62:416-26

Kehrenberg et al. Antimicrob Agents Chemother 2008 Dec 1 [Epub ahead of print]

Resistencias emergentes: SARM resistente a linezolid



Staphylococcus aureus resistente a la meticilina (SARM)

 Aumento de aislados SARM

- posible disminución en algunos países europeos 

- hospitales 

- pacientes procedentes de la comunidad (community onset)

- comunidad

- emergencia de aislados CA-MRSA PVL-(+) SCCmecIV

 Cambio de clonalidad y perfil de sensibilidad

- aumento de cepas con sensibilidad disminuida a vancomicina

- emergencia de aislados con perdida de sensibilidad a linezolid
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