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Director o tutor de la investigación 

 

 
   

  
1-0954-0701 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Dr. Johel Mondragón Bustos 

Estudiante.                                                                                                                  

   

 
                                            
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
1-13820884 

 



3 
 

 

 



4 
 

Índice                                        

Introducción ...................................................................................................................... 5 

Definición ...................................................................................................................... 6 

Factores de riesgo ............................................................................................................... 10 

Epidemiologia ............................................................................................................. 12 

Patogénesis ................................................................................................................. 14 

Generalidades .................................................................................................................... 14 

Colonización ....................................................................................................................... 15 

Patogénesis MRSA .............................................................................................................. 16 

Evasión de los mecanismo del hospedero ............................................................................ 18 

Manifestaciones clínicas .............................................................................................. 20 

Bacteriemia complicada por Staphylococcus aureus............................................................. 21 

Síndromes clínicos .............................................................................................................. 23 

Endocarditis infecciosa ....................................................................................................... 25 
Patogénesis............................................................................................................................................... 28 
Ecocardiograma e imágenes .................................................................................................................... 28 

Infecciones Relacionadas a Catéteres (CRBSI) ...................................................................... 31 

Métodos diagnósticos .................................................................................................. 32 

Manejo........................................................................................................................ 34 

Tratamiento ....................................................................................................................... 37 

Terapia estándar................................................................................................................. 38 
Glucopeptidos .......................................................................................................................................... 38 
Daptomicina ............................................................................................................................................. 40 
Linezolid .................................................................................................................................................... 43 

Terapias alternativas .......................................................................................................... 44 
MLSb(macrolidos, lincosamidas y estreptogramina b) ............................................................................ 44 

Trimetoprima sulfametoxazol ............................................................................................. 44 
Betalactamico con afinidad por Proteína de Unión a la Penicilina 2A (PBP2A) ....................................... 45 

Terapia combinada ............................................................................................................. 46 

Otras terapias no antibióticas ............................................................................................. 47 
Técnicas de descolonización..................................................................................................................... 48 



5 
 

Introducción 

 
El staphylococcus aureus es un microorganismo Gram-positivo que forma parte de una 

especie virulenta de entre todos los estafilococos, se nombró así por el Dr. Ogston en 

1882 quien describió una bacteria de la familia Micrococcaceae en forma de racimo 

de uvas que producía afección en la piel e inflamación purulenta. (1) 

 
Actualmente es un microorganismo de interés de salud pública debido a su alta tasa de 

mortalidad y morbilidad en las últimas tres décadas con alta resistencia a varios 

antibióticos de uso común intrahospitalarios. Es un patógeno que en la superficie a 

nivel molecular presenta múltiples adhesinas y secreción de enzimas que le permiten 

actuar como oportunista y colonizar cavidades específicas como la nasofaringe 

anterior, axilas y periné. Un tercio de la población a nivel mundial se encuentra 

colonizado, el otro tercio presenta colonización intermitente y solo un tercio de la 

población no está colonizado del todo. (1) 

 
Este patógeno cursa con la capacidad de producir infección invasiva que puede 

ocasionar una amplia variedad de enfermedades y síndromes clínicos debido a 

mecanismos mediados y no mediados por secreción de toxinas, superantígenos y 

replicación sanguínea de la bacteria que se disemina a diferentes sitios ocasionando 

siembras clínicamente aparentes o no.(2) 

 
Este organismo puede producir desde infecciones locales relacionadas con la piel 

como forunculosis, celulitis, síndrome de piel escaldada hasta afectaciones sistémicas 

relacionadas a bacteriemias como abscesos a distancia, neumonía, osteomielitis, 

endocarditis y choque séptico entre otros.(3) 

 
Debido al aumento de resistencia antibiótica por cepas MRSA y complicaciones 

relacionadas bacteriemias severas se describe en este capítulo una revisión actualizada 

de bacteriemia por staphylococcus aureus desde su patogénesis, características 

epidemiológicas, manifestaciones y complicaciones clínicas más frecuentes, métodos 

de diagnóstico y nuevas terapéuticas para abordaje de esta patología.(4) 
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Definición 
 

Se define estafiloccocemia como la positividad de uno o más hemocultivos por 

staphylococcus aureus asociados a fiebre o alteraciones hemodinámicas como por 

ejemplo hipotensión, alteración del estado de conciencia, requerimiento vasopresor 

para mantener presión arterial media por arriba de 65mmhg y que cumpla demás 

criterios de choque séptico. Se describe como recuperado al paciente asintomático 

que veinticuatro horas posteriores al tratamiento muestra más de un hemocultivo 

negativo y sin un sitio evidente de infección. (4)(5) 

 
Se conoce como recaída y no control de sitio de infección al paciente que reingresa 

antes de los tres meses por bacteriemia asociada al mismo germen. 

 
Se puede dividir el tipo de bacteriemia de acuerdo con características de cepas, 

mecanismo de resistencia y factores de virulencia; así como en las dos categorías 

siguientes de acuerdo con el lugar de adquisición de la infección: 

 
-Bacteriemia relacionada a servicios de atención de la salud o nosocomial: por 

definición dos días posteriores a ingreso hospitalario. 

 
-Bacteriemia adquirida en la comunidad: Por definición es una infección adquirida en 

la comunidad y no en el hospital ni asociada a servicios de atención de la salud, con 

MRSA como patógeno extrahospitalario.(denominado CA-MRSA)(6)(7)(8) 

 
De acuerdo con la clasificación anterior existe un subgrupo a tomar en cuenta de 

pacientes con bacteriemias por CA-MRSA que presentan mecanismos de resistencia 

antibiótica similar a gérmenes nosocomiales y se encuentran más propensos a 

presentar endocarditis infecciosa los cuales son: pacientes con dispositivos 

intravenosos, con abordaje quirúrgico reciente y nefropatía crónica en diálisis 

peritoneal.(denominados CHA-MRSA)(8)(9) 

 
Bacteriemia por staphylococcus aureus (BSA) es la segunda causa de bacteriemia más 

común a nivel mundial con un aumento de la mortalidad de alrededor de 15-25% 
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asociado a MRSA. En un estudio llevado a cabo en el hospital San Juan de Dios de Costa 

Rica entre el año 2015 y 2017 de caracterización de la bacteriemia por staphylococcus 

aureus evidenció que la mortalidad a 30 días es alrededor de un 34.4% en pacientes 

que presentan esta enfermedad. 

 
Las complicaciones comunes BSA son: endocarditis infecciosa, osteomielitis 

(particularmente espondilodicitis, siembras metastásicas manifestadas como 

acumulaciones purulentas en tejidos a distancia; estas complicaciones usualmente 

presentan un cuadro muy larvado al inicio por lo que retrasa el diagnóstico y 

tratamiento. 

 
Es importante conocer los factores riesgo que tiene el paciente de presentar este tipo 

de complicaciones por lo que se han diseñado escalas como puntaje de BSA para valorar 

el riesgo de complicaciones y no retrasar las acciones terapéuticas.(10) 

 
La escala de riesgo para BSA mide cuatro factores para un total de cinco puntos: 

infección relacionada con la comunidad, infecciones de piel que sugieren lesiones o 

siembras a distancia, fiebre persistente luego de 72hrs de iniciado la antibioticoterapia 

y cultivo control positivo. El riesgo de presentar complicaciones es del 16% en 

pacientes sin factores de riesgo y cada punto de la escala le aumenta el riesgo de 

presentarlas, hasta llegar a un 90% en el caso de que presentara todos los factores de 

riesgo evaluados. (11,12) 
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Tabla1 

Escala de Puntaje BSA 
 

Factores riesgo para BSA complicada Puntaje  Porcentaje de riesgo 

de complicaciones 

CA-MRSA 1pto 1 pto 30% 

Fiebre persistente 1pto 2pts 40% 

Infecciones piel asociadas afectación 

sistémica 

1pto 3ptos 70% 

Hemocultivo control positivo 2 pts 5ptos 90% 

 
Adaptada del Corey et alt (5). 

 
Esta escala es importante debido a que nos permite diferenciar una BSA complicada de 

una no complicada y así determinar la duración de la antibioticoterapia y buscar 

síndromes clínicos más frecuentes asociados a complicaciones de BSA y así disminuir 

el riesgo de mortalidad, aunque en estudios recientes se demostró que estas medidas 

no mejoraron la mortalidad en 30 días. 

 
Según las guías de la IDSA del 2011, se debería tomar como punto de cohorte para 

bacteriemia complicada 7 días posteriores al diagnóstico por persistencia de cultivos 

positivos pero en un estudio multinacional prospectivo en 2018 que determinaba 

seguimiento de bacteriemias por staphylococcus aureus complicadas en varios países 

como España, Italia, Alemania y Taiwán se determinó que existe un aumento de 

mortalidad marcada de alrededor de 40% luego de 48hrs de persistencia de cultivos 

positivos y que este debería ser el cohorte para analizar un cambio de estrategia 

diagnóstica y terapéutica para bacteriemia complicada.(13)(14) 
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A continuación se presenta un cuadro con los criterios que definen una BSA complicada 

de una no complicada. 

 

 
Tabla 2. Clasificación de estafiloccocemia 

 

Bacteriemia staphylococcus aureus 

No complicada 

 
Afebril 72hrs posteriores a antibiótico terapia 

Cultivo negativo control a las 72hrs 

No datos de focos de infección metastásicos 

Retiro de dispositivos intracardiacos sin evidencia de endocarditis 

No evidencia o retiro de catéter venoso central 

Complicada 

Febril en las primeras 72hrs 

Persistencia de cultivos positivos de control a las 72hrs 

Evidencia de endocarditis 

 
Adaptada del Nambiar et alt (15,16) 
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Factores de riesgo 

 

Por definición se conoce que una BSA no complicada requiere de al menos 2 semanas 

de tratamiento y que una complicada al menos una extensión no menor de 4 semanas 

para resolución y evitar recaída o complicación. 

 
Pero existen estudios que demostraron que hay pacientes con bacteriemias no 

complicadas que después de 2 semanas de tratamiento dirigido reingresan con recaída, 

esto traduce una BSA complicada que asocia afectación sistémica ya sea endocarditis, 

osteomielitis o focos metastásicos ya que las reinfecciones son poco frecuentes en la 

clínica. 

 
Esto se debe a que existen factores de riesgo en pacientes para desarrollar BSA 

complicadas en una población relacionada con la comunidad y que presentan un perfil 

de riesgo similar a los pacientes hospitalizados, los denominados HCA-MRSA. 

 
En este grupo de pacientes encontramos nefrópatas crónicos en programas de diálisis, 

pacientes en extremos de edades tanto adultos mayores como neonatos, 

inmunosupresos por cualquier causa ya sea malignidad, diabetes mellitus, portadores 

de HIV o causa autoinmune. (17)(18) 

 
El mal control de la fuente de infección y el retraso en el inicio de la terapia antibiótica 

mostraron correlación con un aumento de mortalidad, no así los otros factores de 

riesgo mencionados previamente.(19) 
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Tabla 3 

Factores de riesgo que predisponen a bacteriemias, según su población. 

Nota: Diferencia de cepas de acuerdo con grupo poblacional 

 
H-MRSA 

Dispositivos intravasculares 

Cirugías recientes 

Diabetes mellitus 

Nefrópatas crónicos en diálisis 

Dispositivos intracardiacos 

 
------------------------------------------------------------------------------------------------------- 

CA-MRSA 

Atletas 

 
Pobreza y hacinamiento 

 
Uso de drogas o sustancias intravenosas 

Extremos de edad 

Etnia afrodescendiente 

 
Tomado de Methicillin-Resistant Staphylococcus Infections (MRSA and MRSE) (19). 
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Epidemiologia 
 

Staphylococcus aureus es un patógeno causante de infecciones tanto de la comunidad 

como a nivel de centros de cuido de salud según registros desde el año 1960, pero a 

mediados de 1980 se ha visto un cambio en la epidemiología de las infecciones siendo 

el primero un aumento en la incidencia de infecciones asociadas a cuidados de la salud 

particularmente endocarditis infecciosa e infecciones protésicas (aumento en la 

incidencia de infecciones por MRSA respecto a cifras estables de MSSA), y segundo 

aumento de infecciones relacionadas a piel y tejidos blandos adquiridas en la 

comunidad en forma epidémica a partir de cepas con mayores factores de virulencia y 

resistencia a antibióticos beta lactá́micos.(20)(21) 

 
De acá se determinó tomar la terminología CA-MRSA para definir la infección adquirida 

en la comunidad como una infección no relacionada al ámbito hospitalario y HA-MRSA 

como una infección con más de 48hrs intrahospitalarias para definir infecciones 

asociadas al cuidado de la salud, estos dos tipos de definiciones se realizaron para 

marcar una terminología genética y de cepas de resistencia y así para efectos 

clínicos.(22)(23) 

 
La cepa USA300 originaria de Europa es la más frecuente de las cepas de CA-MRSA. En 

Estados Unidos al día de hoy es una de las cepas principales causantes de infecciones 

de piel y tejido blando, además en cuanto a bacteriemia por Staphylococcus aureus esta 

cepa incluye el gen de resistencia a la meticilina SCCmec que contiene mecA, el elemento 

catabólico móvil de arginina (ACME), diferentes enterotoxinas como Seq, Sek y el 

pró́ fago que contiene la leucocidina de Panton Valentine (ver tabla 4). Esto es 

importante debido a que se ha visto que existen islotes o cassetes móviles de expresión 

génica( que se explican más adelante) que conllevan SCCmec de varios tipos del I-V y 

específicamente SCCmec IV y V y confieren gran parte de factores de virulencia y 

expresión génica que además ayudan a la movilización de material genético por 

expresiones genómicas de virulencia que lo hacen altamente transmisible y virulento 

en la comunidad CA-MRSA y no así en infecciones relacionadas a HA-MRSA.(24) (25) 
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Lo anterior es significativo debido a que se ha visto un aumento de incidencia en 

infecciones severas de tipo BSA; por ejemplo, en los últimos 10 años ha aumentado la 

incidencia de CA-MRSA en un 70%, debido a alta movilidad genética y factores de 

virulencia que le confieren predisposición a presentar BSA complicada 

secundariamente a infecciones severas, tejidos blandos y neumonía, con un riesgo 

aumentado de endocarditis infecciosa, émbolos pulmonares, choque séptico entre 

otros. Asociado a esto hay un cambio en cuanto a factores de riesgo de la población en 

general ya que las infecciones se relacionan más a catéteres intravenosos y 

dispositivos intracardiacos, el aumento de esos casos puede explicarse por el cambio 

genético de cepa, su alta incidencia y complicaciones severas.(26)(27)(28) 

 
A pesar de los cambios de terminología de CA-MRSA y HA-MRSA se han encontrado 

que algunos gérmenes nosocomiales presentan SCCmec tipo V con las características 

clínicas y virulencia de CA-MRSA por lo que esta terminología se encuentra en desuso y 

lo más importante es conocer la virulencia y traducción clínica que nos da esta cepa a 

la hora de iniciar manejo.(29) 

 
Tabla4 

Características de MRSA según población 
 
 
 
 
 
 

Propiedades CA-MRSA HA-MRSA 

Cassette meticilino 

resistencia 

SCCmec IV y V SCCmec I, II, III 

Cepas comunes USA300 (ST8) 

ST59, ST80 

USA100 (ST5) 

USA500 (ST8) 

USA800 (ST5) 

Leucocidina 

 
Panton-Valentine 

Présénté in ≥75% Presente in <5% 
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Resistencia 

antimicrobiana 

β-Lactá́micos, 

macrolidos 

fluorouinolonas 

β-Lactámicos, macrolidos, clindamicina, 

tetraciclina, fluoroquinolonas, 

aminoglicosidos 

Tiempo crecimiento 30 minutos 45-60 minutos 

Mutación agr raro común 

Adaptado del Naimi et alt. (30) 
 
 
 

 

 
Generalidades 

Patogénesis 

 

Staphylococcus aureus es un patógeno con alta expresión virulenta y con una superficie 

con proteínas y adhesinas que le permite ser oportunista y colonizar de los tejidos, 

cuando se presenta una disrupción en la barrera de la piel produce infección esto por 

activación del sistema inmune que activa neutrófilos y células presentadoras 

antigénicas que pueden controlar la infección, pero si no se detiene forman abscesos 

locales y a distancia. A pesar de esto una gran expresión genética de virulencia y 

factores de evasión inmune que contiene la bacteria no produce infección severa en 

todos sus hospederos, y se ha visto que en los últimos años apareció una cepa resistente 

a meticilina denominada USA300 portadora del gen mecA con diferente virulencia 

dependiendo del cassette SCCmec I-V que por sus características epidemiológicas se ha 

relacionado clínicamente a las que producen infección relacionada a centros de salud 

HA-MRSA como SCCmec I-II o infecciones de la comunidad CA-MRSA asociada a un 

perfil infeccioso relacionado con SCCmec tipo IV-V.(30)(31) 

 
En este apartado se discutirá la colonización, mecanismos de patogénesis asociados a 

factores predominantes de virulencia, mecanismos de evasión del sistema inmune y 

patogénesis de bacteriemia. Existen síndromes clínicos como el choque tóxico o piel 

escaldada, intoxicación por alimentos que son mediados por toxinas citotóxicas, súper 

antígenos y toxinas pirógenas que para asuntos de este capítulo no cabe la discusión 
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de su patogénesis pero es importante tener en cuenta ya que su virulencia es diferente 

de la asociada a bacteriemias relacionadas a CA-MRSA Y HA-MRSA(32)(33) 

 

 
Colonización 

 

Lo más común es que el hospedero se infecte de una bacteria que coloniza su piel y 

cavidades. El estafilococo es un microrganismo que invade la piel a través de una 

disrupción epitelial, una vez que se han introducido en capas más profundas, se replican 

y logran colonizar sitios clave, como las cavidades de la nasofaringe anterior y las axilas 

en alrededor de un 20%-30% de la población para el MSSA, siendo un porcentaje 

menor para el MRSA. Este patógeno tiene en su superficie una proteína mediadora de 

adhesión denominada componente microbiano de superficies reconocedor de 

moléculas de adhesión de la matriz(MSCRAM) que involucra proteínas como 

fibronectina, colágeno y factores aglutinantes que permiten adherirse a diferentes 

superficies y colonizar, siendo este el primer paso para producir infecciones invasoras; 

sin embargo, se cree que el papel más importante en adherencia lo tiene el factor de 

agrupamiento tipo b y los ácidos teicoicos en la pared bacteriana. Existe defensa 

inmunológica del hospedero por medio de fagocitosis, activación de complemento, 

liberación de citocinas(IL6) ,TNF y liberación de anticuerpos para evitar la infección; 

pero también, la acción de la microbiota de flora normal y otros comensales que 

compiten por colonizar la nasofaringe constituyen otro mecanismo paralelo de 

defensa. Otras bacterias como streptococcus pneumoniae secretan peroxidasa para lisar 

y acceder a su receptor epitelial y de esta manera competir por colonización. 

 
Existen factores de expresión génica que regulan la virulencia de este patógeno y 

muchas veces a pesar de que logre colonizar sitios frecuentes no existe diseminación a 

regiones cercanas, se cree que esto se debe a una regulación a la baja de estos factores 

de virulencia por condiciones del hospedero. (33) 

 
Hay mecanismos de escape de manera alternativa a las defensas del hospedero y 

consiste en que una matriz extracelular que atrapa la bacteria y la une bajo la forma de 
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un andamio cohesivo y de esta forma evade la fagocitosis, a este fenómeno se le conoce 

como fagocitosis frustrada; y a su vez bajo esta forma llamada biofilm o biopelícula, 

evita ser eliminado por terapias antibióticas. Al igual que los coagulasa negativos el 

Staphylococcus aureus posee una capacidad de adhesión mediante una proteína 

denominada ica que constituye, junto a otros elementos, un factor determinante en la 

adhesión al material extracelular, su colonización y finalmente la formación de 

biofilms.(33) 

Patogénesis MRSA 

 

Los estafilococos tienen islotes de patogenicidad con elementos genéticos que 

contienen cúmulos de genes con material para la síntesis de toxinas y determinantes 

para la resistencia bacteriana, estos se conocen como cassette. (34) 

 
El MRSA contiene un islote de resistencia bacteriana conocida como staphylococcal 

cassette chromosome (SCCmec), según abreviación SCCmec, esto le confiere resistencia 

para meticilina. SCCmec tiene genes de recombinación críticos de movilización y otro 

de resistencia, como por ejemplo el gen mecA que le da resistencia contra los 

antibióticos beta-lactá́micos. 

 
El mecA codifica una proteína de unión conocida como proteína de unión a penicilina2a 

por sus siglas en inglés PBP2A que establece resistencia contra la meticilina, este tipo 

de proteínas se sintetizan en pared celular y se encargan de todas las reacciones 

catalíticas de peptidoglicanos de la síntesis de pared celular, las PBP 1-3 son muy afines 

a los B-lactá́micos, pero PBP2A presenta muy baja afinidad por estos antibióticos lo 

que le confiere el perfil de resistencia contra este grupo sin afectar la integridad de la 

pared celular.(34)(35) 

 
Por definición la resistencia a la meticilina es una concentración inhibitoria mínima 

para oxacilina mayor o igual a 4. 

 
SCCmec es un islote de material genético con doce tipos de cassettes diferentes, la 

mayoría de HA-MRSA son clones de SCCmec I, II y III con resistencia antibiótica variada 
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y el 3 tipo IV y V son clones relacionados de CA-MRSA. El tipo II se caracteriza por 

disminución de producción de toxinas, además estos tres primeros cassette 

relacionados con HA-MRSA están involucrados con inhibir el regulador génico 

accesorio denominado agr y el regulador estafilocócico sar que son factores 

importantes en regulación y expresión génica de virulencia, esta es la explicación del 

porqué las infecciones por HA-MRSA tienen poca virulencia y han presentado falla para 

trasmisión comunitaria.(36)(37) 

Tabla5 

Regulación génica de CA-MRSA 
 

Determinantes de regulación génica y virulencia 

leucocidina de Panton-Valentine 

 
Elemento móvil catabólico de arginina 

Factores de regulación génica (agr y sar) 

Modulinas solubles en fenol (PSMs) 

Transmisión en medio ambiente 

Respuesta del hospedero 

 
Existen toxinas asociadas a diferentes islotes de patogenicidad por ejemplo leucocidina 

de Panton-Valentine por sus siglas PVL toxina citolítica que causa necrosis relacionada 

con SCCmec tipo IV y V por lo que presenta asociación estrecha con CA-MRSA, y esto 

asociado a infecciones de tipo de tejidos blandos, fascitis necrotizante y se ha 

relacionado a neumonía adquirida en la comunidad no tanto así a infecciones 

diseminadas.(38)(39). 

 
En un estudio en el HSJD de Costa Rica se analizaron las variantes genéticas de 

virulencia del Staphylococcus aureus en pacientes con infecciones moderadas a severas 

de tejido blando y osteomielitis en pie diabético, entre el año 2014 hasta el 2016, se 

quería valorar cuál variante genética y factor de virulencia (mec A,pvl, etA, etB, and 

tsst)es el más común y más virulento, se estudiaron 101 casos con un 60% de las 

infecciones de pie diabético por Staphylococcus aureus demostrando que mec A es la 
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variante genética más común y no hubo diferencia entre infecciones por tejidos blandos 

y osteomielitis en esta variante relacionado con producción de PBP2A asociado a 

meticilino resistencia. Se concluyó que el factor de virulencia PVL se relaciona con 

infecciones de tejido blando en pacientes con pie diabético, sin traducir peores 

pronósticos ni complicaciones adicionales. 

 
Se ha visto que las infecciones por Staphylococcus aureus asociadas a la comunidad 

son más virulentas comparadas con las asociadas a centros de salud y se cree que es 

debido a estos factores: 

 
-Gen de resistencia antibiótica 

 
-Crecimiento rápido de cepas debido a regulación alta genética 

 
-Virulencia alta relacionada con toxinas PVL o ACME(40)(41) 

 
 

Evasión de los mecanismos del hospedero 

 

Staphylococcus aureus tiene varios mecanismos de acción y estrategias para evadir y 

atacar el sistema inmune innato que son determinantes para la supervivencia. Usa 

cápsulas de polisacáridos para evadir opsonización, secreta citosinas que le ayudan a 

inhibir factores importantes en migración y señalización de inflamación; además actúa 

sobre puntos críticos del complemento inhibiendo las tres vías de acción: clásica, 

alternativa y de las manosas. Tiene un papel importante en la alteración de la 

hemostasia produciendo factores que inhiben puntos críticos de la coagulación como 

factor coagulasa (Coa) y factor de vonWillebrand (vWbp). 

 
A continuación un cuadro que resume la actividad de respuesta inmune del 

hospedero.(37)(39) 
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Tabla 6 Evasión del hospedero(31) 
 
 
 

Célula diana y sistema afectado Mecanismo de evasión 

Neutrófilos -Impiden quimiotaxis al secretar súper 

antígenos(SSL5 Y SSL10) 

 
-Secreción de CHIPS(proteína inhibidora 

de quimiotaxis) 

 
 

Alteración del complemento 

 
 

-Inhibe C3 convertasa por medio de 

proteínas SCIN I,II y III 

-Bloquea complemento C3 por medio de 

metaloproteasa 

Evita opsonización y fagocitosis -Bloque la Fcy con proteína A conocida 

como SPA(Staphylococcal protein A) 

 
Lisis de células endoteliales 

 
 

 
Alteración de la coagulación y 

hemostasia 

 
-Mediado por toxinas perforinas 

 
-Mediado por toxinas cito líticas: Hla y 

HlgCB 
 

- inhiben factor coagulasa (Coa) y Factor 

de von Willebrand (vWbp). 
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Manifestaciones clínicas 
 

La bacteriemia por staphylococcus aureus se encuentra presente en 70-75% de todas 

las infecciones severas por este patógeno, la fuente más común de infección primaria 

son piel y tejidos blandos, dispositivos intravenosos como catéter venoso central(CVC) 

de corta o larga duración( para colocación de medicamento a largo plazo), dispositivos 

intracardiacos y osteomielitis. Se debe tener en cuenta que la fuente principal puede no 

ser evidente al principio y que a la hora que el patógeno se disemine por sangre 

periférica puede producir infecciones a distancia por lo que podríamos estar valorando 

una complicación de la bacteriemia y no la fuente principal. (42) 

 
En general no se encuentra foco primario en el 25% de los casos y su cuadro clínico 

puede tener una presentación inicial más larvada asociada a afectación sistémica con 

alteraciones hemodinámicas, fiebre persistente o episódica y alteración del estado de 

conciencia más que síntomas relacionados con su foco primario, es importante tener 

en cuenta este cuadro clínico y sospechar BSA; debido a que en estudios recientes se ha 

visto que esta patología cursa con una mortalidad del 30% a nivel de Costa Rica y que 

el retraso en el diagnóstico y en el inicio de medidas terapéuticas aumentan la 

mortalidad. 

 
Siempre se debe sospechar y descartar foco metastásico de infección al momento del 

diagnóstico de BSA ya que según epidemiologia y por su patogénesis sabemos que hay 

afectación con alto inóculo a diferentes sistemas como por ejemplo: corazón, pulmón, 

riñón, hueso y sistema nervioso central. 

 
Y debido a esto los diferentes síndromes clínicos que se presentan como por ejemplo: 

osteomielitis, espondilodicitis, neumonía necrotizante, endocarditis entre otros en 

diferentes poblaciones de riesgo. 

 
Las poblaciones de riesgo en quienes se encuentran más frecuentemente estas 

presentaciones clínicas y por ende se debe tener alta sospecha de BSA, son pacientes 

que no necesariamente están hospitalizados pero que se encuentran inmunosupresos 
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por alguna causa o que por sus patologías crónicas están en estrecha relación con 

servicios de salud, estos cumplen el perfil HCA-MRSA, que son pacientes que se 

encuentran con BSA complicada, que tienen un perfil de resistencia antibiótica amplia 

y con factores de virulencia típicos de cepas de la comunidad(mec A,pvl, etA, etB, and 

tsst) como por ejemplo diabéticos no compensados, nefrópatas crónicos en DPCA con 

peritonitis a repetición, inmunosupresos como portadores de HIV u otras causas, 

pacientes con infección de tejidos blandos a repetición ; además de los pacientes 

cardiópatas con dispositivos intracardiacos y portadores de catéteres venosos de larga 

duración para terapias prolongadas.(43) 

 Bacteriemia complicada por Staphylococcus aureus 

 

Aproximadamente un tercio de la población con BSA desarrolla una o más 

complicaciones 48hrs después del primer cultivo positivo; dos de los indicadores de 

BSA complicada son cultivo positivo y fiebre posterior de 72hrs de antibióticoterapia 

óptima, estos son los dos indicadores de BSA complicada con más evidencia, el cuadro 

puede estar asociado a choque séptico, distress respiratorio, coagulación intravascular 

u otra disfunción orgánica, esto es debido a que las complicaciones metástasis del BSA 

se originan por siembras hematógenas a distancia como una extensión de continuidad 

del sitio de infección, muchas de las complicaciones metástasicas a distancia son 

evidentes al momento del diagnóstico y otras se pueden desarrollar días después por 

lo que el primer paso en evaluación de un paciente con BSA es valorar si existe siembra 

hematógena a distancia. Y tomar en cuenta las demás manifestaciones de foco 

metastásicos aparte de endocarditis por ejemplo en escala de porcentajes de 

frecuencia(44): articulaciones 36%,renal 29%,sistema nervioso central 28%,tejido 

blandos y piel 18% y pulmón 15%. 

 
BSA ya está catalogada como la primera causa de endocarditis infecciosa a nivel 

mundial debido al aumento de uso de drogas ilícitas intravenosas, uso de dispositivos 

intracardiacos y poblaciones de riesgo nosocomial e inmunosupresos. Recordar 

realizar un estudio de imagen estrictamente para valorar patología valvular por 

ejemplo con ecocardiograma transesofágico si el paciente cumple criterios de 
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bacteriemia complicada (dispositivos intracardiacos, control 72hrs con cultivos 

positivos a pesar de terapia óptima, evidencia de foco metastásicos de infección, 

bacteriemia recurrente). (44) 

 
Siempre para lograr curación y eliminar al patógeno es importante recordar que la regla 

de oro es desde que se realiza el diagnóstico buscar cuál es la fuente de infección, focos 

metastásicos secundarios y darle manejo óptimo hasta eliminar el foco y así evitar 

persistencia y complicaciones posteriores como aumento de resistencia antibiótica y 

falla terapéutica. (45)(46) 

 
Tabla 7 

 
Terapia posterior a remoción de fuente infecciosa 

 

Recomendación para prolongar 14 días la antibiótico terapia 

-Posterior a remover material protésico o catéter intravenoso 

 
-Posterior a hemocultivos de control negativos 

 
-Ausencia de endocarditis en el contexto de BSA 

 
-Ausencia infecciosa de foco metastásico 

 
-72hrs afebril posterior a antibióticoterapia óptima 

 

 

 
 

Adaptada del Horino et alt. (40) 
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Síndromes clínicos 

 

La infección comienza con la colonización de los tejidos. Cuando hay una disrupción de 

la piel existe un procesos de invasión más específico donde staphylococcus aureus 

directa o indirectamente (a través de toxinas) contra el huésped produce infección 

localizada con el potencial de convertirse en el sitio primario de una infección más 

grave mediante la extensión contigua o la diseminación con siembras metástasicas a 

distancia a través de la circulación sanguínea o la invasión indirecta a través de la 

producción de toxinas como PVL, etA, etB, and tsst-1. Esto produce las diferentes 

manifestaciones clínicas que podemos encontrar en BSA. 

 
 
 

BSA está asociada a diversos síndromes clínicos, fiebre e hipotensión son algunos de los 

síntomas típicos pero no se describe datos específicos patognomónicos de esta 

patología a nivel de historia clínica y examen físico. Puede tener un espectro amplio de 

presentaciones clínicas empezando por síntomas relacionados al foco primario y los 

síntomas alternos secundarios relacionados con diseminación hematógena como tal. 

 
El foco primario más frecuente descrito en varios estudios corresponde a: infecciones 

relacionadas a catéteres, sepsis de tejidos blandos, osteomielitis e infecciones 

pulmonares. 

 
La aparición de estas manifestaciones clínicas está relacionada con las características 

poblacionales y a las nuevas cepas emergentes de resistencia como por ejemplo las 

infecciones de piel y tejidos blandos asociados con cepa USA300 MRSA y los factores 

de virulencia como PVL y no así los pacientes con osteomielitis. 

 
Se sabe que los pacientes que presentan BSA sin foco tienen un riesgo de mortalidad y 

complicaciones a 90 días, tres veces más que los pacientes con foco primario 

claramente identificado. 
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Catalogar una bacteriemia como complicada está asociada a mayor riesgo de 

mortalidad a 30 días, terapia antibiótica de mayor duración y mayor trabajo 

diagnóstico además de descartar focos metastásicos como endocarditis infecciosa. 

 
En varios estudios se demostró que la BSA asociada a ciertos síndromes clínicos 

aumentó la mortalidad a 30 días por ejemplo en neumonía 30% de mortalidad, 

endocarditis 22% y foco no claro asociado un 20% de mortalidad. 

 
A continuación se mencionan los síndromes clínicos más relevantes en cuanto a las 

manifestaciones de BSA.(47) 

 

 
Tabla 8 

 
 

Síndromes clínicos asociados a BSA 

Endocarditis infecciosa 

 
Osteomielitis 

 
Artritis séptica 

 
Meningoencefalitis 

 
Neumonía necrotizante 

 
Relacionados a catéteres 

 

 

Bacteriemia por SBA manifestaciones(47). 
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Endocarditis infecciosa 

 

Endocarditis infecciosa (EI) es de las complicaciones más severas de BSA y la cual 

siempre debe descartarse una vez realizado el diagnóstico, retrasar el inicio de terapia 

puede llevar a complicaciones serias como: choque mixto (cardiogénico y séptico), 

degeneración y disrupción valvular, émbolos sépticos, absceso perivalvular entre otros. 

 
Es importante saber que ha aumentado la incidencia en las últimas décadas y que esto 

se ha relacionado con cambio de los factores de riesgo, antes se pensaba que la 

válvulopatia reumática era uno de los principales factores de riesgo y ahora se sabe que 

la endocarditis por BSA está relacionado con un aumento de colocación de dispositivos 

intracardiacos protésicos e intravasculares. Esto como factor predominante aparte de 

riesgos relacionados a grupos poblacionales ya comentados previamente como los 

usuarios de drogas intravenosas e inmunosupresos. 

 
En cuanto a las manifestaciones clínicas se sabe que los signos sistémicos propios de la 

EI, sus síntomas y signos más comunes descritos en la tabla 8(los signos como manchas 

de Roth, lesiones de Janeway y nódulos de Osler se relacionan más a endocarditis 

subaguda por estreptococos y aun así son poco comunes) tienen cuatro escenarios 

clínicos establecidos: 

 
1-Endocarditis de cavidades derechas (afectación tricúspide) 

 
-Relacionado a usuarios de drogas intravenosas y presenta émbolos pulmonares 

2- Endocarditis de cavidades izquierdas 

-Embolia sistémica y da paso a otros síndromes clínicos 

3- Endocarditis de las prótesis valvulares 

4- Endocarditis asociada a centros de salud(48)(49) 
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En un estudio de investigación clínica de carácter retrospectivo y descriptivo realizado 

en el HSJD entre los años 2000 al 2011 que buscaba caracterizar el perfil, evolución y 

respuesta a tratamiento de los pacientes con endocarditis infecciosa en una cohorte de 

61 pacientes; demostró que en Costa Rica los pacientes más propensos por género a 

presentar esta patología son hombres adultos mayores de 50 años, que cursan con 

estancias prolongadas de alrededor de 45 días debido a antibióticoterapia prolongada 

y su principal factor de riesgo es cardiopatía estructural. Además se demostró que los 

hallazgos clínicos al inicio son muy inespecíficos los más comunes fueron fiebre, fatiga, 

soplo cardiaco y esplenomegalia. (50) 

 
En cuanto a métodos diagnósticos el ecocardiograma (ECO) demostró ser un estudio 

de rutina y de vital importancia en el diagnóstico de endocarditis. Se evidenció la mayor 

sensibilidad del ECO transesofá́gico para la identificación de vegetaciones sobre el 

trasntorácico especialmente en aquellos pacientes con vegetaciones menores a 10mm 

y también fue superior para identificar abscesos perivalvulares. 

 
En cuanto a cultivos se demostró que aumenta la sensibilidad si se toman dos cultivos 

periféricos con un porcentaje de error de un 20% en relación con un no crecimiento 

bacteriano cuando ya se ha iniciado la terapia antibiótica. 

 
En cuanto a etiología Staphylococcus aureus es el segundo patógeno más común con un 

perfil de resistencia antibiótica a las penicilinas y oxacilina. Además con una excelente 

sensibilidad a la vancomicina y linezolid del 100% y en menor porcentaje rifampicina y 

gentamicina. Cabe mencionar que en Costa Rica el perfil de sensibilidad a la oxacilina 

en el caso de staphylococcus aureus es baja, menor al 30% y que en casos específicos 

de válvulas nativas mejora en un 50% por lo que la combinación de gentamicina y 

oxacilina no es una opción empírica recomendable en este país debido al perfil 

microbiológico de la infecciones adquiridas en la comunidad predominantes de MRSA. 

(50) 
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Tabla9 

Cuadro clínico Endocarditis 
 
 
 
 

Signos clínicos y complicaciones de endocarditis bacteriana 

Signo Frecuencia 

Fiebre 86-96% 

Nuevos soplos 48% 

Empeoramiento de soplo ya existente 20% 

Hematuria 26 

Embolismo 17% 

Esplenomegalia 11% 

Nódulos de Osler 8% 

Lesiones de Janeway 5% 

Manchas de Roth 3% 

Complicaciones endocarditis 
 

Evento cerebrovascular 17-20 

Falla cardiaca aguda 14-33% 

Absceso intracardiaco 14-20% 

Anormalidades de conducción cardiaca 8% 

Embolización no cerebral 23-33% 
 
 

 

Tomado del Wang et alt. 
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Patogénesis 

 

El daño al endotelio cardíaco, forma una lesión trombótica estéril debido a cúmulo de 

matriz extracelular y fibrina, que es necesario para que se desarrolle endocarditis. Los 

mecanismos de daño endotelial incluyen: trauma directo de catéteres, dispositivos 

intravasculares y flujo sanguíneo turbulento de válvulas protésicas o lesión congénita. 

La endocarditis trombótica estéril resultante proporciona un medio de inóculo en el 

paciente con BSA. Los estafilococos utilizan adhesinas (MSCRAMM) como el factor de 

aglutinación A y proteína A de la fibronectina para unirse a proteínas de la matriz 

extracelular del huésped estas se unen a las válvulas y las coloniza produciendo 

inflamación local y esto promueve el crecimiento de las vegetaciones, constituyéndose 

en biolfilm bacteriano. Existen mecanismos de evasión del huésped por el 

staphylococcus aureus como el uso de cápsula, evitar fagocitosis y alterar el ambiente 

para evitar acción de los neutrófilos por medio de especies reactivas de oxígeno y esto 

se traduce en resistencia antibiótica. 

 
En cuanto a los criterios diagnósticos los actuales son los de DUKE modificados donde 

lo recomendado es que si un paciente presenta falla cardiaca aguda asociado a 

endocarditis infecciosa por BSA tiene criterio de intervención quirúrgica inmediata y 

para esto hay que realizar método de imágenes de previo para valorar el tipo de lesión 

y si existe vegetaciones con válvulopatia sintomática a valorar el tamaño de las mismas. 

En general las indicaciones para llevar a cabo la cirugía en pacientes con endocarditis 

infecciosa son: falla cardiaca aguda, válvulopatia sintomática, absceso perivalvular, 

bloque atrioventricular o absceso paraortico.(44)(45) 

 

 
Ecocardiograma e imágenes 

 

El ecocardiograma (ECO) es una de las herramientas de imágenes ultrasonografías más 

importantes para evidenciar endocarditis infecciosa y sus complicaciones como 

vegetaciones, abscesos, fístulas, perforación de valvas, regurgitación valvular y 

dehiscencia de válvula protésica. La ecografía trasnstorácica (ETT) tiene un 65-70% de 
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detección de vegetaciones de > 2mm de diámetro no protésicas por lo que en pacientes 

con BSA y bajo riesgo de endocarditis se puede realizar ETT para valorar válvulas 

nativas; en cuanto válvulas protésicas o dispositivos intracardiacos y sospecha de 

absceso. El estudio de imagen de elección sería ecocardiograma transesofágica 

(ETE)con detección de más de 90% de vegetaciones con falsos negativos en un 10% por 

lo que si existe sospecha alta de BSA complicada con endocarditis se recomienda repetir 

el estudio en una semana. 

 
La angiografía cardiaca computarizada tiene excelente resolución y detecta con mejor 

visualización abscesos para cardiacos y lesiones aneurismáticas, además de eliminar 

artefactos en imágenes de válvulas protésicas y dispositivos intracardiacos. 

 
Pero es menos sensible y más costo efectivo que el ETE para detectar vegetaciones 

menores de 1mm, por lo que en pacientes BSA complicada con sospecha de endocarditis 

infecciosa el Gold estándar para detección sería ETE. Existe otro método como por 

ejemplo la tomografía por emisión de positrones con F-fluorodesoxiglucosa por sus 

siglas en inglés (FDG-PET / CT) que puede ser útil para la detección de sitios de 

infección embólicas periféricas y cardíacas, pero todavía no son de uso rutinario ni han 

sido recomendado por guías.(51)(52) 
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Tabla10 

Criterios DUKE 
 

Criterios DUKE para diagnóstico de endocarditis 

Criterio mayor 

1-Hemocultivo positivo 

 
Microrganismo tipo de endocarditis infecciosa de dos hemocultivos separados 

En este caso Staphylococcus aureus 

Hemocultivo positivo persistente, recuperación de microorganismo consistente 

con endocarditis infecciosa: 

 
Hemocultivos separados por 12hrs de diferencia 

2-Evidencia de compromiso endocardio 

ECO positiva: 

Masa oscilante en válvula o en estructuras de soporte en el trayecto de chorros 

regurgitantes o material implantado. 

 
Absceso o nueva lesión valvular 

Criterios menores 

1-Predisposición: trastornos cardiacos o uso de drogas intravenosas 

2-Fiebre > 38.0 

3-Fenómenos vasculares :embolia arterial mayor, infartos pulmonares sépticos, 

aneurisma micotico, hemorragia intracraneal, hemorragia conjuntival y lesiones 

de janeway 

4-Fenómenos inmunológicos: glomerulonefritis, nódulos osler, manchas de roth 

y factor reumatoideo 

5-Evidencia microbiológica que no cumple criterio mayor 

Nota se hace diagnóstico: 2 criterios mayores, 1 criterio mayor y 3 tres menores o 5 

criterios menores. Murray et alt(48). 
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Infecciones Relacionadas a Catéteres (CRBSI) 

 

El uso de catéteres es común a nivel hospitalario en el tratamiento de los pacientes 

críticamente enfermos, por cuanto facilita el manejo de las infusiones intravenosas, de 

la terapia de soporte nutricional, el monitoreo hemodinámico, la plasmaféresis y la 

hemodiálisis. Tipos de catéteres intravenosos no tunelizados tenemos: catéter venoso 

central (CVC), catéteres centrales de inserción periférica (PICCS) y otros usados en 

unidades críticas como pulmonar arterial central (Swan-Ganz). Con sitio de inserción 

variados acceso yugular, subclavio, femoral, supraclavicular entre otros. 

 
Staphylococcus aureus es el patógeno más común que causa infección de catéteres y a 

nivel nosocomial la infección relacionada a catéteres es una de las causas más comunes 

de bacteriemia por staphylococcus aureus por sus cifras en inglés CRBSI (Catheter 

Related BloodStream Infection).Otras complicaciones relacionadas a infección de 

catéteres son: tromboflebitis, endocarditis infecciosa e infección local. Ha sido 

evidenciado en varios estudios que medidas de higiene a la hora de la colocación como 

higiene y lavado de manos son factores importantes para disminuir el riesgo de 

infección relacionada a catéteres así como el uso de jabón bactericida local para asepsia 

y tópico en catéter in situ . Otro factor de riesgo importante para CRBSI es la duración 

del catéter pero ya se vio que en un estudio grande no demostró diferencia entre 

catéteres colocados de menos 7 días de duración comparado a los más de 7 días de 

duración en términos de aumento de riesgo de infección, sino que los datos clínicos que 

más relacionaron a CRBSI fueron signos sistémicos de septicemia y signos locales de 

infección. 

 
La patogénesis de CRBSI está relacionada con colonización y formación de biofilms por 

lo que las recomendaciones para el manejo de CRBSI son similares para infecciones por 

MRSA Y MSSA. 
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El catéter debe retirarse tan pronto como se considere el diagnóstico. Está demostrado 

que el retiro del catéter está asociado con respuesta clínica y disminuye el riesgo de 

mortalidad, existe una excepción clínica a esta regla y es en catéteres tunelizados de 

hemodiálisis que no pueden ser retirados, en estos casos se recomienda 

antibióticoterapia sistémica y local (con las terapias cerradas de candado que consisten 

en pasar antibiótico a través del catéter para eliminar biofilms). (42)(53) 

 
Se toma como día 1 de antibióticoterapia al primer día después de hemocultivos 

negativos. Los tratamientos de primera línea son glucopeptidos pero se puede 

considerar un cambio a la terapia con Linezolid o daptomicina si cultivos negativos en 

pacientes con respuesta lenta, nefrotoxicidad o en aquellos con cepas con sensibilidad 

intermedia. (A nivel de CCSS no contamos con daptomicina, se discutirá más en el 

capítulo de antibióticoterapia) 

 
La duración de la terapia dependerá de la presencia de complicaciones. Si la respuesta 

es buena y no hay evidencia de una BSA complicada completar 14 días de terapia.(Se 

abordara más detalladamente en capítulo de manejo y tratamiento).(54) 

 
 

Métodos diagnósticos 
 

En BSA uno de los retos más importantes es identificar tempranamente el patógeno 

causal y su sensibilidad debido a que esto traduce mejores resultados clínicos en 

mortalidad, estancia hospitalaria y complicaciones. El método convencional es el 

cultivo de MRSA que dura de 48-72hrs para tener cultivo definitivo y sensibilidad, que 

es un método con alta sensibilidad, accesible en costos pero que por duración podría 

correlacionar con complicaciones clínicas. Existen otros métodos moleculares y no 

moleculares que recientemente se han practicado que son pruebas rápidas y con mayor 

sensibilidad, hay varios estudios que demuestran que estas pruebas permiten mejor 

control de infección, disminución de días de bacteriemia, disminución de mortalidad y 

cambio de terapia empírica a terapia dirigida más que todo en los estudios por 

bacteriemias por MSSA disminuyó costos y hospitalización en promedio en 1.6 días. 
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Combinar la prueba rápida con un plan de administración de antibióticos guiado por 

servicio de infectología ha demostrado que reduce el riesgo de mortalidad.(55) 

 
Los medios de cromatografía por agar son una adaptación a los cultivos convencionales 

que permiten identificar el crecimiento de cepas resistentes en medios con antibióticos 

lo que permite identificar MRSA, se sabe que estos medios de 18-24hrs tienen una 

sensibilidad muy baja pero alta de alrededor de 87% a las 48hrs. La especificidad de 18 

a 24 h de los medios cromogénicos para detectar MRSA fue significativamente mayor 

que la especificidad del cultivo tradicional. En la práctica clínica, se ha demostrado que 

el uso de medios cromogénicos reduce el tiempo de tratamiento dirigido contra MRSA 

en 12 h.(56) 

 
Otro método innovador para detección de MRSA es la reacción en cadena de polimerasa 

en tiempo real conocida como PCR en tiempo real detecta una porción de ADN donde 

el gen SCCmec específico de MRSA se encuentra con el gen orfX del estafilococo, sirve 

para distinguir cepas de MRSA de MSSA o estafilococos coagulasa negativos resistentes 

a la meticilina de forma rápida y están disponibles en el país.(57) 

 
Las pruebas se pueden realizar directamente en muestras obtenidas de sangre o de un 

hisopo nasal o de heridas, y los resultados suelen estar disponibles de 1 a 3 h. Sin duda 

es el método más rápido y sensible con alrededor de 92% comparado con métodos 

cromogénicos, lo que si se pude evidenciar es que estos dos métodos alternativos en 

estudios han disminuido el tiempo de estancia hospitalaria. 

 
Otro método alternativo es la inmunocromatografia que es una prueba que funciona 

por medio de anticuerpos que detectan proteínas como por ejemplo PBP2A en la pared 

celular bacteriana producido por el mec A y que mediante una prueba donde un 

anticuerpo reconoce esta proteína en un medio de latex se aglutina. 

 
Esta prueba que es un test de aglutinación por latex tiene 97% de sensibilidad y 100% 

de especificidad es la más costosa pero distingue MRSA de MSSA aún en muestras muy 

escasas. (58)(59) 
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Manejo 
 

La BSA por MRSA es una infección severa que asocia alta mortalidad y existen 

características demográficas y clínicas del hospedero que nos pueden orientar a mayor 

riesgo de una BSA complicada como por ejemplo que sea de sexo femenino, infección 

adquirida en la comunidad, paciente con cardiopatía estructural y que presente 

manifestaciones neurológicas como cuadro inicial, todos estos son factores de riesgo 

que implican aumento de la mortalidad. Como se describió en la sección de definición 

una BSA no complicada es la que presenta los siguientes datos: cultivos control 

negativos, afebril 72hrs después del inicio de los antibióticos, una infección con foco 

evidente y controlable como por ejemplo relacionado a catéteres(suspender el mismo), 

ECO sin datos de lesiones ni vegetaciones valvulares, no dispositivos intracardiacos e 

infección sin evidencia de focos metastasicos y una BSA complicada es la que tenga 

alguno de los criterios previos positivos. Se sabe que la recomendación es que la 

duración del tratamiento antibiótico en BSA no complicada sean 14 días posteriores a 

cultivos negativos y de 4-6 semanas en BSA complicada. Recomendaciones establecidas 

en el manejo de bacteriemia son realizar una historia clínica y un examen físico 

completos, obtener hemocultivos de control para documentar la resolución de la 

bacteriemia después del inicio del tratamiento, drenar los abscesos y retirar el material 

protésico infectado. 

 
Existen otras estrategias que siguen siendo controversiales como anticoagulación en 

trombosis de catéter o realizar ECO transesofágico a todos los pacientes en general,  

estas medidas se discutirán adelante.(60) 

 
Un primer paso importante en el tratamiento de la bacteriemia por MRSA es identificar 

y eliminar la fuente de infección. Si la fuente es un catéter intravascular, debe retirarse 

lo antes posible después del diagnóstico; y si es por herida con infecciones de tejidos 

blandos por continuidad debe desbridarse. Los pacientes con endocarditis por MRSA y 

una válvula protésica deben ser evaluados para cirugía de reemplazo valvular, al igual 

que aquellos con endocarditis de válvula nativa si la infección es extensa o complicada. 
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Cuando BSA es persistente, las fuentes ocultas de infección deben identificarse 

mediante resonancia magnética o tomografía computarizada e intentar eliminarse 

mediante procedimiento quirúrgico. El tratamiento empírico debe indicarse tomando 

en cuenta la sensibilidad y resistencia de las cepas, factores riesgo del paciente para 

presentar BSA complicada, exposición previa a antibióticos y antecedente de 

procedimientos invasivos.(61) 

 
Generalmente la terapia de primera línea debería iniciarse con vancomicina o 

daptomicina pero para bacteriemias secundarias lo ideal aparte de eliminar la causa es 

dirigir antibióticoterapia para foco primario(ver tabla 11 de recomendaciones de 

esquemas de tratamiento para BSA complicada) por ejemplo se sabe que en pulmón la 

daptomicina no tiene evidencia y que la vancomicina no tiene buena penetración a nivel 

de tejido pulmonar por lo que en caso de BSA complicada secundaria a neumonía 

asociada a ventilación(VAP)o neumonía asociada a servicios de salud(HAP)se 

recomienda iniciar terapia combinada glucopeptidos con linezolid o clindamicina; o 

oxacilina en caso de MSSA, además en caso de válvulas protésicas se ha visto buenos 

beneficios clínicos en término de curación al agregar al esquema rifampicina. Lo demás 

de las terapias estándares, alternativas y combinadas se discuten más adelante. (62) 
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Tabla11 

Recomendaciones tratamiento 
 

Condición clínica IDSA Guía Europea 

BSA no complicada Vancomicina o daptomicina(6 

mg / kg)una vez diariamente 

durante 2 semanas 

Dosis de vancomicina hasta la 

concentración plasmática mínima 

 
de 15 a 20 mg / L durante 10 a 14 

días 

 
Considere cambiar a linezolid VO en 

pacientes con una respuesta rápida y 

 
cultivos negativos 

BSA complicada Vancomicina o daptomicina(6 

mg / kg)una vez diariamente 

durante 4-6 semanas 

Vancomicina o cambie a daptomicina 

si hay mala respuesta 

 
use daptomicina de primera línea en 

pacientes con: 

 
-infección potencialmente mortal 

 
-LRA 

 
-Uso previo de glucopeptidos o 

resistencia a la vancomicina 

 
durante 4-6 semanas 

Endocarditis infecciosa 

válvulas protésicas 

Vancomicina + rifampicina 

300 mg iv duranté ≥6 sémanas 

más gentamicina 1 mg / kg / 

dosis IV cada 8 h durante 2 

semanas 

Vancomicina 30-60 mg / kg / día IV 

en 2-3 dosis mas rifampicina 900- 

1200 mg IV 2-3 dosis duranté ≥6 

semanas 
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y gentamicina 3 / mg / kg / día 1-2 

dosis durante 2 semanas 

Bacteriemia persistente a 

pesar de vancomicina 

Cepas susceptible: 

daptomicina (10 mg / kg / 

día). 

 
Cepa resistente: dalfopristin y 

quinupristin 7.5mg/kg/dosis 

cada 8hrs 

dalfopristin y quinupristin 

7.5mg/kg/dosis cada 8hrs mas 

linezolid VO 600mg cada día por 4-6 

semanas(58) 

 
 
 
 

Tratamiento 

 

La proporción de infecciones por staphylococcus aureus debidas a MRSA está 

aumentando y están más relacionadas a la comunidad. Además, existe una creciente 

evidencia de que los pacientes con bacteriemia por MRSA tienen un peor pronóstico 

que pacientes con similares infecciones debidas MSSA. 

 
El staphylococcus aureus es un patógeno que ha presentado un cambio epidemiológico 

mostrando mayor incidencia en la última década en sus cepas genéticas de meticilino 

resistencia por gen de la mecA y de mayor prevalencia de MRSA no solo en ambiente 

nosocomial sino en mayor incidencia a nivel de la comunidad, esto ha llevado al uso 

extendido de glucopeptidos como la vancomicina con evidente disminución de la 

sensibilidad por lo que ya aparecen infecciones relacionadas a la comunidad con cepas 

que muestran resistencia y con sensibilidad intermedia a la vancomicina conocidas 

como VISA que por definición tienen una concentración inhibitoria mínima (MIC) de 

alrededor de 4–8 ug/mL , seguidas de cepas con MIC 8–16ug/mL a la vancomicina 

conocidas como heteroVISA con siglas hVISA por sensibilidad heterogénea, además de 

casos reportados de resistencia con MIC> 16ug/ml que se conoce como VRSA, definido 

como resistencia total a la vancomicina, primer caso de aparición desde 2002.(63) 
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Por lo anterior en esta sección se pretende analizar la terapia actual BSA complicadas 

y no complicadas así como duración de la misma y estrategias en caso de resistencia 

antibiótica a la terapia con glucopeptidos, combinaciones en diferentes contextos 

clínicos y nuevas estrategias terapéuticas. (43) 

Terapia estándar 

Glucopeptidos 

 

El antibiótico de más uso en esta categoría es la vancomicina, se sabe que es uno de los 

antibióticos pilares para tratar BSA complicadas y no complicadas por MRSA a nivel 

mundial, es un antibiótico bactericida pero tiene menos actividad bactericida que los 

betalactámicos por lo que no son la primera opción para MSSA. Las cepas de MRSA con 

valores más bajos de MIC de vancomicina se han asociado con mayores tasas de éxito 

del tratamiento con vancomicina en comparación con las cepas que tienen valores más 

altos de MIC, mientras que el aumento de MIC de vancomicina para BSA puede predecir 

una mayor tasa de falla terapéutica con aumento de mortalidad a 30 días y un periodo 

más extenso de tratamiento de la bacteriemia.(64) 

 
Se ha visto que los glucopéptidos están relacionados con un mayor aumento de la 

mortalidad en infecciones severas en comparación con los betalactamicos. Se define 

sensibilidad a la vancomicina con MIC menor de 2 ug/mL, existen dos tipos: 

sensibilidad intermedia y resistente ambas con mecanismos de resistencia diferentes. 

 
Como se mencionó anteriormente según El Comité Internacional de Estándares Clínicos 

de laboratorio (CSLI) según las guías del 2012 determinó la susceptibilidad de la 

resistencia a vancomicina y los glucopeptidos colocándolos en 4 categorías diferentes 

(estos ejemplifican dos mecanismos de resistencia): 

 
-Sensible a vancomicina:<2ug/ml 

 
-GISA/VISA: MIC 4–8 ug/mL 

 
-hVISA: MIC 8–16 ug/mL 
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-VRSA: MIC >16 ug/mL 

 
En cuanto VISA se sabe que se identificaron por primera vez en Japón por medio de una 

cepa que se conoce como MU50 que por mutaciones genéticas presentaba genes de tipo 

vraR,graRS y walRk que tienen un papel fundamental en la estructura de la pared celular 

bacteriana y que por regulación genética hacen la pared celular de peptidoglicanos más 

gruesa, se sabe que los glucopeptidos tienen su mecanismo de acción en atacar y 

romper la estabilidad de la pared celular de la bacteria por medio de unión a los enlaces 

D-ala-D-ala terminal, estos genes de la cepa MU50 hacen pared celular más gruesa con 

varias terminaciones D-ala-D-ala para así atrapar a la vancomicina en la pared y así 

evitar la destrucción y apoptosis. Los hVISA se descubrieron a partir de la cepa Mu3 y 

se conocen como heteroVISA porque se encontró entre sus colonias subpoblaciones 

pequeñas de 105–106 con susceptibilidad heterogénea a la vancomicina y capacidad 

de crecimiento en concentraciones mayores de 4mg/dl de vancomicina, esto está en 

relación con posible fallo terapéutico. (58) 

 
Los VRSA se definen con MIC >16ug/ml y se caracterizan por resistencia completa a la 

vancomicina similar a la que presentan los enterococcus spp, estos tienen Tn1546 o 

Tn1547, siendo dos transposones que codifican una serie de genes que modifican D- 

ala-D-ala terminal el precursor de la pared bacteriana de peptidoglicano que es el 

objetivo de los glucopeptidos y lo cambia por D-ala-D-ala lactato este precursor de 

pared tiene poca afinidad por glucopeptidos y confiere resistencia. Se ha visto que estos 

transposones tienen un patrón de encodamiento que da un plásmido que se conoce 

como van A que da el fenotipo asociado a la resistencia de glucopeptidos y este fenotipo 

en ensayos experimentales se ha visto que se pasa por transmisión génica a los 

estafilococos desde otras especies como los enterococos. En las infecciones 

estafilocócicas resistentes a vancomicina se han visto relacionadas a infecciones 

concomitantes por enterococos o antecedente de infección previa.(65) 

 
Es importante saber que este fenotipo van A en muchas ocasiones es altamente 

transferible por efectos virulentos desencadenantes diferentes al uso de antibióticos de 

previo y que la mayoría de los laboratorios no lo buscan como tamizaje inicial para 
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sensibilidad a la vancomicina y puede salir negativo en el test genético automático 

inicial por lo que pude ser más prevalente en la población de lo que dicen los estudios 

epidemiológicos. 

 
Tanto VISA, hVISA, VRSA son más asociados a MRSA que ha MSSA y se ha visto que no 

está relacionada a infecciones severas aunque en la última década ha estado más 

relacionada a BSA complicada con endocarditis infecciosa aguda. 

 
En cuanto a la vancomicina se utiliza dosis ajustada del fármaco guiado por 

concentración donde una concentración óptima es de 15mg/dl a 20mg/dl en un rango 

meta, los estudios han demostrado que la eficacia de la vancomicina se mide mejor 

mediante el área bajo la curva (AUC) resultante de la relación de concentración-tiempo 

entre la concentración inhibitoria mínima (MIC) sostenida en 24hrs donde una relación 

mayor de 400 traduce buenos resultados clínicos y de efectividad. 

 
Por otro lado, concentraciones de vancomicina mayores de >20mg/dl están asociada a 

efectos adversos como nefrotoxicidad. 

 
En conclusión el uso de vancomicina es el estándar en bacteriemia por MRSA pero de 

ha demostrado que con MIC de 2 o mayores hay evidencia de fallo de terapéutico y que 

los regímenes de ajuste de dosis por concentraciones induce a error y malos resultados 

clínicos en cuanto a curación. A continuación se colocan recomendaciones de 

tratamiento de guías de vancomicina.(66) 

Daptomicina 

 

Es un lipopetido semisintético con potente actividad contra infecciones severas e 

invasivas por MRSA, tiene un mecanismo de acción único contra Gram positivos, está 

recomendado su uso en guías de IDSA y europeas como primera línea en bacteriemias 

complicadas y endocarditis de cavidades derechas. 

 
Su mecanismo de acción inhibe síntesis generalizada de material ADN, ARN y proteínas 

lo que ocasiona lisis de la célula por medio de una reacción dependiente de calcio, este 
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lipopetido se une a la membrana celular pero no la penetra ni la destruye, solo inicia su 

actividad calcio dependiente. 

 
Por definición según CSLI la susceptibilidad a daptomicina se da con MIC <1mg/L, de 

las cepas sensibles a vancomicina el 97%, son susceptibles a daptomicina, se sabe que 

cepas con sensibilidad intermedia a vancomicina sea o no heterogénea en su mayoría 

no son susceptibles a daptomicina , el mecanismo de acción de resistencia se explica 

debido a un engrosamiento de la pared celular donde la daptomicina no logra alcanzar 

la cadena de peptidoglicanos y realizar la reacción dependiente de calcio. 

 
Entre las cepas con un valor una MIC de vancomicina de 4 mg / L sólo el 20% son 

sensibles a la daptomicina, y entre las cepas con un valor de MIC de vancomicina de 8- 

16 mg / L sólo el 7% son sensibles a la daptomicina. Entre los primeros siete aislados 

de VRSA , todos menos uno siguen siendo susceptibles a la daptomicina en un estudio 

de resistencia en BSA entre 2002-2006.(61,68) 

 
La eficacia de la terapia con daptomicina como bactericida es concentración- 

dependiente y tiene acción con concentraciones > de 20mg/dl, con un efecto post- 

antibiótico de alrededor de 6hrs, la dosis que se recomienda en endocarditis y 

bacteriemia es 6 mg/kg pero se ha visto una alta de tasa de resistencia por lo que se 

propone subir las dosis a 10mg/kg que esto ha mejorado los parámetros clínicos pero 

con más efectos a nivel de toxicidad principalmente riesgo de rabdomiolisis y otros 

efectos adversos menos comunes como daño al sistema nervioso periférico 

manifestado como paresias y disquinesias. La exposición previa a vancomicina reduce 

per se la susceptibilidad a la daptomicina y se ha demostrado en algunos estudios que 

esto no pasa con exposición a otros antibióticos, a pesar de esto tiene recomendación 

en pacientes con MIC intermedias a vancomicina. 

 
A pesar de que VISA y VRSA tiene poca susceptibilidad a la daptomicina con estas 

desventajas, la daptomicina tiene recomendación en endocarditis de cavidades 

derechas con falla terapéutica a la vancomicina ya que se ha visto que por su efecto post 

antibiótico amplio por ser concentración-dependiente a diferencia de la vancomicina, 
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la daptomicina mantiene una actividad bactericida ampliada lo que permite reducir 

poblaciones de hasta 9.5 log10 de cepas de MRSA como el alto inóculo que se encuentra 

en vegetaciones valvulares y gérmenes que se hallan en fase estacionaria. Daptomicina 

tiene excreción renal per se y se ha visto que la lesión renal aguda es más frecuente con 

vancomicina. La daptomicina no tiene evidencia en bronconeumonía severa debido a 

que el factor surfactante pulmonar disminuye considerablemente su eficacia.(61) 

 
Tabla12 

Usos clínicos Daptomicina 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Nota: 

Basado en recomendación guía europea 

Recomendaciones para uso de Daptomicina en infección por MRSA 

 
Usos: -Endocarditis cavidades derechas 

-Infección severa de tejidos blandos 

-Bacteriemia complicada 

-Infecciones severas asociadas biofilms 

 
-Nefrotoxicidad 

 
-MIC>1mg/dl para glucopeptidos 

Contraindicadas: 

 
-Neumonía severa 
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Linezolid 

 

Es del grupo de las oxazolidinonas, inhibe la síntesis de proteínas uniéndose a la 

fracción 23SrARN de la unidad ribosomal 50S, es bacteriostático y tiene actividad 

contra Gram positivos y juega un papel importante inhibiendo la secreción de TSST-1 

y otras toxinas asociadas a MRSA con mec A, por lo que son útiles en ciertos escenarios 

clínicos.(70)(71) 

 
Tiene recomendación de uso en infección de tejidos blandos, neumonía adquirida en a 

comunidad(NAC),neumonía nosocomial(HAP) y neumonía asociada a ventilación(VAP) 

por MRSA, con una ventaja que su formulación vía oral tiene 100% de biodisponibilidad 

por lo que rápidamente logra concentraciones terapéuticas en plasma y esto facilita 

traslape de vía intravenosa a vía oral, sin evidencia de nefrotoxicidad pero si con varios 

casos reportados por mielosupresión, neuropatía periférica y neuropatía óptica. Por 

esto no se recomienda terapias prolongadas con este antibiótico más de 27 días. 

 
Hay varios estudios randomizados doble ciego como por ejemplo Kollef MH et all y 

Wunderink RG et all(71,72) que se comparó la linezolid versus la vancomicna para 

VAP y HAP que evidenciaron más curación y sobrevida en el grupo de linezolid, por lo 

que se sabe que para HAP y VAP linezolid es una mejor opción; no tanto así en 

bacteriemia complicada que un gran estudio open-label que comparaba linezolid 

versus vancomicina versus oxacilina en pacientes con bacteriemia relacionada a 

catéteres se tuvo que suspender antes debido a la alta mortalidad relacionada al grupo 

de linezolid, y este aumento de mortalidad se dio más que todo en pacientes con 

infección con Gram negativos concomitante, por lo que la FDA puso alerta y 

contraindicación con el uso de este antibiótico para bacteriemia.(70) 

 
Por lo que linezolid es excelente para HAP, VAP y NAC por MRSA, pero no para 

bacteriemias complicadas ni para endocarditis, existen estudios sin diferencia en 

cuanto a mortalidad con la combinación glucopeptidos más linezolid en BSA 

comparado con vancomicina. 
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Por esto como recomendación linezolid nunca se debe usar como terapia empírica ni 

tampoco como monoterapia sino solo como terapia combinada o secundaria para BSA, 

una opción es usar en pacientes con estos antecedentes que asocian nefrotoxicidad y 

fallo terapéutico a vancomicina.(72) 

 

 
Terapias alternativas 

MLSb (macrolidos, lincosamidas y estreptogramina b) 

 

Mecanismo de acción se da por inhibir síntesis de proteínas por la unión al ribosoma 

50s, la resistencia procede por cualquiera de los tres mecanismos clásicos: modificación 

de la diana bacteriana del fármaco, modificación-inactivación del fármaco en sí y 

disminución de la acumulación intracelular del fármaco. El estafilococo tiene 

mecanismo de resistencia propia por codificación de genes de tipo:mefA, mefE, S. 

xylosus.msrA,msrB, erpB que le permiten tener estos dos mecanismos de resistencia: 

modificación del ribosoma y la salida del fármaco; estos son los mecanismos 

propuestos de resistencia y por ende basada en esto no hay evidencia de uso de MLSb 

en BSA complicada ni en endocarditis excepto estreptogramina A-B (dalfopristin y 

quinupristin). 

 
En este grupo se ha demostrado actividad bactericida contra cepas con sensibilidad 

intermedia a MSSA, cuando se combina con un beta lactá́mico.(73,74) 

 

 
Trimetoprima sulfametoxazol 

 

El TMP-SMX es uno de los antibióticos más antiguos con mecanismo ya conocido el cual 

inhibe síntesis del ácido tetrahidrofólico importante en la síntesis metabólica 

bacteriana, en infecciones asociadas a estafilococos se sabe que puede utilizarse como 

segunda línea y que existen varios estudios que comparan TMP-SMX versus 

vancomicina donde TMP-SMX evidenció ser inferior que la vancomicina en mortalidad 

y en curación. 
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En estudio randomizado a doble ciego, Maekowitz et all, que comparó TMP-SMX versus 

vancomicina en un grupo de 228 pacientes usuarios de drogas intravenosas con 

sospecha de BSA, de los cuales 65 pacientes tenían BSA por MRSA. Este estudio 

evidenció que del 64% de los cuales tenían BSA en general, la vancomicina fue superior 

con un 98% de curación comparado con TMP-SMX; hubo un subgrupo de pacientes con 

BSA por MSSA que presentó más mortalidad en ambos brazos y esto se relacionó con 

el impacto que tienen los betalactamicos en disminución de la mortalidad en MSSA.(75) 

 
Las infecciones por MRSA intravasculares, abscesos o las que presentan un alto grado 

de tejido necrótico no deben considerarse para el tratamiento con este fármaco, porque 

la disponibilidad de timidina exógena puede inactivar el TMP-SMX. La recomendación 

es utilizar en infecciones con baja carga bacteriana, como es el caso de la osteomielitis  

crónica y situaciones clínicas sin infección severa potencialmente mortal. 

 
El TMP-SMX tiene utilidad en bacteriemia tratada con hemocultivos negativos y 

siembras en hueso o piel no resueltas que asocien como efecto adverso los 

glucopeptidos por ejemplo nefrotoxicidad.(76) 

 

 
Betalactamico con afinidad por Proteína de Unión a la Penicilina 2A (PBP2A) 

 

Mejorar la habilidad de los betalactámicos para unirse a la PBP2A ha sido un área de 

investigación especial, la estructura de PBP2A y el bloqueo potencial de PBP2A-β- 

lactá́micos indica que el sitio activo de la enzima está cerrado en el estado de reposo y, 

por lo tanto, es difícil de alcanzar con el fármaco. 

 
Cuando la enzima se expone a precursores de la pared celular o β-lactá́micos con 

farmacóforos (componente central molecular con rasgos esenciales para actividad 

biológica), las interacciones alostéricas en otras porciones de PBP2A desencadenan la 

apertura del sitio activo, proporcionando acceso al fármaco del sitio bloqueado. 

 
El éxito de esta interacción probablemente depende de la cadena lateral de pentaglicina 

hidrófoba del precursor y por lo tanto la presencia de farmacóforos hidrófobos en la 
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molécula de betalactamico. Esto plantea problemas de solubilidad, que se resolvieron 

mediante la administración del compuesto como pro fármaco, como el ceftobiprol 

medocaril.(55,59,68) 

 
El antibiótico de esta clase se llama ceftarolina tiene actividad contra staphylococcus 

aureus con MIC susceptibles para MRSA de 0.5-2mg/dl y MSSA con MIC de 0.12mg/dl- 

0.25mg/dl. Este antibiótico tiene indicación en infecciones de tejidos blandos y NAC no 

estafilocócica, esto se debe a que el estudio grande que se realizó , AWARE no 

contempló NAC por staphylococcus aureus y tampoco existen estudios que valoren 

mortalidad de ceftarolina como monoterapia en BSA complicada u otras infecciones 

severas como endocarditis infecciosa o osteomielitis. 

 
Por lo que el uso clínico del fármaco se ve comprometido por la falta de un estudio 

comparativo en las principales enfermedades por MRSA. 

 
Se han informado series de casos de tratamiento de rescate en bacteriemia, neumonía 

y endocarditis por MRSA refractarias (incluida la infección de la válvula protésica) y 

sugieren que el fármaco puede ser una opción eficaz, solo o en terapia combinada.(77) 

Terapia combinada 

 

Existe una falta notoria de alternativas para infecciones profundas o potencialmente 

mortales. La vancomicina es una de las primeras opciones en tales situaciones pero 

debido al bajo potencial bactericida y a cepas cada vez más resistentes se ha intentado 

combinar con diferentes antibióticos; sin embargo la terapia combinada hasta este 

momento no ha sido ineficaz. De las combinaciones que se han estudiado es agregar 

rifampicina al tratamiento estándar con vancomicina pero en el estudio ARREST 

confirmó que además de la terapia estándar con vancomicina; la rifampicina no confiere 

beneficio adicional en términos de acortamiento de días de duración ni en disminuir la 

mortalidad en pacientes con BSA complicada con endocarditis infecciosa de válvulas 

nativas. (52) 
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Aunque no existen estudios definitivos que apoyen su uso, se recomienda (opinión de 

expertos según las guías) la adición de gentamicina o rifampicina a corto plazo en 

pacientes con endocarditis de válvulas protésicas. 

 
Además de esto se ha estudiado combinar vancomicina con aminoglucidos como 

gentamicina; en ensayos in vitro se ha visto que ha dado buenos resultados, pero en 

estudios in vivo no mejoró la mortalidad.(55) 

 
Diferentes estudios documentaron disminución de la recurrencia de la BSA a 6 meses 

pero sin relacionarse con disminución de mortalidad y como desventaja esta 

combinación asoció mayor porcentaje de efectos adversos como ototoxicidad y 

nefrotoxicidad. Por lo que no es recomendable esta terapia. 

 
Se probó también agregar a la vancomicina o daptomicina un betalactamico anti- 

estafilocócico como cefazolina ,clozacilna o oxacilina en BSA por MRSA por una 

duración prolongada; el estudio CAMERA2, evidenció que esta combinación disminuyó 

considerablemente los días de bacteriemia como ventaja secundaria pero con aumento 

de la mortalidad y nefrotoxicidad por lo que no cumplió con los objetivos principales y 

no se recomienda esta combinación.(78) 

 
La combinación de daptomicina más ceftarolina tiene un efecto bactericida agregado en 

los aislamientos que presentaban una MIC aumentada para daptomicina que se 

evidencia en mejores resultados clínicos, todo esto fuera de recomendación oficial de 

las guías.(79) 

Otras terapias no antibióticas 

 

Se están investigando varias estrategias no antibióticas para evitar la resistencia a los 

antibióticos de staphylococcus aureus. Estas abarcan nuevos peptidos antimicrobianos, 

moduladores de virulencia, resensibilización de antibióticos, inmunomodulación, 

bacteriófagos con endolisinas de fagos y vacunas. Son un campo experimental y de 

momento no hay evidencia que disminuyen mortalidad o ventajas clínicas en BSA. (80) 
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Técnicas de descolonización 

 

Staphylococcus aureus es un microrganismo que tiene en su patogénesis por medio de 

adhesinas y otros mecanismos capacidad para colonizar diferentes cavidades 

corporales, y esto es un paso importante para producir infección. Se ha visto en años 

recientes que existen pacientes con riesgo alto de presentar infecciones severas por 

staphylococcus aureus estos son adultos mayores, nefrópatas crónicos, cuidado crítico 

y los sometidos a cirugía; por lo que es de especial importancia hablar de técnicas de 

descolonización. Existen técnicas de tamizaje para evidenciar colonización y 

demostraron que en muchas ocasiones el germen relacionado es genéticamente similar 

al que patógeno que produce infección por lo que se considera que descolonizar a cierto 

tipo de la población podría traducir menor riesgo de infección en algunos escenarios 

clínicos.(80) 

 
Las técnicas de tamizaje más usadas para detectar colonización por staphylococcus 

aureus son cultivo y técnicas moleculares como reacción en cadena de la polimerasa 

(PCR). Generalmente se toman muestran de cavidades potencialmente colonizadas 

como la nasofaringe anterior, axilas y cavidad pélvica, el lugar más común es el 

hisopado nasal y es el que ha demostrado reducir riesgo de infección al descolonizar. 

 
Se ha visto que en ciertos grupos poblacionales como: infección recurrente de tejidos 

blandos, pacientes críticos de UCI, sometidos a cirugía, nefrópatas crónicos en diálisis 

peritoneal y adultos mayores institucionalizados, existe alguna ventaja en descolonizar 

para evitar infecciones severas de tipo BSA y complicaciones. (81–83) 

 
Se ha demostrado en diversos meta-análisis que en pacientes sometidos a cirugía y 

nefrópatas crónicos en diálisis peritoneal, las técnicas de descolonización si reducen el 

porcentaje de riesgo de infección y disminución de la mortalidad cuando la 

descolonización se realiza dirigida hacia los pacientes con hisopado nasal positivo por 

staphylococcus aureus. En cambio en pacientes de UCI en un meta-análisis demostró 

mayor reducción de mortalidad cuando se descolonizaba a todos los pacientes 

independientemente de que el tamizaje se encuentre positivo.(81,83) 
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Las técnicas de descolonización más usadas son lavado nasal con mupirocina dos veces 

al día por 5 días, mpivodona yodada 6 horas previo a procedimiento quirúrgico y como 

terapia agregada baños de clorhexidina en caso de infección recurrente de tejidos 

blandos.(80)(82) 
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