ES EL SAMR

UN PATOGENO
EMERGENTE?

Alejandra Corso

Servicio Antimicrobianos ATB 0

INEI. ANLIS. “Dr. Carlos . Malbran” servicio




Conviviendo con 8 aureus.....

S. aureus coloniza las narinas del 25-20% de la
poblacién sana

En el mundo, 2 billones de individuos portan
S. AUreus :

20% colonizacibn persistente

30% colonizacidn tntermitente

Entre2 Yy 53 millones portan MRSA

(basados en datos de prevaLem’La en. Dlnamarea Y
Us)



PREVALENCIA de S. AUREUS y SAMR en Argentina

S. aur eus Pae

Prevalencia (%)

RED WHONET ARGENTINA 2005 - 2008 (n:12589)
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Infecciones de piel-partes blandas y osteoarticulares
Red WHONET ARG 2009 — 2010 (89 Hosp.) n= 8349
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S. aureus de Bacteremia

Red WHONET- ARG, n=12293
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S. aureus de Infeccion de Piel y Partes Blandas

Red WHONET- ARG, n= 4503

% MRSA
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Red WHONET- 89 Hospitales

HA-MRSA versus CA-MRSA ARGENTINA
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Origen de MRSA

S. aureus
“De Inicio en el HOSPITAL” “De Inicio en la COMUNIDAD”
HO-S. aureus: > 48 hs CO-S. aureus: <48 hs

L\

CA-MRSA | | HA-MSSA

\Kf/

CA-MRSA CA-MSSA




MRSA

Comunidad Hospital



CLASIFICACION
SCCmec
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MRSA

Comunidad Hospital




ST80: European clone

De Leo.Thelancet. march2010
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FLE
GUT
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HMB
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Nro. cepas s 32
2000~ 2002

9 Hospitales:
3 Capital Federal
2 Prov. Buenos Aires

2 Chaco

I <
2 Neuquén



OrgendeMRSAID EVANCOMUNIDADIEN

ARGENTINA
Sma-I PFGE

CAS FLE

- CIM OXA: 1-16 pg/ml (R)
- PCR: mecA (+)
- 80% piel y ptes. blandas

- En el 50% se pudo
confirmar
el origen de la comunidad

- PFGE : 81% pertenecen a - - ‘
un Clon DOMINANTE, Bttt -t P
presente A1 A1 C A3 A1 A1 A2 Ad A1 A2 A1 A2 A1 A1 A1 A2 A1 D A1

en 7 hOSp A ladder

Corso. C2-1819. ICAAC 2003.



EVALUACION DE
PANTON VALENTIN LEUCOCIDIN FACTOR (PVL)

MRSA DE LA COMUNIDAD

Sau pvl + Sau pvl -
16S pvl 16S pvl

PCR PVL (+)

PVL: 433 bp
16S: 370 bp

Corso, ICAAC 2003



DETERMINACION DEL
TIPO de SCCmec

PCR MULTIPLEX:
SCCmec |V

CALLE TIPO $€CCrmec

1.
20
3
4

5.
6

1
8.

Ladder 100 bp

Archaic clone 1
Iberic clone 1A

o NY/jJapan ]
Hungarian clone ]

o Bratgilian clone A
Pediatric clone IV
Control ~




OngencdeMRSATD ENANCOMUNIDADIER

NRGENTINT

NY/Japan
Pediatric clone

Diseminacion l -
de un clon dominante
CA-MRSA en ARGENTINA:

ST5-SCCmeclV
PVL +

$94e e ) @
FEEINL B

:
P

-
—
e
-
—
—
R
-

-
> " "
it
N R B

Corso. C2-1819. ICAAC 2003.
Sola. JCM.2008. 46:1826

Gardella. DMID.2008.62:343




MRSA

Comunidad Hospital




1er. GA-MRSA VISA y NS-DAPTOMICINA

e Clon epidémico de CAMRSA dominante en la Argentina:
ST5-SCCmec tipolV, PVL+

e CAMRSA: VSSA - h-VISA - VISA + NS-DAP - VSSA +S DAP

FALLA TTO. DAP

Duarte A. P26672.SADI 2010
Errecalde L. Congr. AAM. 2010



. 9 Transmisién CA-MRSA
f ° entre cerdos y humanos

$T-398, $CCIV/V PVL (~)

Reservorio ppal: cerdo. Brote holanda criadores de cerdo y
cerdos

Coloniza/infecta humanos, animales (perro, caballo, ganado,
cerdo) y carne

JAC.2009.64:1325-46 JAC 2010.65:2692-98
JAC.2009.64:1156-64 JAC 2010.65:2479-84
JCM.2009.47:4138-40 EID.2010.16:1626-1629
AACNH.2010.54:915-18 EID.2011.17:138-140

AACNH.2010.54:3475-77 EID.2011.17:502-505
JAC.2010.65:619-625 AACH.2011.55:373-375
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P‘; 9 Transmision CA-MRSA
N 2 enire cerdos y humanos

$T-398, $CC IV/V PVL (-)

>20% de MRSA de Holanda
Detectado en Europa, EUA, Canadd, Asia
Todos R a TET, caracteristica de origen animall

(+ usado en industria de cerdos)
R variable a macrol., CLI, LIN, Sb, AG, TMP, CMP
Plasmido: ern T), dfiK y tet (L), cfr (R linezolid),
Plasmido: vga(A/C), S ERY, R LIN, Sa, pleuromut.

ST 398 habil para adquirir genes R y virulencia
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... y adonde mas mrsa ?2?

JCM. 2005. 43:6209
JAC. 2006. 57:461
JCM. 2006.44:413
EID.2007.13:1834-9
CMinfec.2008.14:29-34
Vetl.2008.175:27-36
MMWR.2009.58:194-98
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Journal of Antimicrobial Chemotherapy (2008) 62, 1181-1187
doi:10.1093/jac/dknd05
Advance Access publication 26 September 2008

Methicillin-resistant Staphylococcus aureus and
animals: zoonosis or humanosis?

Marina Morgan*




MRSA
Comunidad Hospital
1)SCCIv, V, Vi SCC |, ILHLVLVII
7)) Genotipos distintos
3) Mas S a ATB Mas R a ATB
4) PVL frecuente PVL raramente




PVL targets Meutrophils lyse

nautrophils

/ MNacrosis and

Aelease of __.f"’ abscess
IL3, LkBd formation

v PVL tiene muy limitada contribucion a la virulencia

La cantidad de PVL producida NO es proporcional a la severidad
de la patologia

v/ PVL cooperaria con otros factores de virulencia
v CA-MRSA PVL(-): Irlanda, Australia, Corea, Canadda (USA-400)

* FUNCIONA MEJOR COMO MARCADOR EPIDEMIOLOGICO
MAS QUE FACTOR DE VIRULENCIA

JID.2006.194:1761-70, CID.2007.45:1550-8, 1JAA.2007.30:289-296



VIRULENCIA CA-MRSA

Toxina citolitica formadora de poros que lisan leucocitos
(no neutrofilos), posee efecto pro—inflamatorio

Es el determinante mas importante de la patogénesis de la
neumonia en ratén

Potencial uso en inmunizacién pasiva

Péptidos cortos (20 aa) con habilidad reclutar, activar y destruir
leucocitos
Contribuye en la patogénesis de infecciones de piel v sepsis en

ratén
Mayor nivel de expresibn en CA—-MRSA vs HA-MRSA

CMN.2009.31:153-160 Deleo& Chambers. Lancet. March5.2010




Distribucion Clonal de MRSA

“De inicio en la comunidad” vs “De inicio en el Hospital”

9 Htales. San Francisco 2004-2005.3985 MRSA

08;‘..
Pl

/‘1.,1'3.3'
= USA300 ’/' \J‘le .
mother CC8 /
@ CCs { ‘
BECH CC5 Hosp:
8CC30 40.8 %
Dother CC “\

\\‘\
&
Community-onset Hospital-onset

Figure 3. The estimated clonal distribution of methicillin-resistant Staphylococcus aureus among patients with community-onset and hospital-onset
disease. CC, clonal complex.




DEFINICION de CA-MRSA Yy HA-MRSA

CA-MRSAR HA-MRSA

CRITERIO <48 hs >48 hs

EPIDEMIOLOGICO

CRITERIO FENOTIPICO sin R ATB R> 1ATB

PVL (+) PVL (-)
CRITERIO MOLECULAR SCCmec SCCmec

IV, V, VII I, 1L, 11, Vi
ST ST




PREVALENCIA NACIONAL DE
S. AUREUSRESISTENTE A METICILINA

ASOCIADO A LA COMUNIDAD (GA-MRSA)
EN ARGENTINA: ESTUDIO 20083

e Facultad de Ciencias Quimicas, Dpto. Bioguimica Clinica, Centro de Investigaciones
en Bioquimica Clinica e Inmunologia, CIBICI-CONICET (CIBICI), Cérdoba
e Servicio Antimicrobianos, Instituto Nacional de Enfermedades Infecciosas

-ANLIS “Dr. Carlos G. Malbran” (INEI), Buenos Aires

Coordinacién general: A. Corso (INEI) y C. Sola (CIBICI)
Coordinaciéon médica: H. Paganini (pediatria) y R. Lamberghini (adultos).

XIl CONGRESO ARGENTINO DE MICROBIOLOGIA- VI CONGRESO SADEBAC. 2010
Sola C, Lamberghini R, Paganini H, Gagetti P, Egea AL, Lucero C, Faccone D, Galas M,
Grupo CA-MRSA Argentina, Bocco JL y Corso A.



e JUJUY: HHO

66 hospitales
20 provincias + CABA

e SALTA: SVP

e CATAMARCA: BAU, HNC

e TUCUMAN: NJT
¢ RIO NEGRO: HAC

e LARIOJA: HVB
e SANTA CRUZ: HCO; HRR

e MENDOZA: NOT
e CHACO: HSP
¢ SAN JUAN: HMOQ

e CORRIENTES: HLL, JP2
e CORDOBA: HST, IMC, RAW, RFB,

VSW, HDF, HC1, HC2, HC3, HC4,

HC6, HCt1, HC12, HC15, HC1g, HC19 * SANTA FE: ABC, FBR, GSF, HW, LCM

e LA PAMPA: HGC, HLM e ENTRE RIOS: DCM

e NEUQUEN: NEU e FORMOSA: HCF

e CHUBUT: HZE e CAPITAL FEDERAL: COS, FAV, FLE, GAR,

GUT, HAP, MUN, ALE, BRI, CEM, SAR, VEL

e PROV DE BUENOS AIRES: CAS, EVI, HUA,
INE, JUN, PEN, PLA, POS, SAN, HIE, ROS

¢ TIERRA DEL FUEGO: HRG, USH



S. aureus: CORTE de PREVALENCIA ARGENTINA
Noviembre 2009, n: 591

46%

17%

O MSSA B CA-MRSA 0 HA-MRSA




PREVALENCIA
NACIONAL

NORTE 70 %

!

CENTRO 32%

l

SUR 12 %



TIPO DE MUESTRA/INFECCION
CA-MRSA
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PREVALENCIA INFECCION INVASIVA

CA-MRSA vs HA-MRSA vs MSSA
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% Resistencia

100
80
60
40

20 -

PERFIL DE RESISTENCIA

CA-MRSA vs HA-MRSA vs MSSA

| 151 119 9.6
. 1 | . —1 . —1 03 — 0 | 0 1 [ ]
ERY CLI GEN CIP RFA CMP SXT
B CA-MRSA 0 HA-MRSA OMSSA

100 % Sensibilidad : MIN, TIG, TEI, FUS, LNZ




CA-MRSA : PERFIL DE RESISTENCIA

15%

4% 10%
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1%
BOXA OOXA+ERY BOXA+GEN OOXA+CIP




Corte de Prevalencia 2009

S. aureus
n:591

“De Inicio en el HOSPITAL”
HO -S. aureus: > 48 hs
n: 218

“De Inicio en la COMUNIDAD”
CO-S. aureus: <48 hs
n:373

zan

CA-MRSA | | HA-MSSA
11% 52%

CA-MRSA
53%

CA-MSSA
42%

1




“MRSA — the public health disaster that kills
more Americans every year than AIDS”

MRSA Awareness Ribbon Official
Color Teal Blue

October 2

http://www.mrsasurvivors.org/



\ponatENow |

The Global Leader and Voice in Awareness, Prevention, Support and Advocacy

% . MRSA Survivors Network

Get Involved History

g Welcome to the
MRSA Survivors

About MRSA N etVV 0O I‘k

S Dedicated to providing

C. difficile change, awareness, support

Survivors Stories and education

World MRSA Day The Catalyst for Change

Awards & Recognition

FACT: More Americans die every year

MRSA Infection Relief from invasive MRSA infections than from

Programs HIV/AIDS or H1N1 flu.

Support & Advocacy 3
http://www.mrsasurvivors.org/



nuevas tendencias en MRSA.....

v/ CA-MRSA contindia en aumento a nivel global

v/ Argentina: MRSA 54%, CA-MRSA37% vs HA-MRSA 17%
Clon CA-MRSA: ST5-SCCmec IV, PVL +

v/ PVL : no es crucial para la virulencia

v Transmision entre humanos y animales emerge como potencial
ruta de diseminacion

v Métodos de tipificacion molecular: criticos para identificacion
de cepas, seguimiento de brotes y monitoreo de la evolucion de

los clones



nuevas tendencias en MRSA.....

¥ o

v Epidemicidad CA-MRSA: Virulencia + Transmisibilidad

v/ La epidemiologia de las infecciones por MRSA esta
cambiando drdasticamente en nuestro pais y en el mundo.

v/ Evaluar las estrategias para el control de la
diseminacion de MRSA tanto en el medio hospitalario
como en la comunidad es nuestro gran desafio.
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MUCHAS
GRACIAS!

ATB

servicio




