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1 Introduccio

L’adquisicié de resisténcia als antibiotics (RA) per part dels bacteris causants de
malalties infeccioses és considerada una de les deu principals amenaces en salut
publica segons 'OMS." Entre les principals problematiques derivades de la RA,
cal destacar la limitacio de tractaments disponibles per a les malalties infeccioses,
a causa d’una menor eficacia dels farmacs disponibles. Aquest fet obliga una
continua revisio en la terapéutica i un empitjorament en el pronostic i la mortalitat
d’aquestes malalties d’etiologia infecciosa. De fet, s’ha descrit que la mortalitat,
consequéncia directe d’'infeccions produides per microorganismes resistents als
antibiotics, ha augmentat respecte el 2016, amb una mitjana de 33.000 morts
anuals.?3

A Catalunya, la notificacio de les resisténcies antibidtiques és d’obligat
compliment arran del Decret 203/2015, de 15 de setembre, i I'Ordre
SLT/205/2019, de 19 de novembre, per la qual s’estableix el Sistema de
notificacié microbiologica de Catalunya (SNMC), de la Subdireccié General de
Vigilancia i Resposta a Alertes de Salut Publica, com a sistema que recull
informaci6 sobre els microorganismes de declaracié obligatoria i les seves
resisténcies antimicrobianes.*® L’any 2015 es publica el Protocol de vigilancia de
les resistencies antibiotiques a Catalunya, amb el consens del Grup de treball de
I'SNMC, en el qual es determinen els microorganismes i els antibidtics subjectes a
vigilancia.® La vigilancia de les sensibilitats als antibiotics de Staphylococcus
aureus sensible a la meticil-lina (SASM) i de Staphylococcus aureus resistent a la
meticil-lina (SARM) s’inclou en aquest protocol.

Staphylococcus aureus és un coc grampositiu, B-hemolitic, catalasa positiu i
coagulasa positiu que actua com a microorganisme comensal, perd que en
determinades circumstancies pot esdevenir un patogen oportunista.”? Les
principals localitzacions de colonitzacié soén la pell i les mucoses. Es calcula que
entre el 20%-30% de la poblacié adulta sana esta colonitzada per S. aureus.® En
el vessant patogenic, S. aureus posseeix una extensa varietat de factors de
viruléncia i, per tant, les manifestacions cliniques son diverses. Aquestes van des
d’infeccions lleus de teixits i pell fins a infeccions greus (invasives) que amenacen
la vida, com ara la pneumonia, I'osteomielitis, 'endocarditis, i la sépsia.’® A més,
S. aureus té la capacitat de generar biofilms tant en teixits de 'hoste com en
superficies i dispositius médics com ara catéters.’"12 Les infeccions per S. aureus
resulten particularment problematiques a causa de I'elevat nombre d’aillats
resistents a algun antibiotic.’® En el vessant clinic cal destacar I'SARM ja que les
infeccions que produeix van associades a un augment de la mortalitat, la
morbiditat i 'estada hospitalaria en comparacié amb les infeccions causades per
I'SASM. 415 En referéncia al tractament de soques de SASM, aquest acostuma a
considerar I'is de B-lactamics com ara cefazolina, oxacil-lina o nafcil-lina.'® D’altra
banda, la vancomicina ha estat historicament el farmac d’eleccié i, de vegades,
I'altim recurs per al tractament d’infeccions greus per SARM, proporcionant
cobertura empirica i terapia definitiva. Malauradament, I'increment de I'is d’aquest
farmac ha propiciat I'aparicid, en determinades parts del moén, de soques de
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S. aureus, que presenten un fenotip de resisténcia intermédia a la vancomicina i
de soques resistents a la vancomicina (VRSA)."” No obstant aix0, altres antibiotics
com la daptomicina, la ceftarolina, el ceftobiprole i el linezolid també poden ser
utilitzats per al tractament contra determinades infeccions causades per soques
de SARM."'® En referéncia a I'epidemiologia de les resisténcies als antibiotics de
S. aureus a Europa, I'Informe de la Xarxa Europea de Vigilancia de la Resisténcia
Antimicrobiana (EARS-Net) va observar que S. aureus va ser el segon
microorganisme més reportat (22,1%) durant el 2021. Del total de S. aureus
reportats durant el periode 2017-2021, es va detectar un descens en el nombre de
SARM del 18,4% el 2017 al 15,8% I'any 2021. En el cas de I'Estat espanyol, els
percentatges de SARM es van mantenir estables durant el periode d’analisi, amb
un 24,2% l'any 2021.'° A Catalunya, segons I'tltim Informe (2016-2019), del total
de S. aureus notificats, un 79% van correspondre a aillats de SASM i el 21%
restant, a soques de SARM.2°

2  Objectiu

L’objectiu d’aquest Informe és I'analisi de la sensibilitat als antibiotics de S. aureus
SASM i de S. aureus SARM invasius, aillats a Catalunya en el periode 2016 —
2022.

3 Meétodes
3.1 Recollida de dades i centres participants

La informacié analitzada correspon a casos de pacients que han cursat un episodi
confirmat de malaltia invasiva aguda per SASM o SARM i que han estat atesos o
hospitalitzats en els centres assistencials hospitalaris i extrahospitalaris de
Catalunya.

Les dades han de complir els criteris seglients: mostra habitualment esteéril, una
unica mostra per pacient i proceés infeccids, interpretades mitjangant els punts de
tall recomanats en les actualitzacions anuals de TEUCAST. A cada centre se li
envia una enquesta referent a aquests criteris per tal de validar-ne el compliment;
i es descarten les notificacions que no els compleixin. El protocol de vigilancia
estableix que la recollida de dades de SASM i SARM es notifiqui de forma
agregada i amb periodicitat anual en un formulari especific, juntament amb altres
microorganismes, i que aquest es remeti a 'SNMC.®

En el periode d’estudi, 51 centres han participat en la vigilancia de les sensibilitats
als antimicrobians, dels quals 48 han notificat dades referents a SASM i 47,
referents a SARM.

6 de 19



Analisi de la sensibilitat als antimicrobians de Staphylococcus aureus. Catalunya 2016-2022

3.2 Antibiotics i mecanismes de resisténcia

S’ha fet el seguiment de les sensibilitats a la benzilpenicil-lina, 'oxacil-lina, la
ciprofloxacina, la levofloxacina, la gentamicina, la tobramicina, la vancomicina,
I'eritromicina, la clindamicina, la tetraciclina, la daptomicina, el linezolid, la
rifampicina i el trimetoprim-sulfametoxazole (cotrimoxazole).

En referéncia als mecanismes de resisténcia s’ha requerit, sempre que el centre
tingués la capacitat per determinar-ho, la deteccié del gen de resisténcia mecC.

3.3 Analisi

S’ha realitzat una analisi descriptiva i retrospectiva de les notificacions de casos
confirmats per laboratori dels anys 2016 - 2022. En el 2020 s’ha produit un canvi
en els punts de tall dels criteris EUCAST referent a les dades sensible i intermedi, i
I'adaptacio dels centres a aquests nous criteris ha tingut lloc en diferents anys i no
tots estan actualment actualitzats. Per aquest motiu, en aquest informe només
s’analitzen els percentatges d’aillats resistents, que mantenen els punts de tall
constants en els anys i en els diferents centres.

S’ha portat a terme una analisi estadistica de les variacions anuals mitjangant la
comparacié de proporcions per mostres independents amb el programa Epidat 3.1.
S’han considerat estadisticament significatius valors de p < 0,05. S’ha analitzat
I'evolucié del nombre de notificacions realitzades per aquells centres que han
declarat dades de forma ininterrompuda. Aixi, s’ha comparat el nombre de
notificacions per any del 2016 al 2022, i s’han considerat les dels 14 centres que
han notificat ininterrompudament durant aquests anys.

4 Resultats: Staphylococcus aureus sensible a la
meticil-lina (SASM) i Staphylococcus aureus resistent a la
meticil-lina (SARM)

En total, s’han notificat 8.950 soques de Staphylococcus aureus, de les quals
7.204 (80,5%) han estat de Staphylococcus aureus sensibles a meticil-lina
(SASM) i 1.746 (19,5%), de Staphylococcus aureus resistents a meticil-lina
(SARM).

S’han notificat dades corresponents a tot el territori (figura 1); la ciutat de
Barcelona té el major percentatge de soques notificades (35,4%), seguida del
Valles Occidental i el Vallés Oriental (15,7%).
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Figura 1. Casos i percentatge d’antibiogrames notificats de Staphylococcus aureus
(SASM i SARM), per regio6 sanitaria del laboratori notificant. Catalunya, 2016-2022

Tarragona; B I Sud
d %, arcelona su
178 (0,2%) 8485(8,7%) 6075 (6,2%)

5586 (5,7%) 3
Girona
7461 (7,8%) _— A _Nord - Maresme
A 12396 (12,7%)
Catalunya Central —
7557 (7,7%) i
Ciutat de Barcelona

34604 (35,4%)

Alt Pirineu i Aran

Vallés Occidentali
Oriental ~—
15290 (15,7%)

Font: SNMC. SGVRESP. ASPCAT. Departament de Salut.

En global, la resisténcia a la benzilpenicil-lina s’ha donat en el 86,5%
(5.276/2.267) dels casos de SASM i en el 100% dels SARM. S’observa una
disminucio significativa en les resisténcies de SASM el 2022 (82,6%) respecte a
I'any 2016 (90,7%) (p = 0,0007) (figura 2).

Figura 2. Evolucié de la resisténcia de Staphylococcus aureus invasius (SASM) a la
benzilpenicil-lina. Catalunya, 2016-2022
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% aillats resistents

El percentatge de soques resistents a les quinolones ha estat inferior al 10% en
els casos de SASM [7,4% (221/2.975) a ciprofloxacina i 6,0% (185/3.085) a la
levofloxacina] i superior al 80% en els de SARM [85,4% (744/871) a ciprofloxacina
i 84,1% (700/833) a levofloxacina]. No s’observen variacions estadisticament
significatives entre 2016 i 2022 en el percentatge de soques resistents a les dues
quinolones per SASM i SARM (figura 3).
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Figura 3. Evolucié de la resisténcia de Staphylococcus aureus invasius (SASM i
SARM) a les quinolones. Catalunya, 2016-2022
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En general, el percentatge de resisténcies als aminoglicosids ha estat del 6,0%
(372/6.223) a gentamicina i del 9,3% (344/3.701) a tobramicina en els SASM; i del
14,1% (211/1.496) a gentamicina i del 49,3% (503/1.021) a tobramicina en els
SARM. S’observa una disminucio del 59,2% el 2022 en el percentatge de 'SASM
resistent a gentamicina (p = 0,0001), respecte al 2016. No s’observen canvis en la
tendéncia de resisténcia a gentamicina per 'SARM ni a tobramicina per 'SASM ni
I'SARM (figura 4).

Figura 4. Evolucio de la resisténcia de Staphylococcus aureus invasius (SASM i
SARM) als aminoglicosids. Catalunya, 2016-2022
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La resisténcia a la clindamicina s’ha donat en el 18,6% (1.167/6.272) de les
soques de SASM i en el 27,7% (414/1.497) de les de SARM. Pel que fa a SASM,
s’observa un augment estadisticament significatiu en el percentatge de soques del
2022 (22,8%) respecte al 2016 (11,2%) (p = 0,0241), mentre que els percentatges
de resisténcia de les SARM es mantenen estables (figura 5).

La resisténcia a I'eritromicina s’ha donat en el 23,8% (1.661/6.981) de les soques
de SASMi en el 55,8% (939/1.682) de les de SARM. En el cas de SASM,
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s’observa un augment el 2022 (26,8%) respecte al 2016 (13,6%) en el
percentatge de soques resistents (p < 0,00001), mentre que els percentatges de
resistencia de SARM es mantenen estables (figura 5).

Figura 5. Evolucio de la resisténcia de Staphylococcus aureus invasius (SASM i

SARM) a clindamicina i eritromicina. Catalunya, 2016-2022
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En general, la resisténcia a la tetraciclina s’ha donat en el 3,4% (178/5.244) de les
soques de SASMi el 12,1% (152/1.256) dels de SARM. La resistencia a la
rifampicina s’ha donat en el 0,6% (32/5.459) de les soques de SASM i en el 2,5%
(34/1.372) de les de SARM. La resisténcia a trimetoprim-sulfametoxazole s’ha
donat en I'1,1% (80/7.104) de les soques de SASM i en el 2,8% (47/1.707) de les
de SARM.

A la figura 6 es mostra I'evolucié d’aquestes resisténcies per any d’estudi. No
s’han trobat diferéncies estadisticament significatives respecte al percentatge de
soques de SASM i de SARM resistents a rifampicina i trimetoprim-
sulfametoxazole en el periode d’estudi. Respecte a la tetraciclina, s’observa un
augment del percentatge de SARM resistents al 2022 (18,2%) respecte al 2016
(6,8%) (p = 0,0153), encara que no s’observen diferéncies significatives en el
percentatge de SASM resistents a aquest antibiotic en el mateix periode.
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Figura 6. Evolucié de la resisténcia de Staphylococcus aureus invasius (SASM i
SARM) a tetraciclina, rifampicina i trimetoprim-sulfametoxazole. Catalunya, 2016-
2022
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En general, pel que fa a la resisténcia a la daptomicina, en tot el periode s’han
notificat el 0,3% (17/6.586) de les soques resistents de SASM i el 0,8% (12/1.592)
de les de SARM. Respecte al linezolid, s’han notificat el 0,03% (2/7.004) de les
soques resistents de SASM i el 0,2% (3/1.697) de de les de SARM. Respecte a la
resisténcia a la vancomicina, no s’han notificat soques resistents. A la figura 7 es
mostra el percentatge i nombre de soques resistents per anys d’estudi.

Figura 7. Evolucio de la resisténcia de Staphylococcus aureus invasius (SASM i
SARM) a vancomicina, daptomicina i linezolid. Catalunya, 2016-2022
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No hi ha cap centre que hagi notificat dades referents a I'estudi de la preséncia
del gen mecC.

En resum, els percentatges de soques resistents de SASM i SARM observats en
aquesta analisi al llarg del periode 2016-2022 queden representats a la figura 8.
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Figura 8. Percentatges de soques resistents (a) de Staphylococcus aureus sensible
a la meticil-lina (SASM) i (b) Staphylococcus aureus resistent a la meticil-lina
(SARM) segons antibiotic analitzat. Catalunya, 2016-2022
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Font: SNMC. SGVRESP. ASPCAT. Departament de Salut.
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5 Conclusions

A Catalunya, en general s’han notificat un 19,5% de soques de SARM. Aquests
valors es troben en una posicié intermédia als valors observats a I'Estat espanyol
(24,2%) i a la Uni6 Europea (15,8%).

Staphylococcus aureus presenta elevades resisténcies a benzilpenicil-lina (>89%)
que es mantenen estables al llarg del periode d’estudi.

Les resisténcies a les quinolones (ciprofloxacina i levofloxacina) son inferiors al
10% per SASM i superiors al 80% en SARM, que es mantenen estables al llarg
del periode d’estudi.

El 6,0% de SASM i el 14,1% de SARM han estat resistents a la gentamicina. El
percentatge de SASM resistents a gentamicina ha disminuit significativament del
2016 (9,8%) al 2022 (4,0%). EI 9,3% de les soques de SASM i el 49,3% de les de
SARM han estat resistents a tobramicina. No s’observen diferencies significatives
en el percentatge per any de les soques resistents de SASM i SARM a aquest
antibiotic.

El 18,6% de les soques de SASM i el 27,7% de les de SARM han estat resistents
a la clindamicina. En els casos de SASM continua la tendéncia a 'augment en el
percentatge de resisténcies des de I'any 2016.

La resisténcia a I'eritromicina s’ha donat en el 23,8% de les soques de SASM i en
el 55,8% de les de SARM. En el 2022 |a resisténcia de SASM ha estat del 26,8% i
en el 2016, del 13,6%.

La resisténcia a la tetraciclina s’ha donat en el 3,4% de les soques de SASM i el
12,1% de les de SARM. S’observa un augment del percentatge de les soques de
SARM resistents el 2022 (18,2%) respecte al 2016 (6,8%).

La resisténcia a la rifampicina s’ha donat en el 0,6% dels SASM i en el 2,5% dels
SARM i es manté constant al llarg del periode d’estudi.

La resisténcia a trimetoprim-sulfametoxazole s’ha donat en I'1,1% de les soques
de SASMi en el 2,8% de les de SARM i es manté constant al llarg del periode
d’estudi.

Respecte a la daptomicina, en tot el periode s’han notificat el 0,3% (17/6.586) de
les soques resistents de SASM (2016-2022) i el 0,8% (12/1.592) de SARM (2017,
2021 2022).

Pel que fa a la vancomicina, no s’han notificat soques resistents ni de SASM ni de
SARM.
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En relacié amb el linezolid, s’han notificat el 0,03% (2/...) de soques resistents de
SASMi el 0,2% (3/...) de soques de SARM.

Es important mantenir el monitoratge de les resisténcies de SASM i SARM per
detectar-ne I'evolucié i considerar les millors opcions per al tractament de la infeccio
invasiva causada per aquests microorganismes.
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Annex 1. Laboratoris participants en la notificacié de
Staphylococcus aureus durant el periode 2016-2022

CATLAB-Centre Analitiques Terrassa AIE: SASM, SARM
Centre d’Analisis Girona (CAGI): SASM, SARM

CERBA Internacional: SASM

*Clinica Terres de I'Ebre:

Fundacié Hospital de I'Esperit Sant: SASM, SARM

Fundacié Hospital Sant Joan de Déu de Martorell: SASM, SARM
*Fundacié Sant Hospital de la Seu d’Urgell:

Hospital Comarcal de Blanes: SASM, SARM

Hospital Comarcal Sant Jaume de Calella: SASM, SARM
Hospital Clinic de Barcelona: SASM, SARM
Hospital Comarcal d’Amposta: SASM

Hospital Comarcal de 'Alt Penedés: SASM, SARM

Hospital Comarcal de Méra d’Ebre: SASM, SARM

Hospital Comarcal de Sant Bernabé: SASM, SARM

Hospital d’lgualada: SASM, SARM

Hospital d’Olot i Comarcal de la Garrotxa: SASM, SARM
Hospital de Figueres: SASM, SARM

Hospital de 'Esperanga: SASM, SARM

Hospital de la Cerdanya / Hopital de Cerdagne: SASM, SARM
Hospital de la Santa Creu i Sant Pau: SASM, SARM

Hospital de Matar6: SASM, SARM

Hospital de Palamés: SASM, SARM
Hospital de Sabadell: SASM, SARM
Hospital de Sant Celoni: SARM

Hospital de Sant Joan Despi Moisés Broggi-CLI: SASM, SARM

Hospital General de I'Hospitalet: SASM, SARM
Hospital de Sant Pau i Santa Tecla: SASM, SARM
Hospital de Terrassa-CST: SASM, SARM

Hospital del Vendrell: SASM, SARM

Hospital de Viladecans: SASM, SARM

Hospital del Mar: SASM, SARM

Hospital Dos de Maig: SASM, SARM

Hospital General - Parc Sanitari de Sant Joan de Déu: SASM, SARM
Hospital General de Catalunya: SASM, SARM

Hospital General de Granollers: SASM, SARM
Hospital Municipal de Badalona: SASM, SARM
Hospital Mutua de Terrassa: SASM, SARM

Hospital Residéncia Sant Camil-Consorci Sanitari del Garraf: SASM, SARM
Hospital Sant Joan de Déu de Manresa-Fundaciéo ALTHAIA: SASM, SARM
Hospital Universitari Arnau de Vilanova de Lleida: SASM, SARM

Hospital Universitari de Bellvitge: SASM, SARM

17 de 19



Analisi de la sensibilitat als antimicrobians de Staphylococcus aureus. Catalunya 2016-2022

Hospital Universitari de Girona Doctor Josep Trueta: SASM, SARM
Hospital Universitari de Vic: SASM, SARM

Hospital Universitari Germans Trias i Pujol de Badalona: SASM, SARM
Hospital Universitari de Tarragona Joan XXIlI: SASM, SARM

Hospital Universitari Mutua Terrassa: SASM, SARM

Hospital Universitari Sant Joan de Reus: SASM, SARM

Hospital Universitari Vall d’Hebron de Barcelona: SASM, SARM
Hospital Verge de la Cinta de Tortosa: SASM, SARM
Laboratori Echevarne: SASM, SARM

SYNLAB Diagnostics Globals: SASM, SARM

En aquesta llista s’inclouen tots els centres que han participat en la vigilancia de
les sensibilitats en el periode 2016-2022 (incloent tots els microorganismes del
protocol) i que les seves notificacions han passat els criteris de depuracio
esmentats en la metodologia.

SASM: centres que han notificat casos aillats i estudi de sensibilitat per S. aureus
sensible a la meticil-lina.

SARM: centres que han notificat casos aillats i estudi de sensibilitat per S. aureus
resistent a la meticil-lina.

*Aquest centre no ha declarat cap cas aillat de SASM/SARM.
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Annex 2. Laboratoris que han notificat ininterrompudament des
del 2016 al 2022

Hospital Comarcal de Blanes

Hospital Comarcal Sant Jaume de Calella
Hospital Clinic de Barcelona

Hospital d’Olot i Comarcal de la Garrotxa
Hospital de Palamés, Hospital General

Parc Sanitari de Sant Joan de Déu

Hospital Sant Joan de Déu de Manresa-Fundacié ALTHAIA
Hospital Universitari Arnau de Vilanova de Lleida
Hospital Universitari de Tarragona Joan XXI||
Hospital Universitari Mutua Terrassa

Hospital Universitari Sant Joan de Reus

Hospital Comarcal d’Amposta

Hospital Universitari Vall d’Hebron de Barcelona
SYNLAB Diagnosticos Globales

* En aquesta llista s’inclouen exclusivament els centres que, a més de notificar casos al llarg del
periode 2018-2022, han presentat les dades que complien els criteris de depuracio.
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