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RESUMEN

Se ha realizado un estudio prospectivo para la identificacién de los portadores
nasales de Stafilococo aureus (S. aureus) en 32 pacientes de un programa de diéli-
sis peritoneal continua ambulatoria (DPCA) y comprobar si esta circunstancia po-
dia correlacionarse con un mayor riesgo a padecer peritonitis. . -

El periodo de estudio medio por paciente fue de 10,2 + 2,8 meses. Once pa-
cientes (34,3 %) fueron identificados como portadores nasales de S. aureus (grupo
S+), mientras que los 21 pacientes restantes se consideraron negativos (grupo S—).
El ndmero total de peritonitis fue de 36 (un episodio cada 9,38 meses/paciente), de
las que 23 fueron diagnosticadas en el grupo S+ (un episodio cada 5,08 meses/pa-
ciente) y 13 en el grupo S— (un episodio cada diecisiete meses/paciente). Aplican-
do las tablas de supervivencia de Kaplan-Meier, el riesgo acumulativo de padecer
al menos una peritonitis a los doce meses fue en el grupo S+ del 91 %, frente al.
58 % en el grupo S—, mientras que para el total de las peritonitis fue del 96 %
frente al 68 %, respectivamente (test «log-rank», p < 0,005 para una peritonitis y
p < 0,001 para el total de las peritonitis).

Hubo un alto porcentaje de cultivos negativos en ambos grupos (30,4 y
38,4 %, respectivamente). En el grupo S+ se identificé al S. aureus en siete episo-
dios de peritonitis (30,4 %), frente a uno en el grupo S— (7,6 %) (diferencias no
significativas, test exacto de Fisher). Tampoco hubo diferencias estadisticamente
significativas en el ndmero de infecciones del tinel subcutineo entre ambos gru-.
pos, aunque el germen predominante en el grupo S+ fue el S. aureus (83,8 % de
las infecciones del tinel subcutineo en el grupo S+, frente a un 43,3 % en el gru-
po 5—, p = 0,02). : _ '

- Estos datos sugieren que los portadores nasales S. aureus en DPCA forman un-
grupo de alto riesgo de peritonitis y abre la expectativa de poder reducir el nimero
de peritonitis en un determinado programa tratando el estado de portador.

Palabras clave: DPCA. Peritonitis. Stafilococo aureus. Portadores nasales Stafilo-
COCO aureus. - »

STAPHYLOCOCCUS AUREUS NASAL CARRIERS AS A RISK FACTOR FOR
PERITONITIS IN A CONTINOUS AMBULATORY PERITONEAL DIALYSIS (CAPD)
. : PROGRAM
SUMMARY

We performed a prospective study to identify Staphylococcus aureus (S. aureus)
nasal carriers among patients in a CAPD program and to see if this event was asso-
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ciated with a higher risk of peritonitis. Thirty-two patients were studied during a fo-
llow-up period of one year (10.2 £ 2.8 months patient). Eleven patients (34.3 %)
were considered as S. aureus nasal carriers (group S+) and 21 were negatives
(group S—). Thirty-six peritonitis episodes were diagnosed during this period. In the
group 5+ peritonitis was diagnosed 23 times (1 episode/5.08 patientimonths) and
in the group S—, 13 times (1 episode/17 patient-months). The Kaplan-Meier met-
hod of life table analy5/5 was used. The cumulative risk at 12 months for one and
all episodes of peritonitis were 91 % vs 58 % (log-rank test; p < 0. 005) and 96 %
vs 68 % (p < 0.001) for the group S+ and 5—, respectfvely

The rate of peritonitis with negative culture was high in both groups (group S+
30.4 % and group S— 38.4 %). In the group S+, 7 cultures of peritoneal fluid we-
re positive for S. aureus versus T culture in group S— (not statistically significant,
Fisher exact test). Although the rate of subcutaneous tunnel infection was more fre-
quent in the group S— (no statistically significant), the S. aureus was the predomi-
nant infectant in the group S+ (83.3 % vs 43.5 %, p = 0.02).

We conclude that the nasal carriage of S. aureus is associated with a higher risk

of peritonitis in CAPD. Whesher the eradication of S. aureus nasal carriage results

in a reduction of the peritonitis rate among patients in CAPD should be determi-
ned.
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Introduccion

La peritonitis sigue siendo la complicacién mas fre-
cuente en DPCA y la primera causa de fracaso de la
técnica. Estas peritonitis tienen entre otras caracteris-
ticas destacables: 1. Estar causadas, en la mayoria
de las ocasiones, por gérmenes de la flora cutinea
(Stafilococo epidermidis y aureus) ', lo que hace su-
poner que la contaminacién accidental (intraluminal
y periluminal) % es la via més frecuente. 2. La desi-
gual distribucion dentro de un mismo grupo de trata-
miento, existiendo una pequefa porporciéon de pa-
cientes en los que acontece gran parte del total de las
peritonitis . Esta Gltima caracteristica ha estimulado
la busqueda de factores de riesgo que pudieran co-
rrelacionarse con el desarrollo de peritonitis. Asi, en
los altimos anos se ha prestado gran atencién a las
alteraciones de las barreras de defensa antimicrobia-
na en el peritoneo, demostrandose una correlacion
entre estas alteraciones y la recurrencia de peritoni-
tis, en particular por gérmenes poco virulentos, como
son los Stafilococos coagulasa negativos >

El Stafilococo aureus es un germen con mayor vuru—
lencia que los Stafilococos coagulasa negativos °;
Entre un 30-40 % de la poblacion sana es portadora
nasal de Stafilococo aureus y sus efectos de contami-
nacién se ha demostrado en las fistulas arterioveno-
sas de los pacientes sometidos a hemodialisis ¢ 7

Parece logico pensar que ante un aleatorio riesgo de.

contaminacién en la técnica de DPCA, aquellos pa-
cientes que tuvieran al Stafilococo aureus como flora
predominante cutdnea, deberian tener un mayor ries-
go de peritonitis. Para demostrarlo se ha realizado un
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estudio prospectivo durante un afo, en el que se han
identificado a los portadores nasales de Stafilococo
aureus en nuestro programa de DPCA y se ha segui-
do su evolucién, comparando el nimero de episo-
dios de peritonitis y los gérmenes causales con los no
portadores.

Material y métodos

Estudio prospectivo de 32 pacientes en programa
de CAPD (16 varones y 16 hembras) con una edad
media de cincuenta y uno # 15,6 anos y un tiempo
medio en dialisis de veintisiete * dieciséis meses. El
tiempo medio de estudio por paciente fue de 10,2 +
2,8 meses.

Las causas de insuficiencia renal fueron: no fllla—
das, nueve; glomerulopatias, ocho; diabetes, ocho;
nefropatias intersticiales, cinco; S. hemolitico-urémi-
co, uno, y enfermedades de Alport, una.

Todos los pacientes tenian implantado un catéter
de Toronto Western Hospital modificado y seguian
tratamiento con liquidos y sistemas de intercambio
travenol.

En cada revisién mensual se les tomé muestras na-
sales con torunda de la parte anterior de ambas fosas
nasales, transportdndolas en medio Stuart hasta su
cultivo en agar sangre. Se realizé cultivo de la salida
del tinel subcutineo por el mismo procedimiento,
siempre que existio algin signo inflamatorio en la zo-
na.

Se consideré que un paciente era portador nasal de
Stafilococo aureus si los cultivos del exudado nasal



eran positivos en al menos un 50 % de las tomas rea-
lizadas a lo largo del periodo de estudio. En ningin
paciente se traté el estado de portador nasal de Stafi-
lococo aureus.

Se consider6 como peritonitis cuando el paciente
cumplia al menos dos de los siguientes criterios:
1. Un recuento en el liquido peritoneal superior a
100 leucocitos/mm* de predominio polimorfonu-
clear. 2. Dolor abdominal, con signo de rebote posi-
tivo. 3. Cultivo positivo en el liquido peritoneal. Se
consideraron como peritonitis independientes cuan-
do al menos transcurrieron quince dias entre ambos
episodios. Una muestra de 20 c.c. del liquido perito-
neal se cultivé en thioglicolato y agar sangre. No se
realizé tipificacion de cepas mediante fagos.

Se consideré infeccion del tanel subcutdneo cuan-
do el paciente presentaba sintomas y/o signos infla-
matorios en esta localizacion o en la salida del mis-
mo con o sin supuracién. En todos los casos en los
que se identificé un germen se paut6 tratamiento an-
tibidtico, guidndonos por el antibiograma.

Método estadistico. Tablas de supervivencia de Ka-
plan-Meier (riesgo acumulativo de peritonitis) e infe-
rencia estadistica por el método log-rank para el ries-
go de peritonitis ®. El test exacto de Fisher se utiliz6
para la inferencia estadistica de los gérmenes causa-
les de peritonitis e infecciones del tinel subcutaneo
en los dos grupos.

Resultados

A lo largo del periodo estudiado se observaron 36
peritonitis (un episodio por 9,38 meses/paciente) y
44 infecciones del tinel subcutaneo (un episodio por
7,68 meses/paciente). Once pacientes (seis mujeres
y cinco varones) fueron identificados como portado-
res nasales de Stafilococo aureus (grupo S+) (34,3 %
de la poblacién estudiada), con una edad media de
cincuenta y dos = 15,5 anos, estancia en programa
de CAPD de 30,3 % 17,6 meses y tiempo medio de
seguimiento en el estudio de 10,54 + 2,69 meses. A
este grupo pertenecian dos de los ocho diabéticos
que entraron en el estudio. Los otros 21 pacientes (10
mujeres y 11 varones) se consideraron como negati-
vos (grupo S—), con una edad media de 50,5 + 15,9
afos, estancia media en programa de CAPD de
25,3 £ quince meses y un tiempo medio de segui-
miento en el estudio de 10,04 + 2,90 meses. En el
grupo S+ se observaron 23 peritonitis (un episodio
cada 5,08 meses/paciente) y 12 infecciones del tinel
subcutaneo (un episodio cada 9,75 meses/paciente).
En el grupo S— se observaron 13 peritonitis (un epi-
sodio cada 17,0 meses/paciente} y 32 infecciones del

tinel subcutaneo (un episodio cada 6,90 meses/pa-

ciente).
Aplicando las tablas de supervivencia a estos dos

PORTADORES NASALES DE STAFILOCOCO

|007
» 8
E
&
£ 60+ ‘ -——
® y
[*% T-"'
Q a0 : ——emm—
Q |
u : —— S+ n=M
l-zo 20 | em———e §—N=21
¢ il
' T
4
Fore o v o voVE VI VIIE X X X X
MESES

Fig. 1.—Tablas de Kaplan-Meier aplicadas al riesgo acumulativo
de padecer al menos un episodio de peritonitis entre los
portadores nasales de Stafilococo aureus (grupo S+}y los no
portadores (grupo S—). Inferencia estadistica por el test
«log-rank».

grupos se observé que el riesgo acumulativo de pa-
decer al menos una peritonitis a los doce meses de
iniciado el estudio (fig. 1) fue del 91 % en el grupo
S+ y del 58 % en el grupo S— (X 2 = 10,074;
p < 0;005). El riesgo acumulativo para el total de las
peritonitis (fig. 2) para el grupo S+ fue del 96 % y

para el grupo S— del 68 % (X 2 = 11,866;
p < 0,001).
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Fig. 2.—Tablas de Kaplan-Meier aplicadas al riesgo acumulativo
de padecer todas las peritonitis entre los portadores nasales de
Stafilococo aureus (grupo S+) y los no portadores (grupo 5—).
Inferencia estadistica or el test «log-ranks. ’

Los resultados de los cultivos del liquido peritoneal
y del tanel subcutdneo se muestran en la tabla I. Ca-
be destacar: 1. Un importante porcentaje de cultivos
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Tabla |

Cultivo Grupo S+ Grupo S—
Peritonitis

Negativo ................... 7 (30,4) 5 (38,4 %)

Staf. epiderm. ............... 6 (26 %) 5 (38,4 %)

Staf. aureus ................. 7 (30,4 %) 1 (7,6 %)

E.coli ... 2 (8,6 %) 17,6 %)

Pseudomona ................ 0 1 (7,6 %)

Streptococo ................ 1 4,3 %) 0

Tinel subcutineo

Staf. aureus .............. ... 10 (83,3 %) * 14 (43,7 %)
Staf. epiderm. ............... 0 9 (28,1 %) **
Pseudomona ................ 2 (16,6 %) 6 (18,7 %)
Eocoli ............... .. 0 3 (9,3 %)

Test «log-rank».

* p=0,02.

** p=0,04.

negativos en ambos grupos. 2. Un 30,4 % de perito-
nitis por Stafilococo aureus en el grupo S+, frente a
un 7,6 % en el grupo S— (diferencias no significati-
vas estadisticas). 3. Un mayor porcentaje de Stafilo-
coco aureus en los cultivos del tanel subcutianeo en
el grupo S+ (83,3 % frente a 43,7 %; p = 0,02),
aunque con una menor incidencia de infecciones de
esta localizacién en el grupo S+ (54,5 % de los pa-
cientes en el grupo S+, frente al 73,9 % en el grupo
S—).

Discusion

La parte anterior de [as narinas es un reservorio ha-
bitual de stafilococos, tanto coagulasa positivos co-
mo negativos, y es un marcador efectivo del stafilo-
coco que domina en la flora cutinea. Existen tres pa-
trones de portadores nasales de stafilococo °: 1. Co-
lonizador transitorio (el germen proviene de fuentes
externas, no se multiplica y facilmente se pierde).
2. Flora residente (con una poblacién estable que
tiene capacidad de multiplicarse). 3. Residente tran-
sitorido (adquirido de fuentes externas, pero con ca-
pacidad para multiplicarse, aunque sélo persiste por
cortos periodos de tiempo). En este estudio se definié
el estado de portador de S. aureus, cuando los culti-
vos fueron positivos en al menos un 50 % de todas
las tomas realizadas a un mismo paciente a lo largo
del periodo de seguimiento, intentando de esta forma
excluir a los colonizadores transitorios. Asi, un 34 %
de nuestros pacientes en programa de DPCA cum-
plieron estos criterios y fueron identificados como
portadores permanentes (flora residente) o residentes
transitorios. Estos datos son similares a los descritos
en pacientes urémicos en hemodialisis % !, en los
que también se ha observado que el estado de porta-
dor nasal de S. aureus condiciona un mayor nimero
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de infecciones de la fistula arteriovenosa, con cepas
idénticas a las aisladas en la parte anterior de las na-
rinas 7.

El S. aureus es responsable de aproximadamente la
cuarta parte de las peritonitis en un programa de
DPCA ', ocupando el segundo puesto en importan-
cia, detras del S. epidermidis. En el estudio presenta-
do, el S. aureus fue el causante de un 25 % de las
peritonitis, con un predominio clinicamente signifi-
cativo en el grupo de portadores nasales de S. au-
reus. Este hecho fue el que marcé las diferencias en
cuanto al riesgo de padecer peritonitis entre los dos
grupos, aunque el andlisis de los resultados estuviera
dificultado por un alto porcentaje de cultivos negati-
vos. También el estado de portador nasal de S. au-
reus se correlacioné con un predominio de este ger-
men en las infecciones del tanel subcutaneo. Es pro-
bable que este hecho influyera en el mayor riesgo de
peritonitis, pero teniendo en cuenta que cinco de los
17 pacientes portadores nasales de S. aureus que per-
manecieron libres de infecciones del tinel subcuta-
neo a lo largo del periodo de estudio tuvieron perito-
nitis incluso recurrentes, sugiere que la identificacién
del S. aureus en la nariz es un marcador mas sensible
del riesgo de peritonitis que la infeccion del tanel
subcutineo.

En cuanto a la aplicacién de este estudio al S. epi-
dermidis, que sigue siendo la primera causa de peri-
tonitis, hay autores '2 que han demostrado la infec-
cion del liquido peritoneal por la misma cepa aislada
en la nariz en tres pacientes diferentes, aunque un
estudio mas reciente '3, utilizando técnicas mas sensi-
bles para la identificacién de cepas y una poblacién
mdas numerosa en DPCA, s6lo ha demostrado tres
episodios de las 16 peritonitis estudiadas, causados
por la misma cepa de S. epidermidis aislada en, la na-
riz. Probablemente esto es debido a la gran heteroge-
neidad de cepas de Stafilococos coagulasa negativo
e€n un mismo paciente, asi como su continua varia-
Cion, tanto espontaneamente o influida por factores
como los tratamientos antibiéticos 4.

Los resultados de este trabajo podrian tener una
mayor confirmacién si se comprobara que la profila-
xis o la erradicacion del estado de portador nasal de
S. aureus disminuye el riesgo de peritonitis y de in-
fecciones del tanel subcutdneo. Esto se ha realizado
con éxito en la prevencién de las infecciones de las
fistulas arteriovenosas mediante la administracién de
rifampicina durante cinco dias asociada a aplicacio-
nes locales en [as narinas de una pomada con neomi-
cina’. También hay autores'® que, sin comprobar el
estado de portador nasal de S. aureus, han probado
una vacuna contra este germen con muy buenos re-
sultados, curiosamente no sé6lo para prevenir las peri-
tonitis por S. aureus, sino que ademas hace descen-
der de forma apreciable el nimero de peritonitis por
los Stafilococos coagulasa negativos.
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