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Resumen

La deteccion de resistencia a meticilina es complicada debido a la heterogeneidad de su expre-
sion fenotipica; dificultando su deteccién en el laboratorio, lo que ha conducido al desarrollo de va-
rias técnicas para incrementar su expresion in vitro. A fin de evaluar cuatro técnicas para la detec-
cion de resistencia a meticilina: método de difusion del disco con oxacilina (OX, 1 pg) y cefoxitin
(FOX, 30 pg); screening test, concentracion inhibitoria minima (CIM) y deteccion de PBP2a, utili-
zando la presencia del gen mecA como método de referencia, se procesaron 286 cepas de S. aureus.
Se determino la sensibilidad (SEN), especificidad (ESP), valor predictivo positivo (VPP), valor pre-
dictivo negativo (VPN) y eficiencia (EFC) de cada uno de los métodos. Se obtuvo un total de 50 cepas
resistentes a oxacilina, PBP2a positivos (mecA positivos). La sensibilidad del disco de OX fue de
99.14% y la de FOX fue de 100%. La SEN, VPP, VPN y EFC de los otros métodos fue de 100%. Todas,
a excepcion del método de difusion del disco de OX (ESP de 99.14), resultaron 100% especificos.

Palabras clave: S. aureus, resistencia a meticilina, métodos fenotipicos, métodos molecu-
lares.
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Abstract

Detecting methicillin resistance is complicated due to the heterogeneity of its phenotypic
expression, making its detection difficult in the laboratory; this has led to the development of
several techniques to increase its expression in vitro. Four techniques for detecting methicillin
resistance were evaluated: the disk diffusion method with oxacillin (OX, 1 pg) and cephoxitin
(FOX, 30 pg); the screening test, minimum inhibitory concentration (MIC) and detection of
PBP2a, using the presence of mecA gen as a reference method; 286 strains of S. aureus, were
processed. The sensibility (SEN), specificity (SPE), positive predictive value (PPV), negative
predictive value (NPV) and efficiency (EFC) of each method were determined. A total of 50
oxacillin resistant, PBP2a positive (mecA positive) strains were obtained. Sensibility of the OX
disk was 99.14%; and of the FOX disk was 100%. The SEN, PPV, NVP and EFC of the other
methods were 100%. All the tests, except the OX disk diffusion method (99.14% of ESP), were
100% specific.

Key words: S. aureus, methicillin resistance, phenotypic methods, molecular methods.

Introduccion

La aparicion de cepas de Staphylococcus
aureus resistentes a meticilina (SAMR), fue
descrita inicialmente en 1960, poco tiempo
después de la introduccion de este antibiotico
en la practica clinica (1). En esa época se utili-
zaba meticilina para evaluar y tratar infeccio-
nes por S. aureus. Ahora, la meticilina ya no es
un agente de eleccion en el manejo clinico, ni
para evaluar la susceptibilidad de S. aureus.
En su lugar, se utiliza la oxacilina (mas esta-
ble), por lo que el término correcto seria S. au-
reus resistente a oxacilina (SAOR); sin embar-
go, debido a su rol histérico, el acronimo
SAMR es aun usado por la mayoria para des-
cribir estos aislamientos (2).

Dicha resistencia es conferida por una
proteina de union a penicilina (PBP) adicio-
nal conocida como PBP2a o PBP2’, la cual no
esta presente en las cepas susceptibles a me-
ticilina. La PBP2a es codificada por el gen
mecA, el cual forma parte de un complejo
movil (mec) que reside dentro de una isla ge-
noémica, un elemento genético denominado
Cassette Cromosémico Estafilococico (SCC)
en S. aureus (3).
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Hasta la fecha, se han descrito diferen-
tes variedades de SCCmec en S. aureus (4),
los cuales varian dependiendo de su tamafio
(21 a 67 kb), modificaciones en la region re-
guladora mecA (complejo mec), el tipo de re-
combinasas cromosémicas que posea el cas-
sette (genes ccr) y los determinantes de resis-
tencia que adquiera debido a la integracion
de plasmidos y/o transposones (5-7).

La deteccion de resistencia a meticilina
es complicada debido a la heterogeneidad de
su expresion fenotipica; es decir, a pesar que
todas las células de una poblaciéon posean el
gen, s6lo 1 en 104 a 1 en 108 la manifiestan, di-
ficultando su deteccién en el laboratorio (8),
lo que ha conducido al desarrollo de varias
técnicas para incrementar la expresion in vi-
tro de dicha resistencia (9) y reducir el tiem-
po diagnostico, mediante la busqueda de me-
todologias sensibles y especificas (10, 11).

Las pruebas recomendadas por el CLSI
(Instituto para la Estandarizacion de Labora-
torios Clinicos, segin sus siglas en inglés)
(12), incluyen: el método del disco de oxacili-
na (OX, 1 ug) en agar Mueller Hinton (MH)
incubado a 35°C, y la prueba de descarte en
agar oxacilina (MH conteniendo 6 pg/mL de
OX y 4% de NaCl).
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Entre los métodos mas recientes para la
deteccion de resistencia a OX se encuentran:
E-test® (AB Biodisk, Solna, Suecia) para la
determinacion de concentracion inhibitoria
minima (CIM), el sistema automatizado VI-
TEK 2® (bioMérieux, La Balme les Grottes,
Francia) y las pruebas de aglutinacién de par-
ticulas de latex para la deteccion de PBP2a
(13). Adicionalmente, se ha demostrado que
el cefoxitin (cefamicina) in vitro, induce la
produccion de PBP2a en cepas de S. aureus
meticilino sensibles (SAMS); por lo que el
método de difusion del disco usando cefoxi-
tin (FOX 30 pg) ha probado ser un buen en-
sayo para la deteccion de resistencia de bajo
nivel a OX en cepas de S. aureus (12,14-16).

Debido al enorme potencial patogeno de
las cepas SAMR y a que estas son aisladas con
una frecuencia general de 25.40% en pacien-
tes (42.10% en hospitalizados y 13.90% en pa-
cientes ambulatorios) y de 16.36% entre el
personal de salud que labora en el SAHUM
(datos no publicados), se considero pertinente
realizar la presente investigacion, con el obje-
tivo general de evaluar cuatro técnicas para la
deteccion de resistencia a meticilina en S. au-
reus: método de difusion del disco con oxacili-
na (1 pg) y cefoxitin (30 pg), screening test,
concentracion inhibitoria minima (CIM) y de-
teccion de PBP2a, utilizando la presencia del
gen mecA, como método de referencia.

Materiales y Métodos

Cepas bacterianas: se analizaron 286
cepas de S. aureus aisladas en el Centro de
Referencia Bacteriologica del Servicio Auto-
nomo Hospital Universitario de Maracaibo
(CRB-SAHUM). La identificacion de los ais-
lamientos fue confirmada utilizando la meto-
dologia convencional: morfologia colonial y
celular, afinidad tintorial (reaccién al Gram),
coagulasa libre, catalasa, oxidacion-fermen-
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tacion (OF) de la glucosa, fermentacion del
manitol, DNAsa y factor de agregacion
(Staphylase test kit, Oxoid ®).

Susceptibilidad antimicrobiana:
la susceptibilidad y resistencia a los antibidti-
cos fue determinada mediante el método de
difusion del disco en agar (17), siguiendo los
lineamientos del CLSI (12). A este fin, se pre-
par6 un indculo estandarizado comparable
con el tubo 0.5 de Mactarland, por resuspen-
sion directa de colonias a partir de un cultivo
puro de 24 horas en agar sangre (AS). Con
ayuda de un hisopo estéril, se inocul6 la su-
perficie de una placa de agar Miieller Hinton
(MH) y se procedi6 a probar los discos de an-
tibioticos, particularmente, oxacilina (OX 1
ug). Las placas inoculadas se incubaron a
35—37°C exactamente por 24 horas en at-
mosfera aerdbica. En la lectura, se consider6
como sensible toda cepa cuyo halo de inhibi-
cion, fuese = 13 mm; resistente, con halos de
inhibicion < 10 mm y como intermedias,
aquellas con diametros comprendidos entre
11y 12 mm.

Determinacion de resistencia a
oxacilina con FOX (30 pg): adicional-
mente al disco de oxacilina (1 pg), se utilizo el
método de difusion del disco con cefoxitin
(FOX 30 pgconsiderando como resistente un
halo de inhibicion < 21 mm. y sensible; un
halo = 22 mm, acorde a los criterios del
CLSI(12). Toda cepa resistente al disco de
FOX, fue considerada como resistente a OX.

Determinaciéon de la resistencia a
oxacilina mediante el método de des-
carte (Screenning test): a todas las cepas
de S. aureus que resultaron intermedias o
resistentes a OX por el método de difusion
del disco en agar, se les efectu6 el descarte
en agar MH conteniendo 4% de NaCl (p/v
0.68 mol/L) y OX (6 ug/mL) con un in6culo
de 100 pL de una suspensién estandarizada
comparando con la turbidez del tubo 0.5 de
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MacFarland, preparada por resuspension di-
recta de las colonias provenientes de un culti-
vo en agar sangre de 24 horas. Las placas fue-
ron incubadas 24 horas exactas a 35°C en ae-
robiosis y examinadas luego, cuidadosamen-
te, con luz transmitida para su lectura e inter-
pretacion, considerandose resistentes cuan-
do se observo crecimiento de, al menos, una
colonia (12).

Determinacion de la concentra-
cion inhibitoria minima (CIM) a OX: a
todas las cepas de S. aureus resistentes o in-
termedias a OX por el método de difusion del
disco tinico de alta potencia, se les determin6
la CIM a OX mediante el método de E-test®
(AB Biodisk, Solna, Suecia), probandose un
rango de concentraciones entre 256 y
0.016 pg/mL, en agar MH y con un in6culo es-
tandarizado en forma similar que en el méto-
do de difusion del disco. Se defini6 la CIM
como la minima concentracion del antibiético
capaz de inhibir el crecimiento bacteriano y se
interpret6 de acuerdo a los criterios del CLSI
(12), reportandose como resistentes las cepas
con una CIM = 4 ug/mL y como sensibles,
aquellas cuya CIM era < 2 pg/mL (Figura 1).

Determinacion de la produccion
de PBP2a: la deteccion de PBP2a como pro-
ducto del gen mecA fue realizada utilizando
el PBP2a Test Kit (Oxoid®), de acuerdo a las
indicaciones del fabricante. Este método se
basa en la aglutinacion de particulas de latex
sensibilizadas con anticuerpos monoclonales
contra la proteina PBP2a (18-20).

Procedimiento de extracciéon de la
PBP2a: Anadir 4 gotas del reactivo de ex-
traccién 1 en un tubo de microcentrifuga. Con
un asa estéril, tomar 5-10 colonias prove-
nientes de un medio de agar sangre y suspen-
der en el tubo conteniendo el reactivo de ex-
traccion. Colocar el tubo en bloque térmico
(mas de 90°C) por 3 minutos. Retirar el tubo
de prueba del calor y esperar a que alcance
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Figura 1. Determinacion de CIM a OXen S.
aureus por el método de E-test®
2007. CRB-SAHUM, Maracaibo
(n=50).

temperatura ambiente. Afiadir una gota del
reactivo de extraccion 2 y mezclar bien. Cen-
trifugar a 1500 g durante 5 minutos y separar
el sobrenadante.

Procedimiento de la aglutinacién
de particulas de latex: Para cada prueba a
realizar, marcar un circulo en la tarjeta de reac-
cion para el reactivo latex y otro para el control.
Colocar 50 uL del sobrenadante en el circulo
correspondiente y afiadir una gota del reactivo
latex. Mezclar bien con un aplicador. De la mis-
ma manera, colocar 50 uL del sobrenadante en
el circulo marcado como control y afiadir una
gota del reactivo control. Mezclar bien con un
aplicador. Imprimir un movimiento giratorio a
la tarjeta durante 3 minutos y observar la apa-
ricion de aglutinacion en condiciones normales
de iluminacion. Desechar la tarjeta de acuerdo
con las normas de bioseguridad en un recipien-
te con desinfectante.

Lectura de la prueba: para conside-
rar la prueba como positiva debe observarse
aglutinacion en 3 minutos con el reactivo la-
tex y no con el control (Figura 2).

Deteccion del gen mecA (Determi-
nante de la resistencia a oxacilina): se
realizo6 mediante la técnica de Reaccion en
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PBP2a Positiva

PBP2a Negativa

Figura 2. Deteccion de PBP2a en cepas de S. aureus mediante aglutinacion de particulas de latex.
2007. CRB-SAHUM, Maracaibo (n=286).

Cadena de la Polimerasa (PCR). La extrac-
cion del ADN bacteriano se realizo a partir de
un cultivo puro de SAMR, en AS de 18-24 ho-
ras de incubacion. A este fin, se resuspendie-
ron 4 a 5 colonias del microorganismo en 100
uL de solucion salina fisiologica estéril. Se so-
metieron a ebullicion durante 10 minutos,
para posteriormente, centrifugar a 12000
rpm por 2 minutos. Se separo el sobrenadan-
te en un nuevo eppendorf estéril, utilizando-
se 5 ul de este sobrenadante como ADN mol-
de para la reaccion de PCR.

Para esta, se utiliz6 una mezcla que con-
tenia ademas: 200 uM desoxinucleétidos tri-
fosfato; 10 mM Tris (pH 8.3); 50 mM KCl; 1.5
uM MgCl,; 50 pmo de primers y 1.25 U de
Taq DNA polimerasa (Promega®). Los pri-
mers utilizados correspondieron a una re-
gion altamente conservada del gen mecA de
310 bp: mecA-Plus: 5’TGG CTA TCG TGT
CAC AAT CG 3’ (Eurogentec®) y mecA-M-
inus: 5'CTG GAA CTT GTT GAG CAG AG 3’
(Eurogentec®). Se utilizd como control inter-
no de amplificacion el gen ribosomal 16S, con
los primers: 16S Plus: 5’AGG AGG TGA TCC
AAC CGC A 3’ (Eurogentec®) y 16S Minus:
5’AACTGG AAG AAG GTG GGG AT 3’ (Euro-
gentec®). La amplificacion se realiz6 en un
termociclador MJ Research PTC100® de

acuerdo al siguiente protocolo: desnaturali-
zacion a 94°C por 5 minutos, seguido de 30
ciclos a 94°C por 30 segundos, 52°C por 30
segundos y 72°C por 30 segundos, con una
extension final a 72°C por 5 minutos. Los
productos amplificados por PCR fueron se-
parados mediante electroforesis en gel de
agarosa al 1% y tefiidos con bromuro de etidio
para su posterior visualizacion con luz UV.
Las condiciones de la corrida electroforética
fueron 100 V por 30 minutos (21).

Analisis estadistico: Para el registro
de los datos de susceptibilidad y resistencia
antimicrobiana se utiliz6 el programa WHO-
NET™ (World Health Organization Net),
version 5.4.

Para comparar los métodos de detec-
cion de resistencia a oxacilina, se determiné
la sensibilidad (SEN), especificidad (ESP),
valor predictivo positivo (VPP), valor predic-
tivo negativo (VPN) y eficiencia (EFC) de
cada uno de los métodos utilizados, emplean-
do la presencia del gen mecA, como método
de referencia.

Los criterios anteriormente menciona-
dos para la evaluacion de los distintos méto-
dos fenotipicos de deteccion de resistencia a
OX, se definieron de acuerdo a lo expresado
en la Tabla 1.
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Tabla 1. Definicion de criterios para la evaluacién de métodos fenotipicos de deteccion de resis-

tencia a oxacilina.

Prueba a evaluar*

Método de Referencia**

Positivos

Negativos

Verdaderos positivos (a)

Falsos negativos (c)

Falsos positivos (b)

Verdaderos negativos (d)

* Método del disco, screening test, E-test, deteccion de PBP 2a * Deteccién de gen mecA (PCR).

SEN= (a/a+c) X 100
ESP= (d/b+d) x 100
VPP= (a/a+b) x 100
VPN= (d/c=d) x 100
EFC= (a=d/a=b=c=d) x 100

Control de Calidad: para el control
de calidad de las pruebas de tipificaciéon mo-
lecular y susceptibilidad antimicrobiana, se
utilizaron las cepas S. aureus ATCC 29213
(susceptible a OX) y S. aureus ATCC 43300
(resistente a OX).

Resultados

La prevalencia observada para SAMR
fue de 17.48% (50 cepas). Entre los 286 aisla-
mientos de S. aureus, 50 fueron SAMR,
PBP2a positivos y mecA positivos y 236 re-
sultaron SAMS, PBP2a negativos, mecA ne-
gativos (Figura 3).

La sensibilidad del disco de oxacilina
(1 ug) fue de 100.00% con indculo de 108
UFC/mL incubado a 37°C por 24 horas (Ta-
bla 2). Todos los aislamientos meticilino-re-
sistentes mostraron halos de inhibiciéon < 21
mm para FOX; mientras que todas las cepas
meticilino-sensibles mostraron halos de in-
hibicién con didmetros mayores. Utilizando
estos diametros criticos, las pruebas de difu-
sion del disco empleando FOX fueron 100%
sensibles y 100% especificos (Tabla 2).

La sensibilidad, valor predictivo positi-
vo, valor predictivo negativo y eficiencia de
los otros métodos probados (difusion del dis-
co utilizando FOX, E-test®, agar screening
test y deteccion de PBP2a) fue de 100%.
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Todos estos métodos, a excepcion del método
de difusion del disco de OX (1 ug) (99.15% de
especificidad), resultaron 100% especificos
(Tabla 2).

En casos de resistencia heterogénea a
OX por el método de E-test®, la CIM registra-
da correspondi6 al limite superior de la inhi-
bicion del crecimiento de la poblacion mas
resistente. Las CIM’s encontradas para las
cepas SAMR oscilaron entre 8 ug/mLy > 256
pug/mL, con una CIM;, y CIMg, de 256
ug/mL. Todos los métodos probados dieron
resultados satisfactorios con las cepas de re-
ferencia utilizadas como control.

Discusion

La resistencia bacteriana es un proble-
ma de salud publica a nivel mundial (22), que
ha sido considerado como el desafio supremo
de la microbiologia del siglo XXI (23, 24). La
prevalencia de gérmenes Gram positivo re-
sistentes a antimicrobianos de primera linea
para su tratamiento ha aumentado desde la
pasada década, modificAndose las pautas te-
rapéuticas en base a los patrones de suscepti-
bilidad de cada region (25, 26).

El tratamiento de las infecciones pro-
ducidas por S. aureus es cada vez més com-
plicado, ya que a pesar de la existencia de
gran variedad de antibi6ticos “activos” in vi-
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Figura 3. Amplificacion del gen mec A por PCR. 1: Marcador de Peso Molecular; 2: Control
positivo S. aureus ATCC 43300; 3: Control negativo S. aureus ATCC 29213; 4: Agua
destilada; 7y 9: S. aureus mec A (+); 5,6 y 8: S. aureus mec A(-).

Tabla 2. Deteccion fenotipica de resistencia a oxacilina en cepas de S. aureus. 2007.

CRB-SAHUM, Maracaibo (n=286).
Método SEN ESP VPP VPN EFC

Difusion del disco

OX (1 pug) 100.00 99.15 96.15 100.00 99.00
FOX (30 ug) 100.00 100.00 100.00 100.00 100.00
Otros métodos? 100.00 100.00 100.00 100.00

a: Agar screening test, E-test (CIM), detecciéon de PBP2a (latex).

SEN: Sensibilidad.

ESP: Especificidad.

VPP: Valor Predictivo Positivo.
VPN: Valor Predictivo Negativo.
EFC: Eficiencia.

tro contra este patoégeno, su habilidad natu-
ral para desarrollar nuevos mecanismos de
resistencia, compromete su utilidad tera-
péutica (24, 26).

Desde su aparicion, la prevalencia de ce-
pas SAMR se ha ido incrementando a nivel
mundial, correspondiéndole hasta un 35% de
los aislamientos clinicos en hospitales ameri-
canos y europeos (21, 27).

Dentro de las técnicas fenotipicas para
detectar meticilino-resistencia se puede

mencionar el screening en agar MH con
6 ug/mL de OX y 4% de NaCl, el método de
difusion del disco en agar, determinacion de
CIM por dilucién, E-test y los métodos auto-
matizados (28).

Varios estudios han demostrado que el
100% de aislamientos SAMR pueden ser de-
tectados por el método de dilucion en caldo
(29), dilucion en agar (30), agar screening
test (31), gradiente de difusion (E-test) (32) o
el método de difusion del disco en agar (33).
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Las metodologias mencionadas ante-
riormente, por lo general, tienen limitaciones
en diferenciar entre resistencia a meticilina
heterogénea de grado 1 y la falsa resistencia
debida a la hiperproduccién de -lactamasas,
alteracion de PBP’s 1, 2 y 4, o hiperproduc-
ci6on de PBP4 (28, 30, 33). En el caso de falsa
resistencia, no hay evidencias clinicas que su-
gieran su relacion con fracasos terapéuticos y
de hecho, en diferentes estudios en modelos
animales se demostro6 que el tratamiento con
penicilinas resistentes a penicilinasas es efec-
tivo contra estas cepas (34-36).

En esta investigacion, se observd una
buena sensibilidad, especificidad, valor pre-
dictivo positivo, valor predictivo negativo y
eficiencia, en todos los métodos probados.
Como ya se ha reportado, la deteccion de re-
sistencia a OX mediante el empleo de discos
de antibidticos (OX, 1 ug) es el método menos
confiable para la deteccion de resistencia a
OX en S. aureus; ya que present6 menor es-
pecificidad (99.15%), valor predictivo positi-
vo (96.15%) y eficiencia (99.30%), ademas de
requerir 24 horas de incubacion previo a su
lectura e interpretacion (36). No obstante, es
bueno sefialar que estos valores correspon-
den ala comparacion con el gold standard, el
que si bien detecta el tipo de resistencia a me-
ticilina, mas frecuente entre las cepas de S.
aureus, no incluye todos los mecanismos de
resistencia que pueden encontrarse en estos
microorganismos (28).

Se ha determinado la existencia de ce-
pas SAMR que no poseen el gen mecA y que
deben su resistencia a la modificacion de ge-
nes que codifican las PBP’s normales, a la so-
bre-expresion de PBP’s normales o a la hi-
per-produccion de 5-lactamasa estafilococica
(10, 12). Estas cepas presentan un nivel de re-
sistencia “boderline” a OX (4 a 8 ug/mL) y no
producen PBP2a (2). Ademas, generalmente,
no se observa asociacion con resistencia a
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otros antimicrobianos, a diferencia de lo que
ocurre con las cepas mecA positivas (10, 17).

En este trabajo, se detectaron 2 cepas de
este grupo, las cuales resultaron resistentes a
OX por el método del disco (1 pg); pero
PBP2a negativas (mecA negativas). La inclu-
sion del disco de amoxicilina/acido clavula-
nico en el antibiograma revel6 un fenotipo
correspondiente a la hiperproduccion de
p-lactamasas.

El método de difusion del disco em-
pleando FOX se present6 con una sensibili-
dad y especificidad del 100% para todos los
aislamientos SAMR. Esto demuestra que este
método es una alternativa confiable, al méto-
do del disco de OX (1 ug), usado rutinaria-
mente en las pruebas de susceptibilidad anti-
microbiana (17, 37).

La fuerte correlacion entre los diametros
de los halos de FOX y la resistencia a OX obe-
dece a mecanismos todavia no demostrados;
al parecer, puede deberse a la interaccion en-
tre la PBP2a y varias PBP’s, por mecanismos
todavia desconocidos (37). Comparadas con
las cefalosporinas, las cefamicinas (FOX y
MOX) tienen mayor afinidad por la PBP4 de
S. aureus, una proteina involucrada en el en-
trecruzamiento del peptidoglucano de la pa-
red celular (38-40). In vitro, la sobre-expre-
sion de la PBP4 en una cepa SAMS la convier-
te en resistente a meticilina (SAMR) (40); a
nivel local, debido a la poca disponibilidad de
discos de MOX, el empleo de FOX, es una op-
cion valida para la deteccion de resistencia en
S. aureus, e incluso puede usarse, conjunta-
mente con el disco de OX (1 ug) para verificar
los resultados obtenidos.

Existe un gran consenso en la literatura,
en relacion a que el agar screening test es el
método fenotipico més confiable para la de-
teccion de resistencia a OX en estafilococos
(14,31-34). Soportando tales afirmaciones,
los resultados obtenidos muestran que este
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es un método sensible y especifico para de-
tectar resistencia a meticilina en cepas de S.
aureus (9).

En el presente estudio, las CIM’s a OX
fueron determinadas por E-test®, el cual ha
sido referido como una excelente opcion a los
métodos convencionales de dilucién en caldo
o agar (30). Los resultados muestran que es
un método con excelente “performance”, con
una eficacia diagnostica similar a la del méto-
do de referencia, permitiendo detectar la to-
talidad de cepas SAMR; sin embargo, su em-
pleo es limitado a trabajos de investigacion,
pues su elevado costo, lo hace inalcanzable
para laboratorios de rutina; a pesar de su fa-
cilidad de empleo y reproducibilidad de re-
sultados.

A pesar de que la determinacion del gen
mecA es considerada el gold standard en la
deteccidn de resistencia a OX en S. aureus, la
realizacion cotidiana en laboratorios clinicos
es poco practica y de alto costo (21, 28, 41).
Desde el afio 2002, el NCCLS actualmente
CLSI, ha aceptado que la deteccion de PBP2a
es un método alternativo para la evaluacion
de resistencia a meticilina en estafilococos, el
cual correlaciona de forma excelente, con la
presencia del gen mecA (14, 21, 41).

La aglutinacion presenta una ventaja adi-
cional en lo que respecta al tiempo de detec-
cion, ya que se pueden obtener resultados en
s6lo 15—20 minutos, después de aislada la cepa
bacteriana. Por otra parte, es facil de realizar e
interpretar, y podria representar, en los casos
que sejustifique, una alternativa para laborato-
rios clinicos que no disponen de métodos mo-
leculares de diagnostico y donde la comunica-
cion eficiente de estos resultados rapidos, al
cuerpo médico, podria contribuir al uso racio-
nal y acotado de los glicopéptidos y los nuevos
agentes antiestafilococicos (12, 21, 29).

(1)

(2)

(3)

(4)

(5)

(6)

(7)

®
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