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Sr. Editor: los sistemas automatizados presentan limita-
ciones en la deteccion de resistencia a meticilina en Staphylo-
coccus aureus', ya que pueden no detectar cepas con expre-
sion heterogénea. El CLSI recomienda la utilizacion de cefoxiti-
na, mejor inductor de la produccion de PBP2a que la oxacilina,
aunque el método considerado de referencia es la amplifica-
cién del gen mecA mediante PCR2

Determinamos la resistencia fenotipica a meticilina en
255 aislados clinicos de S. aureus obtenidos entre marzo de
2007 y enero de 2009 y remitidos desde 4 hospitales de la Co-
munidad Valenciana. Las muestras se cultivaron en agar san-
gre y chocolate, y se incubaron en aerobiosis a 37°C durante
24 horas. La identificacion bioquimica y el antibiograma se
realizaron en todas las muestras mediante dos métodos: POS-
COMBO P32 de MicroScan WalkAway (Siemens) y AST-P626 de
Vitek2 (bioMérieux). Ambos incluyen un pocillo de screening
con cefoxitina de 4 y 6 mg/L, respectivamente. Para resolver las
discordancias o detectar heterorresistencias, se utilizaron dis-
cos de 30 ug de cefoxitina (Oxoid) y tiras de E-test de oxacilina
(bioMeérieux), en medio de Mueller-Hinton (bioMérieux), con un
inéculo bacteriano de 0,5 McFarland, incubando 24 horas en
atmosfera aerobia a 35°C, y leyendo los halos con luz trans-
mitida (CLSI M2-A9). Se completd el estudio con la deteccion
del gen mecA por PCR en todos los aislados, siguiendo el pro-
cedimiento descrito por Geha et af. que utiliza los iniciadores
MecA-1 y el MecA-2, y una secuencia universal de ADNr 16S
(Rib-1y Rib-2) como control interno. Los productos de la PCR
se observaron en geles de agarosa al 1%.

Un 40,4% de las cepas a estudio resultaron S. aureus
resistente a meticilina (SARM), con CMI para la oxacilina >2
mg/L. Tras la amplificacion se observo para todas las cepas una
banda de 479pb correspondiente al control interno, y una se-
gunda banda de 310pb en las que presentaban el gen mecA (fi-
gura 1). De entre las 152 cepas consideradas fenotipicamente
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S. aureus sensible a meticilina (SASM), dos de ellas (1,3%) pre-
sentaron el gen mecA; estos aislados reciben el nombre de OS-
SARM (oxacilin sensibles-SARM). Los métodos automatizados
determinaron CMI de oxacilina de 0,5 mg/Ly 1 mg/L; y en el
E-test realizado para su confirmacion, las CMI fueron de 0,5y
1,5 mg/L, respectivamente. Ambas cepas eran ademas sensibles
a cefoxitina, tanto por los sistemas automatizados como por el
test de difusion en disco (>20mm). La presencia de PBP2a se
constatd por aglutinacion con latex (Oxoid).

Todas las cepas con fenotipo de resistencia a meticilina
presentaron el gen mecA, lo que en principio descartaria que la
resistencia a meticilina pudiera deberse a otros procesos como
la hiperproduccion de B-lactamasas (cepas BORSA: boderline
S. aureus)*, la modificacion de las PBPs habituales (cepas MO-
DSA: modified S. aureus)® o a cepas con actividad meticilina-
sa® Encontramos un 0,7% (2/255) de SASM portadores del gen
mecA, valor similar al obtenido en otros estudios con porcen-
tajes en torno al 0,3-1%; como el de Sakoulas et al. quienes
clasifican 203 aislados como SARM por PCR, detectando un
0S-SARM (0,5%) en un hemocultivo’; o el de Hososaka et al.
en el que se detectan 6 OS-SARM (1,5%) entre 408 aislados
analizados®, aunque ninguno de estos autores refiere si las ce-
pas mostraban sensibilidad a cefoxitina. Sharff et al. describen
dos casos de bacteriemia por 0S-SARM, uno de los cuales era
ademas sensible a cefoxitina®, al igual que los dos referidos en
este trabajo.

Es importante recordar que el gen mecA no es el unico
responsable de la resistencia a meticilina, sino que existen
otros factores cromosémicos implicados como los genes que
sintetizan las proteinas femXAB (factores esenciales de expre-
sion de resistencia a meticilina). Giannouli et al. atribuyen Ia
respuesta atipica frente a la oxacilina de aislados oxacilina-
sensibles mecA positivos, a la acumulacion de cambios ami-
noacidicos en las proteinas femXAB'®.

Los dos aislados OS-SARM de este estudio eran de origen
comunitario, procedian de un absceso y un exudado de herida
de sendos pacientes. Se trataron con ciprofloxacino y amoxi-
clavulanico, respectivamente, sin que se refiriesen problemas
de respuesta. Consideramos necesario contemplar la existencia
de estas cepas ante fracasos terapéuticos en aislados, aparen-
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Figura 1

Resultado de PCR del gen mecA. Primera carrera se corresponde con

el control de peso molecular (GeneRuler™ 100bp Plus DNA Ladder de
Fermentas®). En los carriles que muestran dos bandas, la superior se
corresponde con el control interno y la inferior a la amplificacion del gen

mecA. Control negativo (cepa CCGU 47167).

temente sensibles a meticilina, tratados con B-lactamicos®, ya
que errores en la deteccion de SARM podrian favorecer la dise-
minacion de cepas resistentes®.
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