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Resistencia fenotipica a eritomicina en
Staphylococcus spp. aislados de infecciones en

perros
DENAMIEL,G'; MAS,J"; PUIGDEVALL, T' y GENTILINLE".

RESUMEN

Un total de 98 cepas de Staphylococcus spp. resistentes a eritromicina,
aislados a partir de infecciones en piel y oido de perros procedentes de la ciudad
de Buenos Aires y el conurbano, se caracterizd el perfil fenotipico de resistencia
frente a eritomicina (Eri). EI 73, 5 % (72) de los estafilococos presenté el fenotipo
MLS, el 10,2 % (10) el fenotipo MLS y el 16,3 % (16) el fenotipo M. No se
detectaron estafilococos con fenotipo L de resistencia. Todas las cepas
presentaron una concentracion minima inhibitoria mayor a 256 ug/ml para
eritromicina. A través del monitoreo de estos perfiles fenotipicos podremos aportar
datos sobre la evolucién epidemiolégica de la eritromicina resistencia y minimizar

los errores de interpretacion en las lecturas de las pruebas de sensibilidad.
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Resistance phenotypes to erythromycin in

Staphylococcus spp isolated from dog’s infections

SUMMARY

A total of 98 strains of erythromycin-resistant Staphylococcus spp isolated
from otitis and skin infections in dogs from Buenos Aires city and outskirts were
tested for their resistance phenotype profile to erythromycin (Eri). Of these, 73.5%
(72) of Staphylococcus showed (MLS phenotype, 10.2% (10) showed MLS
phenotype and 16.3% (16) showed M phenotype. Staphylococci with L phenotype
were not found. The Eri MIC for all the strains was over 256 pg/ ml. Throughout
these studies, we can have more information about the evolution in the
epidemiological resistance to erythromycin, and errors in the interpretation of
sensibility test could be reduced.
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INTRODUCCION

Las asociaciones mundiales encargadas de la estandarizacion de la
metodologia e interpretacion de las pruebas de sensibilidad in vitro, tienen como
objetivo colaborar en la eleccion adecuada del antimicrobiano para el tratamiento
seguin el microorganismo aislado y localizacion de la infeccion °. Para el caso de
estafilococos de importancia clinica, se recomienda ensayar en primera instancia
los antibidticos betalactamicos (penicilina y oxacilina), sin embargo es habitual

encontrar cepas resistentes a los mismos & % '3 17: 20

, por lo que se deben probar
otros grupos de antimicrobianos, como los macrolidos.

Estos antibidticos conforman un grupo que estructuralmente poseen
azucares unidos a un gran anillo lacténico. Su mecanismo de accién esta dado por

la inhibicion de la sintesis proteica al actuar sobre la fraccion 50S de los ribosomas
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bacterianos, resultante del bloqueo de la translacion del ARN-t-aa por interferencia
estérica'®. La eritromicina es uno de los mas utilizados en medicina veterinaria.

Los macrdlidos junto con las lincosamidas (Lin) y estreptograminas B,
conforman un grupo de antimicrobianos vinculados por presentar un mismo
mecanismo de accion y espectro antibacteriano. Los receptores ribosomales son
comunes 0 se encuentran proximos por lo que es conocido desde hace tiempo
que los cocos Gram positivos manifiestan resistencia cruzada frente a ellos,
pudiendo aparecer como drogas activas “in vitro” pero ser clinicamente inefectivas

Los cocos Gram positivos poseen diferentes mecanismos de resistencia
frente macrolidos que se reconocen como los fenotipos: MLS, My L 245618

El fenotipo MLS es originado por la produccion de una enzima llamada
metilasa, que causa un cambio en la conformacion del sitio blanco, reduciendo la
union del antibiético a la subunidad 50S del ribosoma. Este fenotipo puede ser
constitutivo (cMLS) o inducible (JMLS) e indica resistencia cruzada frente a todos
los macrolidos, incluyendo los derivados con nucleos de 14, 15 y 16 atomos de
carbono , asi como a lincosamidas y estreptograminas B.

El fenotipo M consiste en un mecanismo de resistencia que incluye un
sistema de eflujo activo especifico con tres componentes, dos de los cuales
median la union al ATP mientras que el ultimo es una proteina de membrana,
hidrofdbica, que causa la expulsion del antibidtico al exterior. Este fenotipo indica
unicamente resistencia a los compuestos de 14 y 15 atomos de carbono, incluida
Eri, sin afectar a los de 16 atomos de carbono ni a licosamidas vy
estreptograminas.

El fenotipo L, es producido por la presencia de una lincosamida
nucleotidiltransferasa que puede presentarse en los estafilococos coagulasa
negativos (ECN) .

El objetivo de este trabajo es estudiar el patrén fenotipico de resistencia
frente a eritromicina en cepas de Staphylococcus spp aisladas a partir de

infecciones en perros de Buenos Aires y el Gran Buenos Aires.
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MATERIALES Y METODOS

Muestras: Se trabajé con un total de 98 cepas de Staphylococcus spp
resistentes a Eri, detectadas por el método de difusién en agar', segun
recomendaciones del National Committee for Clinical Laboratory Standards,
(NCCLS) ™ ™. Las cepas fueron aisladas a partir de infecciones de piel y oido en
perros, sin discriminar raza, sexo o edad, provenientes de Buenos Aires y Gran
Bs. As, obtenidas entre enero de 2001 y mayo de 2003, e identificadas mediante
pruebas bioquimicas convencionales (catalasa, fermentaciéon de la glucosa,
crecimiento con cloruro de sodio al 6.5% y coagulasa) segiin Manual Bergey®

Caracterizacion de los fenotipos de resistencia a eritromicina: Se realizd
por antibiograma por difusion’, colocando un disco de Eri (15ug) a dos centimetros
de un disco de clindamicina (Cli 2ug) y de lincosamida (Lin 2ug) siguiendo las
recomendaciones del NCCLS™ ™.

La interpretacion de los fenotipos se realizé segun la siguiente lectura:

Fenotipo (MLS (Eri-R y CIi-R): se detectd por la ausencia de un halo de inhibicion
alrededor de los discos de Eri y CIi, indicando resistencia a ambos
antimicrobianos.

Fenotipo iMLS (Eri-R y Cli-S): se detecté por la ausencia de un halo de inhibicion
frente a Eri y un achatamiento del halo de Cli interpretandose como resistente a
ambos antibioticos.

Fenotipo M (Eri- R y CIi-S): se detectd por la ausencia de halo de inhibicion en el
disco de Eri y presencia de halo de inhibicién en el disco de Cli indicando
resistencia a Eri y sensibilidad a CIi.

Fenotipo L (Eri-S y Lin-R): se detectd con presencia de halo de inhibicion en el
disco de Eri y ausencia de halo de inhibicién en el disco de Lin interpretandose
como Eri sensible y Lin resistente.

Determinacion de la Concentracion Minima Inhibitoria  (CIM) para
eritromicina: ~ Se utilizaron tiras Etest AB Biodisk de eritromicina, segun
recomendaciones del fabricante y del suplemento M100-S 13 para la

interpretacion con M7- A6 (Tabla 2C) de la NCCLS ™ ' (placas con un espesor de
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4mm de agar Mueller Hinton, un indculo equivalente a la turbidez del 0.5 de Mac

Farland y cultivados a 35°C en aerobiosis por 18 horas).

RESULTADOS

Se identificaron los fenotipos de resistencia a Eri de 98 cepas de
Staphylococcus spp. con la prueba de doble disco. EI 73, 5 % presento el fenotipo
MLS el 16,3 % el My el 10,2 % el {MLS. No se aislaron cepas con el fenotipo L.
Todos los fenotipos de resistencia presentaron valores de CIM a eritromicina
superiores a 256 pg/ml.

Tabla 1. Fenotipos de resistencia a eritromicina hallados en 98 aislamientos de

Staphylococcus spp .

Fenotipos de Resistencia  Porcentaje

(n)
MLS 73,5 (72/98)
MLS 10,2 (10/98)
M 16,3 (16/98)
L -
DISCUSION

Debido al aumento de aislamientos de cepas de estafilococos resistentes a

7, 8, 10, 13

los betalactamicos a partir de muestras de infecciones en perros , los

macrolidos pueden ser una buena alternativa como tratamiento antimicrobiano.
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89 1317 sobre los

Hasta el presente son escasas las citas internacionales
mecanismos de resistencia de estafilococos de origen canino frente a Eri. En
nuestro pais, no se ha encontrado informacion al respecto.

En el mercado se comercializan diferentes productos que incluyen
antibidticos de la familia de los macrolidos y dado que estas drogas estan
estrechamente relacionadas, la determinacion de la susceptibilidad in vitro de Eri,
salvo excepciones, es indicadora de la actividad de los demas macrolidos * 2

En este estudio se observa que los estafilococos aislados de infecciones
en perros expresan con mayor frecuencia el fenotipo ;MLS, esto coincide con
las descripciones realizadas por otros autores, sobre cepas de origen
humano1°'11'16'19.

Este primer trabajo, constituye: - el primer escaldon en el monitoreo de los
perfiles fenotipicos de resistencia de los estafilococos en la poblacion canina y
aporta informacion : a) -para minimizar errores de interpretacion en las lecturas de
las pruebas de susceptibilidad en el laboratorio, principalmente con el fenotipo
IMLS (resistencia cruzada entre Eri y Cli, pudiendo aparecer como drogas activas
in vitro pero no ser efectivas clinicamente, por lo que deberian informarse como
resistentes o no informarlas), y b) -permitir el control epidemiolégico de la
eritromicina resistencia, pues ésta suele estar asociada con una diseminacién

local de clones de resistencia.
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