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Resumen

Introduccion. Las pruebas rapidas para detectar micoplasmas se describen como alternativas diag-
nésticas Utiles en sitios donde el aislamiento de estas bacterias es bajo, o donde el manejo de las condi-
ciones microbiolégicas necesarias para tal aislamiento es poco accesible.

Meétodos. Mediante un estudio de cohorte prospectiva, se incluyeron muestras clinicas de exudado
endocervical de mujeres en edad reproductiva con diagnéstico de infertilidad y de semen en sus pare-
jas. En ambos casos, se inocularon los caldos urea y arginina, asi como el kit comercial Mycofast®.

La eficacia se analiz6 mediante sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo
negativo. Se comparoé la prueba répida con los cultivos en caldo.

Resultados. Se considerd a 25 parejas en el estudio; encontramos sensibilidades superiores a 70%.
Los valores predictivos positivos no fueron adecuados al ubicarse por debajo de 40%, mientras que el
valor predictivo negativo presenté cifras superiores a 90% en todos los casos.

Conclusion. Es recomendable la prueba rapida comercial para diagnosticar Mycoplasma hominis y
Ureaplasma urealyticum en sitios sin infraestructura para detectar estos microorganismos por medio de
cultivos o de biologia molecular. Sin embargo, los caldos suplementados y la reaccién en cadena de la

polimerasa son aun los mejores métodos de diagndstico.
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Abstract

Introduction. Detection of micoplasmas by fast a test is an alternative diagnosis in sites where the
laboratory test is not available.

Methods. Means a prospective cohort study we studied clinical endocervical samples and seminal
samples of women and men with infertility diagnosis. To both we inoculated the clinical samples in urea
and arginine broths, as well as the Mycofast® commercial kit.

Sensitivity, specificity, and predictive values were analyzed; we compared the fast test vs. culture broths.
Results. Twenty-five couples were studied—we found sentitivities over 70%, and predictive positive
values lower than 40%. The predictive negative value was greater than 90%.

Conclusion. The commercial fast test is recommended to be used in places without microbiological
infrastructure to detect mycoplasmas. The culture broth or molecular biology is still the best diagnostic

method however.
Keywords: mycoplasmas, diagnosis, fast test, sensitivity
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Infroduccidon

Mycoplasma hominis y Ureaplasma urealyticum se
asocian con diversas enfermedades de la mujer en
edad reproductiva, como uretritis, infecciones del
aparato urinario, corioamnioitis, abortos espontaneos,
enfermedad pélvica inflamatoria e infertilidad.” En
México, se reconocen como dos de los principales mi-
croorganismos aislados de pacientes con diagndéstico
de infertilidad secundaria a obstrucciéon tubaria, con
cifras superiores respecto de otros agentes, como
Chlamydia trachomatis y Neisseria gonorrhoeae.?®

La naturaleza de cronicidad de la infeccion por mico-
plasmas y su evolucién primordialmente asintomatica,
aunado a la poca disponibilidad de los recursos de
laboratorios en la mayoria de los centros que atienden
mujeres en edad reproductiva, dificultan el diagndéstico
clinico.® En la casuistica de los 15 anos recientes del
Instituto Nacional de Perinatologia, se observa la infec-
cién por micoplasmas en pacientes con infertilidad por
alteraciones tubarias en el 19.4% de los casos, frente
a un 6.9% de Chlamydia trachomatis y un 0% de aisla-
miento de Neisseria gonorrhoeae.* Conforme mejora la
identificacion microbioldgica y se incrementa el uso de
biologia molecular en nuestra institucion, se modifica la
epidemiologia de estos agentes.®

La identificacion de micoplasmas en el laboratorio pre-
senta problemas debido a su naturaleza fastidiosa y a
la necesidad de caldos especiales de transporte y de
cultivo para crecer. Se han investigado varias férmulas
de agar y caldos, la mayoria dificiles de preparar.

Las pruebas rapidas para detectar micoplasmas se con-
sideran una alternativa diagndstica Util en sitios donde el
aislamiento de estas bacterias es bajo o donde el mane-
jo de las condiciones microbioldgicas necesarias para su
aislamiento es poco accesible. Algunas ventajas son las
siguientes: 1) se pueden trabajar cinco tipos de mues-
tras: exudados endocervical, uretral, de esperma y de
orina, y secreciones gastricas; 2) el kit incluye un medio
de transporte que conserva la muestra de 8 a 16 horas;
3) cuenta con un medio de crecimiento y un panel de
reacciones con pocillos para hacer la identificacién vy el
antibiograma; y 4) contiene un factor activador de cre-
cimiento de M. hominis. Ademas, permite la lectura de
pruebas desde las 24 horas.

De acuerdo con lo anterior, este articulo examina la
eficacia diagndstica de una prueba rapida comercial
para Ureaplasma urealyticurm y Mycoplasma hominis
en muestras de semen y exudado endocervical pro-
venientes de parejas con problemas de infertilidad en

comparacion con los cultivos del laboratorio de micro-
biologfa del Instituto Nacional de Perinatologia.

Métodos

Pacientes: Mediante un estudio de cohorte pros-
pectiva, se incluyeron muestras clinicas de exudado
endocervical de mujeres en edad reproductiva con
diagnéstico de infertilidad y de semen en sus pare-
jas. En ambos casos, se inocularon los caldos ureay
arginina, asi como el kit comercial Mycofast®.

La edad méxima de las mujeres fue de 35 anos vy la
del esposo o companero, de 55 anos. La vida sexual
debid ser activa durante dos afos o més sin anticon-
cepcidn, la espermatobioscopia no debid presentar
azoospermia.

Se considerd a un total de 25 parejas en el estudio; la
media de edad de las mujeres fue de 30 = 5.1 afos,
y en los hombres, de 34 + 2.6 anos.

De cada pareja se obtuvieron seis hisopos (tres cer-
vicovaginales y tres de semen) para inocular en caldo
urea, caldo arginina y para la prueba rapida, respec-
tivamente, lo que sumo 150 muestras clinicas.

Procedimientos

Para la muestra de mujeres, las pacientes debieron
cumplir los siguientes requisitos: no haber sostenido
relaciones sexuales durante los tres dias anteriores,
no haber tomado o aplicado antibiético via vaginal los
10 dias anteriores y no estar en periodo menstrual.

Con la paciente en posicién Ginecoldgica, se intro-
dujo el espéculo desechable a la cavidad vaginal y se
elimind, en lo posible, la secrecion vaginal con ayuda
de hisopos estériles. Se localizd el cérvix y se realizd
un raspado de endocérvix con un hisopo, el cual se
coloco en caldo urea. Se repitido la misma accion pa-
ra caldo arginina. Se tomd una tercera muestra para
el sistema Mycofast®.

La incubacién se realizé a 37°C durante 14 dias, con
una revision diaria del viraje. Cuando hubo cambio
del medio a color rojo o transparente, la muestra se
resembrd en un nuevo caldo e inoculdé en una placa
de agar chocolate, que se revis6 a las 24 horas. Se
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interpretdé como positivo a Mycoplasma hominis o
Ureaplasma urealyticum cuando se presenté de nue-
vo el viraje en el caldo respectivo y el cultivo en placa
resulté negativo.

Los varones cumplieron con el criterio de abstinencia
sexual tres dias previos a la obtencion de la muestra
y de no administracién de antibidticos los 10 dias
anteriores.

Se obtuvieron 50 ml de la muestra de semen, que se
inocularon en cada caldo. Para el sistema Mycofast®,
se requerfa un volumen de 300 ml. Los caldos se
procesaron como ya se mencioné.

Para el sistema Mycofast®, el hisopo obtenido del
endocérvix se colocé en un medio de transporte
UTM. La suspension se transfirié a un medio UMM1,
se homogenizd y se trasladaron 100 ml de la suspen-
sion al panel de identificacién y susceptibilidad. A los
pozos 6 y 7 se les adiciond un suplemento S: Mh.
Después, a todos los pozos se les agregaron dos
gotas de aceite de parafina. Se recubrieron los po-
zos con una pelicula adhesiva y se incubaron a 37°C
durante siete dias, con revisién diaria. Se efectud el
mismo procedimiento con las muestras de semen.

La identificacion se llevd a cabo de acuerdo con el
cambio de color de pozos especificos. Los pozos 4, 5
y 6 determinaron el perfil de identificacién. Los pozos
1,2, 3y 7 sirvieron para la interpretacion de UUC/mL,
y los pozos 8 a 20, para pruebas de susceptibilidad.

La eficacia se analizé mediante sensibilidad, espe-
cificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo
negativo al comparar la prueba rapida con los culti-
vos en caldo.

Resultados

Los principales antecedentes Ginecolégicos de im-
portancia fueron la presencia de endometriosis,
2/24; miomatosis uterina, 4/24; sindrome de ovario
poliquistico, 4/24; factor endocrino ovarico, 5/10; ad-
herencias tubarias, 8/24; y TB peritoneal, 1/24.

Identificacion de micoplasmas en caldo

Se encontré Ureaplasma urealyticum en 5/25 muestras
(20%), tres de las cuales correspondieron a muestras

cervicovaginales y dos a cultivo de semen. Se aisl6
Mycoplasma hominis en 2/25 muestras (8%) cervico-
vaginales y en ninguna de semen.

Sélo en una pareja (4%) se aisld Ureaplasma urealyti-
cum, en otra se aislaron Ureaplasma urealyticum en
el hombre y Mycoplasma hominis en la mujer.

Identificacién por medio de la prueba rapida

Se detectd Ureaplasma urealyticum en 15/25 mues-
tras (60%), nueve de las cuales correspondieron a
muestras cervicovaginales y seis a semen. Se iden-
tific6 Mycoplasma hominis en 5/25 muestras (20%),
tres en la busqueda cervicovaginal y dos en semen.

En cinco parejas (20%) se identificd Ureaplasma
urealyticum, s6lo en una Mycoplasma hominis; en una
pareja més se identificé tanto Ureaplasma urealyticum
como Mycoplasma hominis (Cuadro 1).

Al considerar la sensibilidad, especificidad y valores
predictivos, encontramos sensibilidades adecuadas
en méas de 70%; soélo 50% de los casos presentd
sensibilidad inadecuada para detectar Mycoplasma
hominis, la especificidad se encontré en mas de
70%. Los valores predictivos positivos no fueron
adecuados, pues se ubicaron por debajo de 40%. El
valor predictivo negativo present6 cifras superiores a
90% en todos los casos (Cuadro 2).

La susceptibilidad antimicrobiana se muestra en el
Cuadro 3; llama la atencién la susceptibilidad baja a
doxiciclina, azitromicina y quinolonas, en la actuali-
dad medicamentos de eleccién para el tratamiento
de este tipo de infecciones.

Cuadro 1
Distribucidn de las identificaciones de acuerdo con el
método de escrutinio en muestras clinicas
de parejas con infertilidad

Cultivo Prueba

Microorganismo | ©n caldo réapida
cv CvVv

Semen Semen

Ureaplasma urealyticum 3 2 9 6
Micoplasma hominis 2 0 3 2
Total 5 2 12 8

CV= Cervicovaginal

Enfermedades Infecciosas y Microbiologia, vol. 29, nim. 2, abril-junio 2009



DETECCION DE MICOPLASMAS GENITALES Y SU SE SIBILIDAD ANTIMICROBIANA

Cuadro 2
Eficacia de la prueba rdpida en comparacion con medios liquidos de cultivo para la deteccién

de micoplasmas sp. en parejas con infertilidad en el Instituto Nacional de Perinatologia

Sensibilidad | Especificidad | Valor predictivo | Valor predictivo
positivo negativo
Micoplasmas

Pareja 83 76 31 97
Hombre 100 82 33 100

Mujer 75 71 33 93

Ureaplasma urealyticum

Pareja 100 77 33 100
Hombre 100 82 33 100

Mujer 100 72 33 100

Mycoplasma hominis

Pareja 50 91 16 97
Hombre* - - -

Mujer 50 91 33 95

* Tabla de 2 x 2 con dos casillas en 0, que no permite calcular adecuadamente los valores.

Cuadro 3
Sensibilidad antimicrobiana de micoplasmas encontrada en los aislamientos realizados

de parejas con diagndstico de esterilidad

Antibiético Ureaplasma Mycoplasma Total
n =15 (%) n =5 (%) n =20 (%)
S 9 (60) 2 (40) 11 (5b)
Doxiciclina | 2(13.3) 0 2(10)
R 4(26.6) 3(60) 7(35)
S 11(73.3) 3(60) 14(70)
Pristinimicina | 0 0 0
R 4 (26.6) 2 (40) 6(30)
S 10 (66.6) 1(20) 11(5b)
Roxitromicina | 1(6.6) 0 1(5)
R 4 (26.6) 4(80) 8(40)
S 11(73.3) 2 (40) 13(65)
Azitromicina | 0 0 0
R 4 (26.6) 3(60) 7(35)
S 14 (93.3) 3(60) 17(85)
Josamicina | 0 0 0
R 1(6.6) 2 (40) 3(15)
S 2(13.3) 1(20) 3(15)
Ciprofloxacina | 4 (26.6) 0 4(20)
R 9 (60) 4(80) 13 (65)
S 3(20) 2 (40) 5(25)
Ofloxacina | 3(20) 2 (40) 5(25)
R 9 (60) 1(20) 10(50)
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Discusion

Se reconoce una gran dificultad en distinguir a la pa-
ciente colonizada con micoplasmas de la que no lo
esta. Para resolver este problema, se ha intentado la
evaluacién por medio de diversas pruebas diagnosti-
cas. La identificacion de estos microorganismos en el
laboratorio presenta problemas debido a sus carac-
teristicas microbioldgicas particulares, que requieren
caldos especiales de transporte y de cultivo para
crecer. Se han investigado varias férmulas de agar y
caldos, la mayoria dificiles de preparar.™

En este trabajo, se utilizd el kit comercial Mycofast®
para identificar Ureaplasma urealyticum y Mycoplasma
hominis en muestras de semen y exudado endocervical
provenientes de parejas con problemas de infertilidad.
Los resultados fueron satisfactorios para el objetivo
planteado, con cifras adecuadas de sensibilidad, espe-
cificidad y valor predictivo negativo.

Al tomar en cuenta que es preferible una prueba sensible
cuando se corre el riesgo de omitir una enfermedad y de-
jar sin tratamiento un padecimiento grave pero tratable,
es claro que la prueba rapida presenta cifras adecuadas
para la deteccion de Ureaplasma pero no de Mycoplasma
hominis, donde se encontrd sensibilidad en 50%.°

La principal debilidad del estudio se encontré en el tamafio
reducido de la muestra, aunque con cifras de identificacion
similares a las reportadas en otros estudios.

Con base en los resultados obtenidos, concluimos
que el kit comercial Mycofast® es recomendable pa-
ra diagnosticar Mycoplasma hominis y Ureaplasma
urealyticum en sitios donde se carezca de la infrae-
structura para detectar estos microorganismos por
medio de cultivos o de biologia molecular.

Este sistema ofrece un menor tiempo para el diagnostico
de micoplasmas en comparacién con los métodos con-
vencionales hasta ahora utilizados; asimismo, permite
conocer la sensibilidad antimicrobiana a los antibidticos
utilizados con mayor frecuencia en este tipo de infeccio-
nes. Sin embargo, los caldos suplementados y la reaccion
en cadena de la polimerasa son alin los mejores métodos
de diagnostico.
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