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Resumen

El estudio de la susceptibilidad a los antimicrobianos de las bacterias potencialmente patoge-
nas aisladas del tracto respiratorio superior de portadores asintomaticos, permite establecer me-
didas de control epidemiolégico, tendentes a prevenir la propagacion de cepas resistentes entre la
poblacion susceptible. Se determiné la susceptibilidad por el método de Baiier y Kirby, siguiendo
los lineamientos del NCCLS, a 224 cepas bacterianas (100 S. aureus; 52 H. influenzae; 45 Strepto-
coccus -hemoliticos; 24 S. pneumoniae y 3 N. meningitidis), aisladas a partir de exudados nasales
y faringeos obtenidos de 200 nifios preescolares asintomaticos. Las cepas de S. aureus mostraron
altos niveles de resistencia a PG (97,97%) y eritromicina (26,19%), la resistencia a oxacilina fue del
3,03% y no se detect6 resistencia a vancomicina. H. influenzae, mostro6 los siguientes porcentajes
de resistencia: TE 40%, ATM 25%, CEC 21,15%, SXT 17,31%, C 11,54%, CIP 3,85%, AM 1,02% y RA
1,02%. Todas las cepas fueron susceptibles a AMC, AZT, IPM y SAM. El 20,8% de las cepas de S.
pneumoniae mostro resistencia a PG utilizando el disco de OX de 1pg, de éstas el 50% fue interme-
dioy el 50% sensible al determinar la CIM. El 71% de las cepas de Streptococcus del grupo B fueron
intermedias a PG por el método de difusion en agar, pero todas resultaron susceptibles a PG al
aplicar el método de E-test. Los agentes antimicrobianos como TE, AZT, CEC, AM, SXT, Cy RA,
empleados rutinariamente para el tratamiento de infecciones causadas por H. influenzae mues-
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tran niveles significativos de resistencia. La totalidad de cepas de N. meningitidis estudiadas resul-
taron sensibles a PG. Es necesario determinar la CIM a PG a todos los aislados de S. pneumoniae,
ya que algunas cepas resistentes a PG al utilizar el método del disco de OX de 1 ug, son en realidad
susceptibles al determinarles la CIM a PG.
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Abstract

Antimicrobial susceptibility studies of potentially pathogenic bacteria found in the upper res-
piratory tract of asymptomatic carriers allows us to establish epidemiological control to prevent
the spread of resistant strains within the susceptible population. Susceptibility of 224 bacterial
strains (100 S. aureus, 52 H. influenzae, 45 hemolytic streptococci, 24 pneumococci and 3 N.
meningitidis) isolated from nasal and pharyngeal swabs and obtained from 200 asymptomatic
preschool children, were found using the Baiier & Kirby method, following NCCLS guidelines. S.
aureus strains showed high resistance levels to PG (97,97%) and erythromycin (26,19%), resis-
tance to oxacillin was 3,03%, vancomycin resistance strains were not detected. H. influenzae ex-
hibited the following resistance percentages: TE 40%, ATM 25%, CEC 21,15%, SXT 17,31%, C
11,54%, CIP 3,85%, AM 1,02% y RA 1,92%. All the strains were susceptible to AMC, IMP, SAM and
AZT. 20,8% of isolated S. pneumoniae strains presented resistance to PG using OX disk (1ug) and
50% of them were sensitive to and 50% intermediately susceptible when MIC was determined.
71% of group B streptococci were intermediately susceptible to PG in the agar diffusion method,
but all strains were susceptible to PG when the E-test method was applied. Anti-microbial agents
such as: TE, AZT, CEC, AM, SXT, C and RA, routinely employed to treat H. influenzae infections
showed significant levels of resistance. All N. meningitidis strains isolated, were sensitive to PG. It
is necessary to determine PG-MIC of all S. pneumoniae, since some strains with resistance to PG
using OX disk are sensitive to determination of MIC by PG.

Key words: Nasopharyngeal, carriers, resistance, bacteria.

Introduccion

A nivel mundial, conjuntamente con las
infecciones diarreicas y la desnutricion, las
infecciones agudas del tracto respiratorio in-
ferior constituyen la principal causa de mor-
bilidad y mortalidad entre los nifios menores
de seis anos de edad (45), particularmente en
los paises en desarrollo (6). Cada ano mueren
mas de 14 millones de nifios en todo el mun-
do y cerca del 3% de estas muertes se deben a
infecciones agudas del tracto respiratorio (2).
Estas infecciones tienen una etiologia muy
variada, siendo los agentes bacterianos y vi-

rales, los patogenos mas frecuentemente in-
volucrados.

Las bacterias aisladas mas comtinmente
son: Streptococcus pneumoniae (S. pneumo-
niae), Haemophilus influenzae (H. influen-
zae), Staphylococcus aureus (S. aureus) y en
menor proporcion Moraxella catarrhalis
(M. catarrhalis) y Neisseria meningitidis (N.
meningitidis) (6); mientras que entre los vi-
rus destacan: virus respiratorio sincicial (15-
20%), parainfluenzae (7-10%), influenzae (ti-
pos Ay B) y adenovirus (15-20%) (25).

La mayor parte de las infecciones virales
son moderadas y autolimitadas, involucran-
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do soélo el tracto respiratorio superior; en
contraste, las bacterias pueden causar infec-
ciones tanto a nivel del tracto respiratorio su-
perior como del inferior y aunque ocurren
menos frecuentemente que las virales, el
riesgo de muerte es mayor con las infecciones
bacterianas (aproximadamente, 50 veces su-
perior que las infecciones virales) (26). Con
frecuencia ocurren infecciones mixtas (2,
38); aunque no se ha demostrado, es probable
que la infeccidn viral predisponga a una subsi-
guiente infeccion bacteriana. Esta relacion re-
quiere mayores investigaciones especialmen-
te en los ambientes tropicales (2).
Haemophilus influenzae conjuntamen-
te con S. pneumoniae son considerados como
los principales agentes etioldgicos de infec-
ciones agudas del tracto respiratorio inferior,
frecuentemente severas, y a menudo fatales,
en los nifios de paises en vias de desarrollo
(38). Streptococcus pneumoniae es la causa
maés frecuente de neumonia, otitis media y
bacteriemia; asi como la tercera causa de me-
ningitis en infantes menores de 2 anos de
edad, quienes poseen el mayor riesgo de in-
feccidn neumocdceica (26). Estudios recientes
indican que un alto porcentaje de cultivos fa-
ringeos y nasofaringeos son positivos para
este microorganismo, de los cuales, es signifi-
cativo el nimero de cepas con susceptibilidad
reducida a penicilina, correspondientes a los
serotipos mas comtunmente aislados (31, 46,
49). Haemophilus influenzae, particularmen-
te las cepas no capsuladas, son microorganis-
mos ubicuos que colonizan el tracto respirato-
rio superior de la mayoria de los humanos sin
causar enfermedad (38, 49). Investigaciones
en ninos sanos de paises desarrollados mues-
tran que a los 5 afios de edad, virtualmente to-
dos los nifios han sido colonizados con una o
mas cepas de H. influenzae (25, 26).
Staphylococcus aureus, es un compo-
nente normal de la microflora humana autoc-
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tonay es transportado en forma asintomatica
en ciertas areas del cuerpo, siendo las fosas
nasales anteriores, el principal reservorio de
infeccion y fuente de enfermedad (39), la tasa
de portadores oscila entre 30 y 60% (1, 4, 5).
Neisseria meningitidis, cuyo habitat natural
es la orofaringe y nasofaringe del humano, es
causa de meningitis endémicay epidémica, la
tasa de portadores oscila entre 5y 30%, in-
crementandose en los meses de invierno, en
especial, entre las personas que conviven en
ambientes cerrados (46).

La existencia de tasas de portadores inu-
sualmente elevadas se ha asociado con mayor
riesgo de desarrollar infeccion respiratoria o
sistémica; ya que los portadores asintomati-
cos de microorganismos potencialmente pa-
togenos, actian como fuente primaria de in-
feccion para otros individuos susceptibles; asi
también, como fuente de infeccioén disemina-
da por contigiiidad anatémica y como sitio de
penetracion de la mucosa para producir final-
mente infeccion sistémica (35).

Se ha determinado que la edad, el sexoy
la convivencia prolongada en espacios cerra-
dos, constituyen factores epidemiologicos
importantes en la diseminacion de enferme-
dades respiratorias (22).

Es importante el estudio de la suscepti-
bilidad a los antimicrobianos de los microor-
ganismos presentes en los portadores asinto-
maticos, ya que permite establecer medidas
de control tendentes a prevenir la disemina-
cion de cepas con alta resistencia a uno o
multiples antibidticos. Considerando que la
condicion de portador sano es un factor de
riesgo que favorece la aparicion de cepas re-
sistentes a los antibidticos, este trabajo tiene
como objetivo: evaluar los patrones de sus-
ceptibilidad y resistencia a los agentes anti-
microbianos de bacterias potencialmente pa-
togenas aisladas de portadores asintomati-
cos.
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Materiales y Métodos

La poblacion estudiada estuvo confor-
mada por nifios menores de 6 afios, aparen-
temente sanos, provenientes de 4 institucio-
nes preescolares ubicadas en la parroquia
Caracciolo Parra Pérez del Municipio Mara-
caibo, durante el afio escolar 2000-2001.

Recoleccion de las muestras

Se estudi6 un total de 200 nifos, a cada
uno se le tomd6 un hisopado faringeo y uno
nasal, los cuales se colocaron en un medio de
transporte con la finalidad de asegurar la
viabilidad y el aislamiento de los microorga-
nismos en estudio. Los especimenes recolec-
tados se enviaron lo mas pronto posible al
laboratorio para su procesamiento bacterio-
logico.

Procesamiento de las muestras

Las muestras se inocularon en medios
de cultivo enriquecidos: gelosa-chocolate
(GC), y agar sangre de carnero (SC); y selecti-
vos: agar sangre de carnero con kanamicina
(SCK) y vancomicina, colimicina, nistatina
(VCN). Las placas de GCy VCN se incubaron
en condiciones de microaerofilia, el medio de
SC en aerobiosis y SCK en anaerobiosis. To-
dos los medios de cultivo se colocaron a una
temperatura de 35°C por 18 a 48 horas.
Transcurrido el periodo de incubacion se ob-
servo la morfologia colonial y se procedi6 a la
realizacion de un frotis coloreado por la téc-
nica de Gram. De acuerdo con las caracteris-
ticas macroscopicas y microscopicas, se reali-
z6 laidentificacion bioquimica de los diferen-
tes microorganismos.

Pruebas de susceptibilidad

Una vez identificado el microorganis-
mo, se procedi6 a determinar la susceptibili-
dad a los antimicrobianos siguiendo los li-
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neamientos del NCCLS (42); para S aureus
los antimicrobianos probados fueron: penici-
lina (PG), oxacilina (OX), vancomicina (VA),
azitromicina (AZT), clindamicina (CC), tri-
metoprim-sulfametoxazol (SXT), imipenem
(IPM), gentamicina (GM), ampicilina-sul-
bactam (SAM), amoxicilina-acido clavulani-
co (AMCQ) y cefalotina (CF) (21,39,47,51). En
el caso de H. influenzae, se probaron los si-
guientes antimicrobianos: ampicilina (AM),
SAM, AMC, cefaclor (CEC), ciprofloxacina
(CIP), cloranfenicol (C), SXT, rifampicina
(RA), tetraciclina (TE), AZT, imipenem
(IPM) y aztreonam (ATM) (43).

Alos aislamientos identificados como S.
pneumoniae se les determiné la susceptibili-
dad a PG en agar Miieller Hinton (MH) enri-
quecido con 5% de sangre de carnero (MHS),
para lo cual se utiliz6 un disco de OX de 1 pg.
A las cepas resistentes se les determiné la
Concentraciéon Inhibitoria Minima (CIM) a
PG, CRO y cefotaxima (CTX), mediante el
método de E-test, utilizando los criterios de
interpretacion del NCCLS (42).

A las cepas de Streptococcus beta-he-
moliticos aisladas se les determiné la suscep-
tibilidad a PG en agar MHS. A las cepas que
resultaron intermedias se les determiné la
concentraciéon inhibitoria minima (CIM) a
PG, mediante el método de E-test. Alos aisla-
dos identificados como N. meningitidis, se
les realiz6 la prueba de susceptibilidad a PG
utilizando el método de E-test, en MHS como
lo recomienda el NCCLS (44).

Resultados

La Figura 1 muestra la distribucién de la
resistencia para cada antimicrobiano de las
52 cepas de H. influenzae aisladas a partir de
pre-escolares asintomaticos. El porcentaje de
resistencia mas elevado se observa para TE
(40,00%), seguido de ATM (25,00%), CEC
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Figura 1. Cepas de Haemophilus. influen-
zae aisladas de portadores asinto-
maticos menores de seis anos dis-
tribucion de la resistencia.

(21,15%), SXT (17,31%) y C (11,54%); mien-
tras que para el resto de los Antimicrobianos,
la resistencia se ubico entre 1,92 y 3,85%, a
excepcion de IPM, SAM, AMCy AZT, para los
cuales no se observo resistencia.

Las Figuras 2 y 3 muestran la distribu-
cién de la resistencia de las cepas de H. in-
fluenzae aisladas de muestras de exudado
nasal y faringeo, respectivamente. En los
exudados nasales, el 41,18% de las cepas fue-
ron resistentes a TE, seguidos de ATM
(34,78%), CEC (30,44%), C (17,39%), SXT
(17,39%) y RA (4,35%). Por otra parte, en las
muestras de exudado faringeo, el 33,33% fue
resistente a TE, seguido por SXT y ATM con
un 17,24% cada uno, CEC 13,79%, C 6,89% y
3,45% para CIP y AM, respectivamente; no se
observo ninguna cepa resistente a IPM, SAM,
AMC y AZT.

La Tabla 1 muestra la distribucién de los
diferentes patrones de resistencia encontra-
dos en las cepas de H. influenzae, se puede
observar que el 15,36% de las cepas fue resis-
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Figura 2. Distribucion de la resistencia en
cepas de Haemophilus influen-
zae aisladas a partir de muestras
de exudado nasal.
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Figura 3. Distribucion de la resistencia en
cepas de Haemophilus influen-
zae aisladas a partir de muestras
de exudado faringeo.

tente a un solo agente antimicrobiano, el
15,36% a dos antimicrobianos y el 19,21% a
tres o mas agentes antimicrobianos a la vez;
mientras que el 50,07% de las cepas fue sen-
sible a todos los antimicrobianos probados.
La Figura 4 muestra la distribucién de la
resistencia de las 100 cepas de S. aureus ais-
ladas a partir de portadores asintomaticos;
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Tabla 1. Patrones de resistencia en cepas
de Haemophilus influenzae aisla-
das a partir de nifios menores de

seis afios.
Antibidticos Resistentes
No %
ATM 2 3,84
AM 1 1,92
C 1 1,92
TE 1 1,92
RA 1 1,92
SXT 2 3,84
SXT,TE 3 5,77
ATM,TE 1 1,92
CIP,SXT 1 1,92
ATM,CEC 1 1,92
ATM,TE 1 1,92
ATM,AM 1 1,92
C,CEC,TE 1 1,92
SXT,CEC,TE 1 1,92
ATM,CEC,TE 1 1,92
ATM,SXT,CEC 1 1,92
ATM,CEC,AMC,TE 1 1,92
ATM,CEC,C,TE 3 5,77
ATM,CIP,CEC,TE 1 1,92
ATM,SXT,C,CEC,TE 1 1,92

del total de cepas aisladas, s6lo una se aisl6 a
partir de exudado faringeo en cultivo puro, el
resto se aislo de exudados nasales; la cepa
aislada de exudado faringeo fue sensible a to-
dos los antimicrobianos probados. En las 99
cepas aisladas de exudados nasales se obser-
varon altos niveles de resistencia a PG
(97,97%), seguido de eritromicina (26,19%),
mientras que para C, CF, CIP, OX, RAyTE la
resistencia se ubico entre 1y 5%, no se detec-
to resistencia para GM, IPM, SAM y VA.

Perozo-Mena et al.

100%1 &1 &1 &1 & A £ £ A £A £ £
90%1
80%1
70%1
60%1
50%1
40%1

Porcentajes

30%-
20%1

T
T
I
1
1
T
I
I
T
T
T
|

10%

0% -l W5 ==
o(.u OQ ('\Q < 0@ \Qé‘ °+ QO Qy'%vg "9-\5 «Q/ K\
Antibioticos

m Resistentes OIntermedias OSensibles

Figura 4. Distribucion de la resistencia en
cepas de S. aureus aisladas de
nifios menores de seis afios.

La Tabla 2 muestra la distribuciéon de los
patrones de resistencia de las cepas de S. au-
reus aisladas a partir de muestras de exudado
nasal. El 77,78% de las cepas fue resistente a
un solo antibiético (PG); el 15,15% a dos anti-
bioticos a la vez, y el 5,05% a tres o mas anti-
bioticos.

Se aisl6 un total de 45 cepas de Strepto-
coccus beta-hemoliticos, 43 de exudado fa-
ringeo y s6lo 2 de exudado nasal. La Figura 5
muestra la distribucion de los diferentes se-
rogrupos de Streptococcus beta-hemoliticos
aislados. Todas las cepas de Streptococcus
beta-hemoliticos de los grupos A, C, G y la
cepa no agrupable, aisladas de exudado fa-
ringeo, fueron sensibles a PG. Las cepas del
grupo B presentaron un 26,3% de sensibili-
dad a este beta-lactdmico, mientras que el
73,7% resulto intermedio. A estas cepas con
susceptibilidad reducida a la penicilina se
les determind la CIM a PG, resultando todas
susceptibles. Las cepas de Streptococcus
beta hemoliticos grupo B aisladas de exuda-
do nasal fueron sensibles a PG (datos no
mostrados).
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Tabla 2. Distribucién de la Resistencia en
cepas de S. aureus aisladas a partir
de exudado nasal de niflos meno-
res de seis afos.

Antibidticos Resistentes
No %
PG 79 77,78
PG, E 10 10,10
PG, RA 1 1,01
PG, TE 4 4,04
PG, RA, E 1 1,01
PG, RA, OX 1 1,01
PG, OX, CF 1 1,01
PG, RA, OX, C 1 1,01
PG, CIP, C, CF 1 1,01

46,67%

A
28,89% No agrupable
2,22%

6,67%

G
15,56%

Figura 5. Distribucion de los serogrupos
de Streptococcus beta hemoliti-
cos en muestras de exudado na-
sal y faringeo.

Se aisl6 un total de 24 cepas de S. pneu-
moniae, (20 a partir de exudado nasal y 4 de
exudado faringeo). De estas, 19 (79,20%) re-
sultaron sensibles a PG al utilizar la prueba
de descarte con el disco de OX de 1 ug, las res-
tantes 5 (20,8%) fueron resistentes con dia-
metros < 19 mm. Al determinar la CIM a CRO
y CTX, el 100% de las cepas resulto sensible;
mientras que para PG, 22 cepas (91,7%) fue-
ron susceptibles y 2 (8,3%) intermedias.

Kasmera 30(1): 49-62, 2002

Se aislaron 3 cepas de N. meningitidis,
dos de exudado nasal y una de exudado farin-
geo. Al determinarles la susceptibilidad a PG
por el método de E-Test, todas resultaron
sensibles.

Discusion

Al analizar los niveles de resistencia de
las cepas de H. influenzae aisladas a partir de
portadores nasofaringeos asintomaticos, lla-
ma la atencion el alto porcentaje de resisten-
cia a TE (40%), AZT (25%), CEC (21,15%),
SXT (17,30%),y C (11,54%), estos porcentajes
son elevados tomando en cuenta que las ce-
pas aisladas provienen de nifios aparente-
mente sanos.

A nivel mundial, se han realizado estu-
dios, tendentes a esclarecer los diferentes ni-
veles de resistencia presentes en las cepas de
H. influenzae; Doern y cols. (14) realizaron
un estudio en Estados Unidos en el afio 1986
y encontraron que el 2,3%; 0,7%, 0,5% y
0,3% de las cepas de H. influenzae aisladas
fueron resistentes a TE, SXT, Cy RA respecti-
vamente. Otro estudio realizado en Canada
en el afo 1990 (52) reporta porcentajes de re-
sistencia bajos, de apenas 1,3% y 0,04% para
TEy Crespectivamente, y ademas indica por-
centajes mayores de 3,8% para SXTy 1% para
RA; Thornsberryy col. (50) muestran un por-
centaje de resistencia a TE bajo, de apenas
0,8%, en el mismo estudio, el porcentaje de
resistencia a SXT fue de 10,2%.

Por otra parte, un estudio realizado por
Machka y col. en Europa (36), muestra tasas
de resistencia superiores a las reportadas en
Estados Unidos y Canad4, pero inferiores a
las encontradas en nuestro estudio, el 5% de
las cepas fueron resistentes a Cy el 8% a TE.
Otro estudio realizado en Europa (29) entre
1988 y 1989 también refiere tasas de resis-
tencia significativamente altas en compara-
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cion a las obtenidas en los estudios norte-
americanos; sin embargo, un estudio realiza-
do en el Reino Unido (47), indica porcentajes
bajos de resistencia a Cy TE (< 3%), con un
porcentaje elevado de resistencia a SXT
(4,6%). Estudios realizados en Asia (41) re-
portan tasas de resistencia a C del 8,3% en
Tailandia, 28% en Taiwan y 12% en Hong
Kong.

Paralos antibi6ticos beta-lactamicos, se
observd una resistencia de 25% para ATM,
21,15% para CEC y 1,92% para AM; un estu-
dio norteamericano (27) reporta tasas de re-
sistencia muy bajas (<0,2%) para AMC y ce-
falosporinas de espectro ampliado. Estudios
asiaticos (33) muestran porcentajes de resis-
tenciaa AM de 7,2% para Pakistan, 3,6% para
Tailandia, 2,4% para Filipinas y 1,3% para
Papta Nueva Guinea.

El estudio realizado por Thornsberry y
cols. (50) muestra porcentajes de resistencia
de 0,3% y 0,1% para AZT y AMC, respectiva-
mente; mientras que, CEC y CIP no mostra-
ron resistencia; en nuestro estudio, el por-
centaje de resistencia a CIP se ubico en
3,85%, mientras que, para IPM, AMC, SAM y
AZT, el 100% de las cepas se mostroé sensible.

En nuestro estudio se obtuvo un elevado
porcentaje de resistencia a CEC, este contras-
ta con los obtenido por diferentes investiga-
dores a nivel mundial, pero concuerda con
las estadisticas publicada por el Centro de
Referencia Bacterioldgica del Servicio Auto-
nomo Hospital Universitario de Maracaibo,
donde se reporta un 33,33% de resistencia a
CEC en las cepas de H. influenzae aisladas de
poblacién pediatrica en el periodo Julio-Di-
ciembre de 2000 (8).

En general, investigaciones realizadas
en diferentes regiones del mundo muestran
porcentajes de resistencia menores a los en-
contrados en nuestro estudio; cabe destacar
que en estos estudios se analizaron cepas de
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H. influenzae en su mayoria del tipo “b”,
mientras que en este trabajo las cepas fueron
no tipiables en su totalidad. Diferentes inves-
tigaciones (14, 23, 27, 28, 47) han demostra-
do que la resistenciaa TE, Cy SXT es mas alta
entre las cepas no tipo “b” que entre las del
tipo “b”, esto podria explicar la disparidad de
nuestros resultados con respecto a los repor-
tes de otros investigadores.

Al analizar por separado los porcentajes
de resistencia en exudado nasal y faringeo se
observa que las cepas de H. influenzae aisla-
das de muestras de exudado nasal, no pre-
sentan resistencia a SAM, AMC, IPM y AZT;
el porcentaje de resistencia para ATM, Cy
CIP fue mayor en estas, que en las aisladas de
exudado faringeo; observidndose ademas ce-
pas con susceptibilidad intermedia a TE
(17,64%), AM (17,39%), RA (6,89%) y C
(4,35%). Por el contrario, en las muestras de
exudado faringeo, AM presento niveles de re-
sistencia mayor (3,45%) que los encontrados
en las cepas aisladas de exudado nasal (0%),
pero estas presentan un considerable por-
centaje de cepas con susceptibilidad interme-
dia a estos antimicrobianos, 17,64%, 13,79%,
10,34% y 6,89% para TE, RA, AM, SXT y C
respectivamente, lo que indica que el am-
biente de la faringe posee cepas mas resisten-
tes o con mayor probabilidad de convertirse
en resistentes que el nasal. Debido a esta alta
variabilidad en los patrones de resistencia es
necesario realizar estudios que permitan es-
clarecer las condiciones y los patrones de re-
sistencia en estos dos ambientes; Jorgensen
(28) propone conducir estudios en diferentes
areas geograficas con la finalidad de: a) mo-
nitorear cualquier incremento en la resisten-
cia a los antibioticos tradicionales utilizados
en el tratamiento de las infecciones por H. in-
fluenzae como AM, Cy TE; y b) determinar si
hay aparicion de resistencia a los agentes an-
timicrobianos mas nuevos que actualmente
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aparentan ser uniformemente activos contra
H. influenzae, tales como cefalosporinas de
tercera generacion y fluoroquinolonas.

Streptococcus pneumoniae encuentra
su ecosistema en la nasofaringe, fijandose
preferiblemente a las células faringeas hu-
manas; no se ha establecido claramente el
presunto papel protector desempefiado por
factores presentes en las secreciones nasales
del hospedador, tales como la IgA secretoria,
que podrian interferir sobre la fijacién a las
células nasales (32); afirmaciones que no
concuerdan con los resultados de esta inves-
tigacion, ya que se obtuvo mayor porcentaje
de aislamientos en las muestras de exudado
nasal (10%) que en los faringeos (2%).

Desde que se inici6 el uso de los antibi6-
ticos para el control de las enfermedades in-
fecciosas, las bacterias comenzaron a desa-
rrollar mecanismos de resistencia. En los l-
timos 30 anos, la resistencia a los antimicro-
bianos se ha incrementado, convirtiéndose
en un problema de salud publica; algunas de
las bacterias tradicionalmente sensibles a los
esquemas terapéuticos convencionales se
han tornado resistentes, entre ellas: H. in-
fluenzae, N. gonorrhoeae y S. pneumoniae;
por lo que se realiza un gran nimero de in-
vestigaciones a nivel mundial para conocer la
susceptibilidad de S. pneumoniae a los dife-
rentes agentes antimicrobianos, especial-
mente ala PG, droga de eleccion utilizada du-
rante muchos anos.

De las 24 cepas de S. pneumoniae aisla-
das, 5 (20,8%) presentaron resistencia a PG
(halo de inhibicion < 19mm); investigacio-
nes realizadas en nuestro pais, muestran que
para el afio 1985 hubo un 12% de resistencia
(19); otro estudio realizado en 1992 muestra
un aumento de aproximadamente 50% en el
porcentaje de resistencia, 21,00% (20); esta
cifra es semejante a la obtenida en nuestro
estudio.
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Boken y cols. (7) reportan un 53% de ce-
pas de S. pneumoniae resistentes a PG. Por
otra parte en Colombia, Castafieda y cols.
(10) encontraron que de 409 cepas de S.
pneumoniae, 15,6% poseia susceptibilidad
reducida a PG, el 11,5% mostr6 un nivel de re-
sistencia intermedio y 4,1% altos niveles de
resistencia. Duchin y cols (15), reportan una
prevalencia de 53% de cepas de S. pneumo-
niae no susceptibles a PG en ninos de un area
rural de la comunidad de Kentucky, de estas
cepas, 33% presentd una resistencia alta a
PG; por otra parte, Chen-Chia y cols. (11),
presentan una tasa elevada (71%) de portado-
res nasofaringeos de S. pneumoniae con sus-
ceptibilidad reducida a PG.

El método del disco de oxacilina de 1 ug
es muy util para el despistaje de cepas de S.
pneumoniae resistentes o con susceptibili-
dad reducida a PG; el establecimiento por
parte del NCCLS del valor de 19 mm (44)
para la determinacion de la resistencia a PG,
permite la seleccion inicial de las cepas resis-
tentes, las cuales se consideraban sensibles
con la normativa anterior (42). De las cinco
cepas originalmente resistentes a PG em-
pleando el método del disco de OX de 1 pg,
solo 2 fueron intermedias a PG al determinar
la CIM por el método de E-Test, las otras 3 re-
sultaron sensibles; es importante destacar que
un estudio realizado por Dowson y cols. (16)
reporta que cepas de S. pneumoniae sensibles
a PG pueden mostrar susceptibilidad reducida
a OX, resultando en la identificacién erronea
de estas cepas como resistentes a PG al utilizar
el método del disco de OX de 1 ug.

Es importante realizar la determinacion
de la CIM a PG, para de esta manera, deter-
minar si las cepas con un halo de inhibicién
menor o igual a 19 mm poseen susceptibili-
dad disminuida a PG o son verdaderamente
resistentes; ademés, permite diferenciar ce-
pas resistentes a OX pero sensibles a PG.
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Algunas de las cepas de S. pneumoniae
aisladas en nuestro medio presentan una
susceptibilidad disminuida a la PG con una
CIM entre 0,12y 1,00 ug/ml, estos resultados
difieren a los reportados en investigaciones
realizadas en Estados Unidos, Australia,
Nueva Zelanda y Espaina, donde se reportan
altas tasas de resistencia a penicilina y la ma-
yoria de las cepas poseen una CIM = 2,00
ug/ml (30).

El monitoreo de los portadores nasofa-
ringeos de S. pneumoniae es importante; de-
bido a su elevada prevalencia y a que una
gran parte de estas cepas presentan resisten-
cia a PG; ya que el estado de portador se ha
correlacionado con la emergencia de enfer-
medad clinica (21-23, 41), las caracteristicas
de los aislados presentes en portadores po-
drian servir como indicador de la prevalencia
de cepas resistentes en la comunidad (12, 17,
40, 53).

Desde la década de los cincuenta se ha
observado un incremento de la resistencia en
cepas de S. aureus (34); esta disminuciéon de
la sensibilidad ha sido asociada frecuente-
mente a falla terapéutica (37,13) y a brotes
epidémicos producidos por cepas resistentes.
En nuestro estudio, se observaron niveles de
resistencia a PG del 97,97%; Amir en Kenya
(1), refiere un 34% de portadores, de los cuales
el 91% presenta una elevada resistencia a PG.

Por otra parte, Apicella (3) refiere que
solo un limitado porcentaje de cepas hospita-
larias y no mas de 20-30% de las cepas de la
comunidad no producen beta lactamasas y
son por lo tanto sensibles a PG. Estas cepas,
usualmente, son sensibles también a com-
puestos beta-lactamasa estables; sin embar-
go, su CIM a estas drogas es usualmente ele-
vada.

Nuestro estudio muestra bajos niveles
de resistencia para OX (3,03%), en contraste,
un estudio realizado por Serrano y col. (48)
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encontro niveles de resistencia a RA 39,0%;
E 31,0%; AMC 29,0%; OX de 22,0%; CC
19,0%; SXT 16,0%; GM 10,0% y CIP 8,0%. En
cuanto a OX se observé un bajo nivel de resis-
tencia (3,03%) y no de manera individual,
sino acompafiado de otros antimicrobianos;
Texeira y cols. (51) reportan que el 70,0% de
los S. aureus resistentes a meticilina aislados
en su estudio fueron resistentes al menos a
nueve agentes antimicrobianos, en nuestro
estudio, no se observd este patrén, ya que no
se detectaron altos niveles de resistencia. Es
importante destacar que PG estuvo presente
en todos los patrones encontrados de multi-
rresistencia a dos o més antibidticos.

Al determinar la susceptibilidad a PG a
las cepas de Streptococcus beta hemoliticos
aisladas, todas las pertenecientes a los gru-
pos A, Cy G; asi como las cepas no agrupa-
bles, fueron uniformemente sensibles a esta
droga. Las cepas de Streptococcus beta-he-
moliticos del grupo B, aisladas a partir de
exudado faringeo, mostraron un patréon de
resistencia diferente, el 26,3% fue sensible a
PG, mientras que el 73,7% result6 interme-
dia. Al determinar la CIM a PG por el méto-
do de E-test a todas las cepas de Strepto-
coccus beta hemoliticos del grupo B con sus-
ceptibilidad intermedia, todas resultaron
sensibles.

Conclusiones

Existe una gran variabilidad en relacion
a los patrones de resistencia a los antimicro-
bianos en las cepas de H. influenzae, esta va-
riabilidad, al parecer, esta influenciada por la
ubicacion geografica, por lo que se deben rea-
lizar investigaciones que permitan conocer
los patrones de resistencia de las cepas de H.
influenzae de cada region.

Es importante realizar la determinacion
dela CIM a PG alas cepas de S. pneumoniae,
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para de esta manera, determinar si las cepas
con un halo de inhibiciéon menor o igual a 19
mm poseen susceptibilidad disminuida o son
verdaderamente resistentes.

Debido a la elevada prevalencia de por-
tadores nasofaringeos de cepas de S. pneu-
moniae, es importante el monitoreo de la
susceptibilidad a los agentes antimicrobia-
nos, para detectar oportunamente la apari-
cién de resistencia.

Recomendaciones

Realizar investigaciones que permitan
conocer, con exactitud, la presencia de pato-
genos potenciales en portadores asintomati-
cos en diferentes grupos poblacionales, asi
como determinar los patrones de susceptibi-
lidad y resistencia a los antimicrobianos de
estos microorganismos a nivel regional.

En el caso de S. pneumoniae y H. in-
fluenzae, se deben establecer programas de
vigilancia que permitan monitorear el desa-
rrollo de resistencia en portadores asintoma-
ticos.
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