
ISi&\'lt~~~ UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOM~. 

11 

DE MEXICO 

ESCUELA NACIONAL DE ESTUDIOS 

PROFESIONALES IZTACALA 

" Prevalencia de Haemophilus influenzae resistente 

a Ampicilina y de Streptococcus pneumoniae 

resistente a Pen icilina en portadores sanos " 

TESIS PROFESIONAL 
OUE P .A R Í~ OBTENER EL TITULO DE 
B o L o G o 
P R E S E N T A 

MIRNA JA IME CERVANTES 

San Juan !ztacala, México 1982 



 

UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 

 

  

 





A M IS PADRES 

Irene y Carlos 
Con todo mi ca riño y adm irac ión 
para qui e nes me han g ui ado en -
e l camino de la v i da . 

A M IS HERMANAS 

Salvia 
Jael 
Melesia Isabel 
Porque siempre exista entre 
nosotras la unión, el carI­
ño y la c omprensi6n . 

A 



AGRADEC 1M l ENTO 

Al Dr. Héctor Gu iscafr é Ga l l a rdo 
por s u apoyo y d irección e n la -
r ea l i zac i6n del presente trabajo. 

Mi agradecimiento al Dr. Juan Antonio 
Treja y Pé rez por su gran ayuda e n el 
desarrol lo de este trabajo; a lo s 
Dres. Onafre Muñoz Hdz. y Man ue l Gar ­
e ra Melgar por s u val iosa co l abo r a 
c i 6 n. 

A todo e l perso n a l q ue integr~ 

l a secci6n de Medicina Experi­
mental, del Hospita l de Pe di a ­
t rra de l C.M.N . CIMSS) por l a_ 
convivenc i a y experiencias que 
me brindaron e n una etapa ¡m -
portante de mi v ida . 

B 



A Tf I Héctor 

Con mi Amor Profundo 

Por todo lo que eres 
y significas para mr. 

11 '..-\ I 

~ \ 

1+­
(4 
i l 

-
L. j,) ¡" , , - ~ 

((' (J ( " ,\ (' ~ ' I 
. f .( \ AA .. 1)" 

1 " 
11)\(11' ,y~e 

e 

' !A ' .~,(".., .~ \ 
, <:. - \.... /'t-

'/ 

I 



D 

1 N D 1 e E . 
Págs. 

1.- Resumen 2 

11.- Objetivos 4 

1 11 • - 1ntroducci6n 6 

1 v. - Material y Métodos 15 

v.- Resultados 26 

V 1.- Discusión y Conclusiones 36 

V 11. - Bibliografía 40 



1 

RESUMEN 
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R E S U M E N . 

Se tomaron 800 muestras de exudado farfngeo 
a niños sanos y a 28 contactos intrafami I ¡are s 5a -
nos de niños con meningitis causada por Haemophilus 
influenzae tipo b. 

Se aisl6 ~ influenzae tipo b en el 8 .7% de 
los niños de guarderfas, H. influenZBe tipo e en -
el 0.12% y H. influenzae -;0 tipificable en el 5.8%. 
El 32% de I~ contactos intrafamil ¡ares tuvieron H. 
influenzae tipo b y el 3.5% no tipificable. El por 
centaje de resistencia de H. influenzae tipo b a -
la ampicil ¡na fue del 14%.~o hubo cepas resisten -
tes al cloramfenicol. 

Se aisló Streptococcus pneumoniae en el 
37% de las muestras de exudado farrngeo. El 25.5% -
de las cepas probadas fueron sensibles a la penlCI­
I jna y el 74 .5% resultaron con sensibi I ¡dad dismi -
nuida. 
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o B JET I V O S • 
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O B J E r · 1 V O S G E N E R A L E S . 

Los objetivos genera 1 es de éste estudio son: 

a).- Conocer la prevalencia de Haemophilus influen­
~ resistente a la Ampici 1 ina y de Streptoco 
ccus pneumoniae resistente a la Penici 1 ina, en 
niños sanos en nuestro medio. 

b).- Valorar la necesidad de efectuar sensibi 1 idad_ 
a los antimicrobianos de éstos gérmenes en for 
ma rutinaria. 

c).- Valorar la necesidad de elegir otros antimicr2 
bianos para el tratamiento de las infecciones 
causadas por éstos gérmenes. 
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I N T R O D U e e ION • 
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El ~mophi lu s influenzae y e l Streptoco 
~ pn e umo ni ae son dos agentes bacterianos causa ­
l es de una gra n var i edad de e nfermedades, entre l as 
que sobresa l e n po r s u gravedad y f r ecue nc i a l a Me -
ningoencefa l ¡ti s purulenta y la s infecciones de las 
vías respiratorias (7,20). 

Haemophi lus influenza e . 

(haema=sangre, philos=afini dad) 

Haemophilus influe nza e es un microorganis­
mo e n forma de baci lo co rto, gram-negatiyo, pl eom6r 
fico y de los ll a mados organismos "fastidiosos" 6 -
"qui s qui llosas " e n virtud de las difi c ultades qu e -
plantea para s u cultivo (23)~ Su nombre se deriva -
de que ini c i a lme nt e se aisló en l a faringe de pa- -
c i e ntes durante una pande mi a de Influenza y de s u -
afinidad por los factores sangutneos. 

Su tamaño es de 0.2 - 0.3 por 0.5 - 2. O .J--!m­
son cepas capsu ladas y presentan iridi scencia a l a_ 
l uz indirecta e n medios transparentes , c r ecen sat i~ 

factoriamente sobre agarchoco late y se distingue -
de otros miembros del gé ne ro Haemorhilus por s u r e ­
querimiento de lo s factores X y V 4). 
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Se designa generalmente como factor X los -
principios est imulantes del c r ec imiento, termoesta­
bies, derivados de la hemog lobina y hem ina . El fac­
tor V es una sustanc i a termolábi I que se e ncu entra_ 
e n la l evadura , en algunas bacterias, extractos ve­
getales y en la sangre. El factor V puede ser reem­
plazado por la Coenzima I ( d inuc le6tido nicotinami­
da adenina, NAD) 6 por la Coenzima 1I (dinucl e6tido 
ni cotinamida adenina fosfato, NADP) (22). 

Pueden crecer sobre agar sangre preparada -
con sangre de conejo (y algunas especies en sangre 
humana) y crecen más lozaname nte alrededor de colo~ 
nlas de estafi lacocos (fe nómeno de satel itismo) 
(6). 

El c recimiento de Haemophilus influenzae 
es óptimo en una atm6sfera de CO

2
; el c rec imi e nto -

más exuberante se presenta en el med i o de Lev i ntha 1. 
Se produce ácido de glucosa y sacarosa y en menor -
grado galactosa, fructosa, maltosa y x ilosa. Mueren 
después de 30 mino a 55°C. 

Se co nocen seis serotipos de Haemophilus 
influe nzae (a,b,c,d,e,f) basados e n los antfgenos_ 
de sus poi isacá ridos capsulados; la tipificación se 
pue de llevar a cabo por la aglutinación o por hin -
c haz6n capsu lar ("Que I I ung re ac t ion") usando ant i -
sueros comerciales. El tipo de Haemophilus influen ­
zae más frecuentemente patógeno e n e l humano es -
~. Las cepas no ca ps uladas son serol6gicamente -
het erogén eas. 
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El H aemoph i I us i nf I uenzae puede ser el 
agente causa l de una gra n variedad de patologfas en 
e l niño corno : Meningoencefal iti s , otitis med i a , ne,!:!. 
monra con derrame pleural, artritis, osteomiel itis 
y epi g lot·¡ ti s . 

Se ha co nsi de rado a la Ampi ci l ¡na co mo e l -, 
antimi c robiano de e lecc ión para e l Haemop hi!us ~ -
fluenzae tipo b, ya que habitua lme nte su crec imi e n 
to es inhibido por co ncentrac iones menores de 1.6 = 
j<g/ml (13), s in e mbargo desde 1969 se publ i ca r on 5 
casos co n falla de r espuesta c lfni ca a este antibi6 
tico (27) y e n 1974 se ide ntifi c aron 2 ce pas resis~ 
tentes a m&s de 400/4g/ml (25). El Centro de Con · -­
trol de Enfe rmedades Infecc iosas en Atlanta E.U.A.­
ha co nfirmado de 1974 a 1976 setenta y tres cepa s -
de Haemophilus influenzae resistentes a la amp·i c i1i 
na, provenientes de diversos estados de ese par s 
(10) yen la actual i dad se estima que del 10 al 18% 
de la s cepas aisladas son productoras de betalacta­
masa y por lo tanto resistentes a los ant ibióti cos 
betalactámicos, como lo es la ampicil ina (12,17). -

En e l último trimestre de 1978 se encontr6_ 
en e l Hopsita l de Ped i atrfa del C.M.N. del I.M.S.S . 
de esta Ci udad de México 12 cepas de Haemo phi lus ~ 
f lue nzae tipo b, aisladas de I rquido cefalorraqu! 
deo (LC.R.) de 11 niños con Meningoen cefal i t i s pu­
rul enta, tenran una Co ncentrac ión Mfni ma Inhibito -
ria (C.M.I.) mayor de 40r-g/ ml (8). 
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Se ha r eportado que apro x imadament e e n un -
3% de los c ulti vos d e exudado farf n geo , e n niños sa 
no s e n tre 6 meses y 4 años de edad , se e ncuentra ~ 
Hae mophi lu s influenza e tipo b. Esta c ifra se e l eva_ 
hasta un 65% e n l os he rmano s sano s ( conta ctos ¡ntra 
fami I ¡ares) de niños co n meningoencefa l iti s por es: 
te mi croorgani s mo. Los adultos r ara ve z so n portado 
res. 
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Streptococcus pn e urnonlae . 

( st r eptus = flexible, c o cc us= g rano) 

Esto s mi croorganismos so n cé lul as gram-posi 
tivas, ovoides 6 esféri cas de 0 .5 - 1 .2 5~m, forman 
agrupaciones cara c t e rfsti cas e n pa r e jas 6 e n cade -
nas cortas~ Los ext r e mo s distales e n cada par d e cé 
lulas tienen forma lanceo lada son capsuladas y no -
móvi les y crecen ma l e n los medios a rtifi c ial es que 
no conti e n e n sangre. En agar sangre producen hem611 
sis de tipo a l fa y se disuelven e n la bi 1 i s y en 
reactivos que conti e ne n desoxicolato s6dico y Jau -
ril sulfato s6dico. 

El mayor compon e nt e poi imé ri co de la pared 
ce lular es e l pe ptidoglucano y e l ácido compl ejo 
c lorin ribitol teicoi co con e l c ual constituye las 
s u stanc ia s espec f f i cas. 

Las co loni as mu co ides resultan de l a sfnte­
S I S de poI isacá rido s capsulares . Las co l onias I ¡sas 
son cente I I eantes y tien e n forma de cúpu la 6 domo.­
Las co lonias rugosas se presentan raramente y tie 
nen l a aparienc ia de un mi ce l jo. Se ha demostrado -
una espec i e de carbohidratos somáticos que lo dis -
tinguen de o tra s espec ies est r eptococa l es y cons i s ­
te de un ácido teicoico ribitol con co l ¡n a de fosfa 
too 
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El crec imi ento es inhibido por aprox imada -
mente 1: 400 de eti I h i drocupre in hidroclorida (opto­
eh in) y esta prueba más sen s i t i va e s tan confiabl e 
como la prueba de b i I j-solubil ¡dad. 

El n eumo c oco , e n contraste con otros estre~ 
tocoCOS¡ r equ i ere de s ustanc i as cloradas para s u 
crec imi ento en med io s def inidos . 

So n a n aerob ios facultativos con l a marcada 
tendencia para ac umul ar peróxido de hidrógeno sobre 
c ul tivos aerobios . El rango de temperatura es de 25 
a 4 2° C. 

El hábitat no rmal de l os neumococos es e n -
tracto respiratorio superior del homb r e ; puede in v~ 

d ir lo s pulmones. Consecuentemente , los n e umococos 
son la causa más f r ecuente de neumonfa lobular ( 80-
a 90%) e n adu ltos . La Bacte r emia se presenta en ca­
s i uno de cuat r o de é stos pacientes, us ua lme nt e tem 
prana e n e l curso de l a n e umonr a; e l organismo tam­
bién se ext i e n de a la cav id a d pleural 6 disemina -­
c i6n a l e n docar d io y pericardio, l as meninges, a rtl. 
c ulaciones , y as r suces ivamente con resultados com­
pi i cad os . 

Los n e umo cocos han sido también impl i ca do s_ 
e n infecc ion es de l ardo medio, masto i des 6 de los 
OJOS. 

Lo s ne umo cocos r e qui eren de un med io e nri -
quec i do para s u prime r aislamiento; tripticasa 6 
agar BHI (brain heart infus ic ll ) en riquec ido co n -
sa n g r e de ca rn e ro, caba l l o 6 de conejo desfib rinada 
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desfibrinada al 5%. DeiS al 10% de las cepas re- -
qui eren de in c ub ac ión de CO

2 
para e l crecim i ento -

sobre la primera placa de c ultivo. Algunas ce pa s de 
ne umo cocos son anaerobios obl ¡gados . (3). 

El Stre ptococcus pneumonia e es consi de ra do_ 
como un gérmen altamente susceptible a la Penic il ¡­
na , con una CM I de 0 . 0 1 a O.02~g/ml (5); s in embar 
90 a partir de 1967 se han publ ¡cado r eportes es po= 
rádicos de S. pn eu moni ae con disminución de l a Sen 
sib i I ¡dad a este antimi c robi a no, con una CM I de 
O.2~9/ml (9,21) y en 1977 en Sudáf ri ca apa r ecen c~ 
pas f r a n came nt e r es i stentes , ya que la mitad de 
e l las a i s ladas de hospital es y e l 5% de lo s enean -
trados en cu ltivos far fngeos de portadores sanos en 
esas comuni dades mostraron una CM I de 4 a 8~ g/ml­
(2,15). No se co noce e l mecanismo de resistencia 
(1). En E.U.A. se cons i de ra que del 3 a l 4% de l as_ 
cepas del S. pneumoniae aisladas tienen s e nsib i I i­
dad d i s minuida a la penicil ina (15). 

Se est ima que en un 3 .2% de los ~. pn eumo -
nlae ais l ados t i e nen una sensibi I idad disminuida 
a l a penicil ina (1) y no parece ~epercut jr en l a 
evo luci6 n c lfni ca de l as infecciones por éste gér -
men a excepc i6n de las l oca lizadas en e l S i stema -
Nerv io so Central (S.N.C.) en donde l a menor difusi­
bi 1 idad del ant i microb i ano puede provocar falla de_ 
respuesta al tratamiento, como se ha mencionado 
(19, 2 1). Los adu l tos rara vez son portadores (16). 
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Un 44 % de los cultivos farfngeos en niños 
sanos son positivos para S. pneumonia e (19). 

El primero de los mi croorganismo s descritos 
puede causar enfermedad a cualquier edad, en cambio 
e l segundo habitualmente solo causa la enfermedad -
entre los dos meses y 6 años de e dad debido a los -
anticuerpos maternos y a los que el individuo va 
elaborando conforme a su crecimiento. 

En base a lo anterior y en vista de que en_ 
los últimos años se reportan e n diferentes partes -
del mundo y cada vez con mayor frecuencia cepas de_ 
Haemophi lus influenza e resistentes a la ampici I ¡na_ 
y de Streptococcus pneumonia e resistente a la peni­
c il ¡na, consideramos con veni ente cono cer esta situ~ 
c i6n en nuestro medio debido a que no existe infor­
mac i6n reciente sobre la sensibi I ¡ dad de éstos ml-­
c roorganlsmo s a los antibi6ticos men c ionados. 

El estudio en poblac ión sana puede ser un -
método útil para estimar el riesgo de una comunidad 
a la infecc i6n por bacterias resistentes a los anti 
mi c robi anos (18), cons iderando que: en nuestro me = 
dio ex iste un porcenta j e indeterminado de cepas de 
H. influenzae r es iste ntes a l a ampici I ina, y que 
en nuestro medio todas las cepas de S. pneumon l ae -
son sensibles a la penici I ina. 
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MATERIAL y M E T O O O S . 



MATERIAL. 

Medios de Cu ltivo: Gelosa sangre 
Ge losa choco 1 ate 
Med io de Levinthal 
Medio de Bra;n Heart Infusion 

(SHI) 
Medio de Tood-He\", itt pH 7 - 8 

Sangre de eqUino desfibrinada. 

Antisueros: Sacto Haemophi lus influenzae 

tipos a,b,c,d,e,f y poly LAS . Difco 
2793-32 

Dis cos de Optoquina para Neumococo Bioc l in PN 

Saeto Sup l emento VX-LAB Difco 3354-60 

15 

Antibi6ticos : Penici r ¡na G s6d i cél Lakeside Lote 7722 

Ampici I ¡na Sódica Sanfer Lote 
12-31019-

056 

Clorarnfenico l Lev6giro CarIo Erba Lote 
CI 79 132 

Mater i al de 8acteriologfa de rutina 
Mater i a l de Cr ista l erfa 
Cámara de CO2 al 10% 
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M E T O O O L O G 1 A . 

Trabajo de Campo. 

Durante e l perrada comprend i do ent r e jul io 
y diciembre de 1979 se tomaron 800 muestras de ex~ 
dado farfngeo a niños sanos, con edades compre ndi­
das e ntre 4 meses y 5 años, asistentes a guarde- -
rras parti c ular es y de l Instit uto Mexicano de l Se­
guro Soc ial. En for ma co latera l también ex udado 
farrngeo a 28 contactos int r afamir ¡ ares (6 sea a -
los he rmanos de los pac i entes) me nores de 7 años -
de edad , de 26 niños inte rnados en e l Ho sp ita l de_ 
pediatrfa del Centro Médi co Npcional del I .M .S.S.­
con di agn6sti co de me ningoencefal itis por~. in - ­
fluenza e tipo b, e n ese mismo perrada de tiempo. -
Ninguno de los niños a los que se l es tomó exudado 
farfngeo habran padecido infecc i6n de vfas r esp ir2 
torias 6 rec ibi do antimicrobiano e n l as úl t im as 2 
Semanas. 

El exudado se tom6 de orofaringe c on hi so ­
po de a l godón estéri I e inmediatament e se sembró -
e n ge losa san gre y ge losa choco l a t e . En el I abora­
torio se hizo la extensión de l a mu estra e n fo rma_ 
I ¡n ea l con a sa metáli ca. Las muestras se inc ubaron 
en atm6sfera de CO 2 a l 10% y a 37°C de 18 a 24 hr& 
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A todas l as cepas a i s ladas de H. influenzae 
y de S. pneumoniae se l es determ in6 su-Concentr a- -
c i ón Mfnima Inhibito ri a (CMI) a ampici I ¡na y pe ni cl 
I ¡n a r espectivamente , por e l método de d i luci6n en 
t ubo ( 26) . 

Pa r a fI. influen za e se us6 Medio de l evintha l 
con un in6 c ulo de 10' e in c ubac i6n de 18 a 24 hrs. 
a 37°C al 10% de COZ' Se r ea lizó también un Micromé 
todo Acid imétri co pa r a determinar l a pr esenc i a de -
betalactamasa (24). 

Hew itt 
Para 
y un 

§. ~eumoni ae se 
in6c ulo de 107 • 

us6 e l med io de Tood-

Todas las pruebas tuvieron un testigo nega­
tivo (sin antibi6tico) y cepas de Bacillus subti- -
lll! y Staphilococcus ep ide rmi d i s previamente cono 
c idas como sensibl es y r esistente r espect ivamente -
a los a ntimi c r obiano s betalactámicos. 
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Traba,jo de Laboratorio. 

1.- Identificaci6n y Aislamiento de las cepas de 
Haemophilus influenzae y de Streptococcus pneu­
manlae. 

1).- Aislamiento e Identificaci6n de Haemophilus in 
fluenzae. 

Al observar macrosc6picamente la morfologfa 
de las colonias se escogen aquél las (por lo menos -
cuatro colonias) que sean similares a Haemophilus -
y se aislan cada una por separado en el medio de ge 
losa chocolate y se incuban a 37°C al 10% de CO2 de 
18 a 24 hrs. 

Para la identificaci6n de ti. influenzae de 
las colonias aisladas se uti I iz6 como primer paso -
la Tinci6n de Gram y como segundo paso la serotipi­
ficaci6n con los antisueros especfficos. la seroti­
pificaci6n se I lev6 a cabo por la reacci6n de aglu­
tinaci6n de la siguiente forma: 

a).- Aglutinaci6n con antisuero polivalente de to -
das las cepas que presentan morfologra si mi lar 
a Haemoph i I U9. 

b).- Las cepas que presentaron aglutinaci6n con el_ 
antisuero poi ivalente se aglutinan ahora con -
el antisuero tipo b. 

c).- Las cepas que no presenten aglutinaci6n c on el 
tipo b, se aglutinan con los antisueros tipos, 
a, c ,d, e ,f. 
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d).- Si algunas cepas aglutinan con dos 6 más de 
lo s antisueros me ncionado s se les considera co 
mo no tipificables. 

2).- Aislamiento e Identifi cac i6n de Strep­
tococcus pneumoniae. 

El aislamiento de los neumococos es más se~ 
c ilIo ya qUe este tipo de organismos presenta una 
hem61isis de tipo alfa muy f~cil de distinguir en -
la observaci6n macrosc6 pica de su morfologra. 

Se siembran de 2 a 3 co lonias juntas en for 
ma de t apete 6 cuadro en el medio de gel osa sangre_ 
y se co loca un sensidisco de optoquina en el centro 
de la s i emb ra; esto se repite por lo menos 3 veces_ 
po.r cada muestra. Se in c uba a 37 oc por 24 hrs. La -
identificaci6n de S. pneumoniae se lleva a cabo 
después de la incubaci6n al observarse una zona de_ 
inhibi c i6n alrededor del disco, esta debe ser bas -
tante clara y uniforme. 

Todas las cepas aisladas de ambos ml c roorga 
nismos se guardaron en alfcuotas de 3 a 5 por cada 
cepa. 

Cada alfcuota contiene 0.5 mi. de medi o de 
BHI + 91 ¡cerol del 15 al 18% y se almacenaron a -
-60 °C hasta ser procesadas para las pruebas de sen­
sibilidad. 
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11.- Determinaci6n de la Concentraci6n Mfnima Inhi­
bitoria (CMI) a Ampici¡ ¡na y Penicilina de 
HaemoPhilus infiuenzae y de Streetococcus pneu 
moniae respectivamente por el Método de Dilu -
ci6n en tubo. 

1).- Método de Dilución ~ tubo. 

Con éste método se determina la Concentra -
ci6" Mfnima Inhibitoria (CMI) requerida de un anti­
microbiano para inhibir 6 matar una bacteria. 

La CMI se refiere a áquel la concentraci6n -
mfnima de antimicrobiano que inhibe 6 impide el de­
sarrollo microbiano; 6 sea, frena el desarrollo, p~ 
ro no la mata sino que actúa en forma estática. 

En este tipo de di lución se obtiene también 
la Concentraci6n Mfnima Bactericida (eMB), 6 sea, -
aquella concentraci6n que tiene acci6n letal sobre 
los microorganismos. 

En algunas oca siones ambas concentrac iones_ 
pueden coincidir en valor numérico, pero generalme~ 
te el valor de la CMB es mayor que la CMI. 
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2) .- Desarrol l o del Método de Diluci6n ~~. 

a) .- Prepa r ac i6n del Método de Lev intha l para Haemo 
philus influenzae Med i o de Bra;n heart ¡nfu­
si6n (8H I)-50 mi. 

Sangre de equino desfibrinada-I O mi. 

Se mezclan y en seguida se hi e rve , después se 
centrifuga a 5000 rpm. durante 30 mino 

El med io se vierte en los tubos en los c ua l es 
se van a efectua r l as di luciones , éstas son di 
luc i ones a l doble en cada tubo; se esteri I izan 
a 15 lb. por 20 mino e n seguida se s upl e me nta -
e l medio con los facto r'es X y V al 2% agregan ­
do una cantidad de 50~ 1 en cada tubo. 

b).- Prepa r ac i6n del Método Medio de Too d-H ew it pa­
r a Streptococcus pn e umoniae . 

Se pesa l a cantidad que se desea del medio y -
se diluye e n agua destilada a fuego lento, se_ 
aj ust a a pH 7 . 4 co n amorti guador de fosfatos ,­
se vierte en los t ubos y se esteri liza . 

c) .- Prepa r ac i6n de l in6culo. 

Se i nocu I a cada un a de I as cepas de H. i nf I uen 
~ y de s . pn eumonlae que se van a probar en_ 
5 mi. de su respe ctivo medio y se incuban a 
37 °C a l 10% de CO de 18 a 24 hrs . con e l obje 
to de te ner un c uft i vo en l a fase logarrtmica­
de crec imi e nto (109). -
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Para las bacteri as cont ro I (Sta phi loccccus 
ep i dermidis y Baci Ilus subt i 11 i s) se trabaj6 co n 
un in6 c ulo de 105 debido a que éstos organismos 
tienen un c rec imi e nto rápido . 

d). - Di lu c i6n de lo s Antimicrobianos . 

G 6n c l~ alment e los ant imi c robi a nos se prepa -
ran e n so luc iones Stock e n concentrac ion es de 1000 
U/mi usando un amortiguador de fosfa to s yagua des­
tilada estéri 1, 6 con e l mismo me dio e n el c ua l se_ 
van a di luir las bacterias; y de acuerdo con esto -
se efect ua n las d iluc iones de l antimicrobiano que­
se deseen. 

Con base a los antecedentes ya desc ritos se 
tomaron r a n gos para los antibi6ticos: pa ra B. in- -
fluenzae se hi c i e ron di luc iones a l dobl e y en se-­
ríe de ampici lina y c l oramfenico l de 0 . 625 a I O~9/ 
m 1 hasta 320 ..... s / m l. Las cepas co n una CM 1 de 2 15,..S/ 
mi se consideran sensibles pa ra los dos antibi6ti -
cos. 

Para S. pneumoniae las diluc iones de peni ci 
lina f ue ron d; O.078~97m l. La s cepas cons ide ra das 
como sensibles tienen una CMI ¿ O.078~/m l y con :: 
sens ibi lidad disminuida con un a CMI de 0 .1 56 a 
2/,<s/m l. 

e) .- Llen a do de los tubos e inocu l aci6n 

De cada una de las d iluc ion es de lo s antimi 
c robi anos se toman 2 mI. en e l tubo ini c ial y Se 
van transfiriendo a lo s tubos s ubs i gui entes con l a 
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misma cant i dad hasta e l penú l timo tubo quedando e l 
último tubo como testigo. 

Todos l os tubos se inoculan con las cepas -
previamente d i luidas. 

f).- In cubac ión y Lectura. 

Los tubos inocu l ados se ag itan y se ¡nacu -
ban a 37°C a 10% de COZ durante 18 hrs. A cabo de -
éste tiempo Se procede a la l ectura, para hacer es­
to, se exam in a a la luz para observar s i hay un de­
sarro l l o visible de acuerdo a la turbidez que pre -
sentan . 

9). - Interpretaci6n de la Lectura . 

La CM I está dada por aq uélla diluci6n ante­
rior a l a que presente un desarrol lo visib le, l a 
eMB queda determinada por l a r es i embra en cuadros -
de gel osa chocolate 6 gelosa sangr e de dos 6 tres -
diluciones anteriores donde se present6 el desarro­
llo visib le, además de los testigfrs. 

Las cepas que r esu ltaron resistentes de H.­
influenzae a ampici I ina a más de l as concentracio­
nes ya mencion adas, se l es aplic6 l a prueba de Bet~ 

lactamasa. 

h).- Prueba de Betalactamasa. 

La prueba se determina en tubo y l a lectura 
de l resultado se debe de l ee r a l minuto de efectua­
da la reacción. 
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I • - Se s i embra e n ge losa c hoco l ate I a cepa 
6 cepas que se van a probar y Se in c uba n toda l a no 
che¡ en seguida se hace una suspensi6n de las cepas 
por sepa r ado en 0.5 mi. de so lución salina . 

2 .- Preparación de l reactivo que se va a 
añadi r a l a suspensión . 

Penicilina K cr i sta lin a 1000 U/ mi + 4 . 5 mi. 
de agua dest il ada + 0 . 5% de rojo de fena l (disuelto 
en agua) + NaO H I M pa r a virar a co lor v i o l eta con 
pH 8 .5. 

3 .- Al tubo con in 6cu l o se l e ad i cionan 3 -
gotas del reactivo y e l cambio de l co l or v i o leta a_ 
colar a mar; 11 0 revela l a presencia de betalactamasa. 
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R E S U L T A D O S . 

Los porcentajes encontrados del aislamiento 
de Haernophilus influenzae en exudados farfngeos y­
en contactos intrafami liares se han comparado en l a 
Tabla I y gráficas (1 y 11 ) y se observa que el me­
nor porcentaje de a i slamientos corresponde a los 
contactos intrafami I ¡ares, asf también es observado 
que l a mayor fa de los a i s l amientos corresponde a ce 
pas de ti. influenzae tipo b tanto en niños sanos co 
mo en contactos intrafami I ¡ares. 

En este estud i o se logr6 a ¡ si ar llna cepa 
de l tipo b que representa un 0.12% del porcentaje -
total. 



TABLA l . 

PROCEDENCIA No. 

Niños de 
guarderías 800 

Contactos 
intrafami-
1 i ares • 28 

-i<: P .c:o.01 

AISLAMIENTOS DE Haemophilus influenzae DE EXU­
DADO FARINGEO EN NIÑOS SANOS LACTANTES Y PRE -
ESCOLARES. 

H. influen H. influen H.influen TOTAL - - -zae tipo b. zae tipo e. zae no tipl 
ficable • 

70-)<: ( 8. 7%) 1 (o. } 2%) 47(5.8%) 1 1 8 -)<: ( 1 4. 6%) 

9 -)<: ( 32%) ~*" 1(3.5%) 10 (35.5%) 

N 
'-.) 
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A 127 cepas se l es determin6 s u CMI a Ampi­
c i I ¡na y Cloramfe ni co l dent r o de las cua Jes se in -
c l uye ron l as cepas a i s l a das de LCR de 26 niños con 
Meningo encefa l ití s purul enta (Tab l a 11) y gráfica = 
111. La r es i stenc i a a l a amp i c il ¡na en los de tipo 
b fue en tota l de un 13%. -

En tota l f ue ron 14 cepas r es i stentes a l a -
amp ic i J ¡na , 7 tuvieron una CM I > 320,..c..c g/ml, l as 
otras 7 tuv i e ron una CM I de 10 a 320/,9/ml. 

Las cepa s r es i stentes a "> 320,K g/ ml se l es 
dete rmin6 l a prueba de Beta l actamasa r es ul tando po­
sitiva en 4 de e l l as, esto r epr esenta e l 14% tota l. 

La eMB de las 127 cepas de H. influe nz ae 
para amp i c ilina fue: e n 124 cepas fu e l a mi s ma d ilu 
c i6n 6 una s upe rior a l a CM I esto r epresenta e l 
97 . 6% yen 3 cepas fue de dos d iluc iones superiores 
esto es e l 2 . 4%. Para e l Cl oramfen i co l pa r a l a mi s­
ma diluc ión fue de 66 .1 % ( 84 cepas ) y de dos di lu -
c i ones supe riores f ue e l 33 . 9% (43 cepas ). 
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PROPORCION DE CEPAS DE Haemophilus influenzae 
RESISTENTES A ~~AMPICILINA DE JULIO A DICIEM -
BRE DE 1979. 

PROCENCIA tipo b 
resistentes/probados 

no tipificables 
resistentes/probados 

Exudado faríngeo 
de niños de gua~ 
derf a. 

Exudado faríngeo 
de contactos in­
trafami 1 i ares. 

LCR de niños con 
men i n g i ti s. 

TOTALES 

1E-CMI ~ 2.5 ..Mog7ml 

8/57+( 14%) 

2/9+(23%) 

2/26+(7.6%) 

12/92(13% 

+ p -,. O. 2 entre todos estos grupos. 

2/34+ (6%) 

0/1 

2/35 (5·7%) 
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El a i s l ami e nto tot a l de S . ne umo ni ae de 
800 exuda dos fa rfn geos f ue de 296 ( 37 .1 % de l os 
c ual es se proba ron 11 7 cepa s ( escog idas a l az ar ) a 
l a Peni c il ¡n a determi nán dose s u CM I. 

En l a Tabl a 111 y gráf i ca IV se pr esentan -
los porc entaj es de sens ibilidad . En esta t abl a se ­
c l as i f i c6 a l as cepas seg6n s u g r ado de sens i b i I i -
dad di s minurda y e nco nt rándose pa r a las prime ras e l 
25 .5% y e l 74 . 5% pa r a l as seg un das . l a CMB de es -
tas cepas f ue l a misma a l a CM I 6 un di luc i 6n s upe ­
r io r ( 93%) y de dos diluc ion es s uperiores f ue de l -
7%. 



TABLA 1 1 1. 

CM 1 (y.- g/m 1) "~ 

0 . 078 

0.078 

o. 156 
0.312 
0.625 
1. 25 
2 

SENSIBILIDAD A LA PENICILINA DE 117 CEPAS DE 
Streptococcus pneumoniae AISLADAS DE EXUDA­
DOS FARINGEOS EN NIÑOS SANOS DE JULIO A DI -
CIEMBRE DE 1979. 

No . (%) 

12 (10.1) 

18 (15.4) 

30 (25.8) 
30 (25.8) 
18 (15.4( 
7 ( 5. 8) 
2 ( 1 • 7) 

GRADO DE SENSIBILIDAD 

SENSIBLES 30 (25.5%) 

SENSIBILIDAD 
DISMINUIDA 87 (74 . 5%) 

*Por dilución en tubo. 

w 
w 
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D I S e u s ION y e o N e l u S ION E S . 

- Los objetivos del trabajo se cumpl i e ron satisfac­
toriamente ya que el tamaño de la muest ra fue ade 
c uado para valorar los r esu ltados estadfsticamen­
te por la prueba de X2 para dos muestras i ndepen­
dientes. 

- En este estudio se ha podido conocer la situaci6n 
actual en nuestro med io con respecto a la r es ís -
tencia de los antibi6ticos para estos mlcraorga -
nismos. El anál isis en poblaci6n sana fue adecua­
do para estudiar esta situaci6n para la época de 
julio a diciembre de 1979. 

- En e l desarrollo de este trabajo Se hicieron im -
portant es observaciones ya que los r e sultados ob­
tenidos han sido analizados desde varios puntos -
de vista; como se ha mencionado que p a ra el a isla 
mi e nto de Haemophilus influe nzae Se requiere d e ­
medios muy enriquecidos adem~s de que necesita de 
varias resiembras para que el organismo produzca 
sus polisacáridos caracterfsticos y permita una: 
s e rotipificaci6n adecuada, esto explica el porque 
nosotros encontramos mayor porcentaje de H. in- -
rlu~nzae aislados (tipo b) que el encont;ad;-en_ 
la l iteratura; sin embargo otra expl ica c i6n a es­
to es el tiempo en el cual se realiz6 el aisla- -
mi e nto de Hae mophilus ya qu e el aislamiento total 
de este organismo fue bajo, con respecto a los 
otros r e portes encontrados en la lite ratura en 
do nde se indica que el mayor porce ntaj e de aisla­
miento se obtuvo en los meses de noviembre y di -
ciembre encontrándose t a mb i é n e n este perrodo d e 
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tiempo el mayor porcentaje de organismos resiste n 
tes a los antibióticos ya mencionados . 

- El porcentaje de aislamiento para S. pneumoniae -
fue sim; lar al encontrado en la literatura; el 
porcentaje de aislamiento de ambos microorganis -
mos no interviene en la edad y sexo de los niños. 

- El método de di luci6n en tubo para probar la sen­
sibi lidad de estos mi c roorganismos a los antimi -
crobianos tiene resultados fidedignos cuidando 
una serie de requisitos como el empleo de antibi~ 
ticos bien calibrados en cuanto a su potencia su_ 
conservaci6n debe ser 6ptima y deben emplearse de 
inMediato, además debe tenerse en cuenta que la -
concentración mrnima que se use deberá ser siem­
pre mayor que aquélla a la que el antibiótico es_ 
generalmente activo en la sangre del enfermo para 
responder favorablemente a una determinada infec­
ci6n tratada a las dosis que se emplean normalme~ 
te con fines prácticos. 

- Por los resultados obtenidos se observa que e l 
porcentaje de resistencia a la ampici I ¡na de li. -
influen:ae tipo b y no tipificables de exudados -
farrngeos de niños sanos es similar al de los con 
tactos intrafami liares y a H. infl uen%ae ti po b -
aislados de LCR por lo que en el estudio real iza­
do se estima el riesgo en nuestro medio a la in -
fecci6n por bacterias r esistentes . No se e ncontr6 
r es i stencia al c loramfenico l¡ por lo que se puede 
suger ir que de acue rdo al porcentaje de cepas ~.­
influenzae tipo b resistentes a la ampicil jna -
fue del 14% se s ustituya este ant imi c robiano por 
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e l cloramfenicol para e l t rat ami ento de l as in fe~ 
c i e nes ca usadas por!!. infl uen z ae tipo b. 

- El mecanismo de r es i stenc i a en H. i nfluenzae ti­
po b se ha ident i f i cado como un a beta lactamasa -
constitutiva (no ¡nducible), y como ya he mos men­
c ionado que en este estudio so lo encont ramos un -
14 % de cepas resistentes productor as de betalac­
tamasa, esto puede debe r se a la sensib i I i dad del 
método 6 sea que es po co sensib l e (11), además -
también debe tomarse e n c uenta que estos organis ­
mos presentan más f r ecue nt emente otros mecan i smos 
de resistencia (14), q ue hasta l a fecha no se co ­
no cen, por lo qu e serfa inte r esante un estudio 
ace r ca de este aspecto. 

- En c uanto a S. pn e umoni ae no se encontraron cepas 
res i stentes a la penici li na pero s r co n sensibi li 
dad d i smi nuida que cor r esponde a l 74.5% del total 
esto puede debers e a l uso indebido de l anti bi6ti ­
co po r lo que s e rr a adecuado realizar estudi os p~ 
r i6d i cos de sensibi lidad a este microorganismo p~ 
r a l a búsqueda de cepas resistentés. 

En e l presente trabajo podemos conc luir que sr en 
con tramos cepas de Haemophilus resist e ntes a l a -
ampici l in a ; en c uanto a la s cepas de S. pn e umo- -
njee no pode mos aceptar totalmente qu e sean r e -
s i stentes a l a penicil in a pero sr que existen ce­
pas co n sens ibi I idad dism inuida a la mi sma. 
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