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INTRODUCCION 

En la actualidad, las enfermedades de transmisi6n sexual 

afectan considerablemente a todo el mundo desde diversos pun

tos de vista, en virtud de que constituyen a uno de los gru-

pos de padecimientos con mayor incidencia, por debajo tan --

s6lo del de los gastrointestinales y el que integra a las afee 

cienes de las vías respiratorias. 

Sin lugar a dudas, entre las más importantes se cuentan

la gonorrea, la sífilis, el herpes genital, la tricomoniasis

y las entidades clínicas debidas a C. trachomatis; sin embar

go, existen otras como el chancroide, el granuloma inguinal,

la vaginitis inespecífica, etc.~ que aunque manifiestan una -

frecuencia menor, no deben ignorarse, ya que tambi~n suelen 

provocar cuadros graves y pueden diseminarse activamente - - -

entre la poblaci6n. 

En nuestro país, la mayoría de los laboratorios clínicos 

en los que se diagnostican enfermedades infecciosas de trans

misión sexual s6lo contemplan la bfisqueda de gonococos, - - -

~- ~~. Pseudomonas E.E.·, f. albicans, enterobacterias y la 

investigaci6n directa e indirecta de la sífilis; así las cosas, 

dizícilmente establecen al agente etiol6gico de los numerosos 

casos de clamidiasis y, 16gicamente, los del resto de las --

af~cciones genitales. Las razones de esta incongruencia va-

rí= desde el desconocimiento de los microorganismos que las-
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causan y/o de las técnicas que los ponen de manifiesto hasta

la falta de recursos econ6micos para adquirir los reactivos.

medios de cultivo, material y equipo necesarios. 

Por lo anterior. el presente t:rabaj o representa una seria 

aunque modesta contribución para que en un futuro cercano ta!!_ 

t:o el granuloma inguinal como el chancroide sean diagnostica

dos con aciert:o y, por ende, se traten adecuadamente para --

reducir al mtnimo su incidencia. 
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OBJETIVOS 

Describir a los agentes etiol6gicos del chancroide y

el granuloma inguinal, 

Dar a conocer a los profesionales de la Microbiolog!a 

Cl!nica los aspectos que se relacionan con la patolo

gia, diagn6stico y tratamiento de dos padecimientos -

de transmisi6n sexual descritos escasamente en la --

literatura convencional. 



CAPITULO I 

CHANCROIDE 



I. CHANCROIDE 

1.1 GENERALIDADES SOBRE EL AGENTE ETIOLOGICO. 

1.1.l ANTECEDENTES HISTORICOS. 

El padecimiento denominado chancroide o chancro blando -

se diferenci6 de la sífilis desde 1852 2 ~ pero no fue sino -

hasta 1889 cuando Ducrey describi6 las características de su

agente etiol6gico; por tal motivo, a dicho microorganismo se

le conoce actualmente como bacilo de Ducrey. Aunque el men--

cionado investigador no fue capaz de cultivarlo in vitro, --

logr6 provocar lesiones en la piel del antebrazo de los enfer 

m~s al inocularles por vía intr~d~rmica las secreciones obte

nidas de sus propias a1ceras genitales; los bacilos encontra

dos en las afecciones originadas de este modo resultaban muy

semejantes a los detectados en las mucosas genitales 43 . 

En 1900, Bezancon, Griffon y Le Sourd97 , empleando agar

nutritivo enriquecido con 20% de sangre total fresca de cone

jo, obtuvieron en cultivo puro a Haemophilus ducreyi, notando 

que sus colonias presentaban una particular consistencia que -

permitía desplazarlas enteras sobre la superficie de la gelo-

sa, tal como si se tratara de lentejas. Esta propiedad del -

microorganismo se menciona constantemente, aan en las descriE 

ciones actuales 1 º4• 139 , 
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Himmel, en 1901, cultiv6 al bacilo de Ducrey y demostr6-

por primera vez su patogenicidad en animales al inocularlo -

intrad~rmicamente en conejos y cobayos. Así el chancro blan

do lleg6 a ser investigado y posteriormente conocido clínica

mente3. 

Al observarse una marcada incidencia de esta enfermedad-· 

en el sexo masculino, se pens6 que la infecci6n podría cursar 

asintomáticamente en la mujer; investigando esta posibilidad, 

Brams 97 en 1924, aisl6 microorganismos que semejaban a - - - -

Haemophilus ducreyi a partir del clítoris y c~rvix de pacien

tes sin Qlceras; de esto se infiri6 que ciertas personas po--

dtan ser portadoras. 

Es interesante subrayar que, aunque desde 1920, Teague y 

Deibert 97 reportaron como favorable el uso del cultivo para -

efectuar el diagn6stico del chancroide en el laboratorio, en

muchos casos ~ste se continOa llevando a cabo en base a la --

apariencia supuestamente típica de los bacilos en los frotis

teñidos al Gram. 

97 Saelhof , en 1924, realiz6 un trabajo tendiente a anali 

z~r las posibilidades para obtener el diagn6stico bacteriol6-

gi~o exacto y relativamente rápido de la enfermedad en cues-

ti~n; para ello inocul6 unas gotas de secreciones provenien-

tes de las lesiones chancroidales en un medio con sangre de -

coruejo, con el cual obtuvo un 65% de éxito; los fracasos los-
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atribuy6 a variaciones en la temperatura de incubaci6n y a -

una composici6n probablemente inadecuada del medio. 

Más tarde, con la introducci6n de las sulfonamidas. se m~ 

nifest6 un notable inter~s por investigar el uso de agentes -

antimicrobianos para el tratamiento del chancro blando, encog 

tr4ndose la exitosa utilidad de la sulfanilamida y el sulfa-

tiazol; en 1941, Kornblith 82 detect6 el fen6meno basándose en 

los resultados obtenidos al analizar a 175 pacientes. 

En 1943, Greenwald 58 public6 su trabajo acerca del diag

n6stico y tratamiento del chancroid~. haciendo ~nfasis en que 

se trataba de una lesi6n ven6rea relativamente com6n; un est~ 

dio posterior efectuado por Satqlsky124 en 1945, estableci6 -

la evidencia de que el bacilo de Ducrey puede encontrarse en

los genitales femeninos como sapr6fito, pero cuando alcanza -

tejidos extragenitales se manifiesta como pat6geno. 

Heyman, Beeson y Sheldon69 , utilizando sangre desfibrin~ 

da de conejo, obtuvieron aislamientos exitosos de Haemophilus 

ducreyi en SO de 60 casos y, posteriormente, demostraron la -

patogenicidad de las cepas realizando inoculaciones en cone-

jos. 

En 1946, Beeson 11 estudi6 los requerimientos nutriciona

les del microorganismo y su sensibilidad a diversos antibi6ti 

cos; en particular, este investigador demostr6 que el suero y 
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los eritrocitos lavados favorecfan el crecimiento del bacilo

de Ducrey cuando eran adicionados a las bases de agar; sin em 

bargo reportó que la sangre completa era la m~s adecuada y 

subrayó la necesidad de proporcionar una elevada humedad a -

los cultivos, ya que el bacilo generalmente no crecía bajo 

condiciones simples de incubación. 

En 1956, Ajello 2 intentó definir los requerimientos nu-

tricionales para cultivar cepas virulentas de Haemophilus --

~eyi, concluyendo que era indispensable la adici6n de gran 

cantidad de aminoácidos, los cuales podían ser sustituidos -

por la simple incorporación de suero de conejo al medio base. 

Barile10 , en 1962, realizó un estudio sobre las lesiones 

genitales que padecían los soldados de Estados Unidos de Nor

team~rica asentados en Japón, encontrando que el 31% del to-

tal de casos se debía a Herpesvirus y el 23% a Haemophilus -

ducreyi; adem~s, en 2 pacientes detectó la presencia de ambos 

agentes. 

Kerber, Rowe y Gilbert 74 , en 1969, llevaron a cabo una -

investigación en el Centro Médico del Ej~rcito de Saig6n y -

determinaron que, en lo que se refería a las enfermedades de

transmisi6n sexual, el chancroide ocupaba el segundo lugar en 

incidencia después de la gonorrea. Sin embargo, aunque util! 

~aron medios de transporte, los cultivos resultaron un fraca

~o; esto bien pudo deberse a la falta de humedad al efectuarse 



8 

las incubaciones correspondientes. 

Después de lo anterior, el cuestionamiento sobre el ver

dadero valor del cultivo se increment6 y fue entonces cuando

Borchardt )" Hoke14 publicaron una tEcnica simplificada para -

diagnóstico de chancroide, la cual consistra en lainoculaci6n 

del fluido proveniente de las lesiones en 10 ml. de sangre -

coagulada del paciente, sometida a 56°C durante 30 minutos; -

por este método, complementado con la observación de frotis -

al Gram, de los Z4 casos con diagn6stico presuntivo de chan-

croide, Zl fueron confirmados; la revisi6n microsc6pica pon!a 

de manifiesto las características del bacilo de Ducrey, cuya

agrupaci6n semeja cadenas entrelazadas o huellas dactilares14 •1º4 . 

Pero no fue sino hasta la dEcada de los 70's cuando emp~ 

zaron a ajustarse los conceptos acerca del chancroide. Antes 

se le consideraba como una enfermedad rara en pa!ses desarro

llados, debido a que el microorganismo se aislaba dif!cilmen

te; sin embargo, los pocos laboratorios de Estados Unidos de

Norteamérica e Inglaterra que proporcionaban el servicio de -

diagnóstico para especialidades genitales empezaron a tomarlo 

en cuenta como una seria posibilidad cl!nica. 

En 1977, surgi6 una epidemia de chancroide en Groenlandia90, 

en la que se presentaron 975 casos entre una poblaci6n de - - -

32,500 adultos, detect~ndose una relaci6n masculino/femenina· 

de 1.6:1; las cepas se reconocieron por microscop!a directa o-
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autoinoculaci6n y aunque en general se obtuvo poco éxito en -

lo referente al cultivo del microorganismo, los escasos aisl~ 

mientas correspondieron con las descripciones de Haemophilus

ducreyi. El brote demostr6 tanto la capacidad del chancroide 

para difundirse rápidamente entre la poblaci6n susceptible, -

como la gran utilidad de las sulfonamidas en lo que respecta-

a su tratamiento. 

En 1978, Hammond 63 describi6 un medio adecuado para el -

aislamiento de Haemophilus ducreyi y con ello convenci6 a los 

infect6logos de que la sospecha clfnica del chancroide puede

confi rmarse mediante el aislamiento del bacilo de Ducrey en -

el laboratorio; asimismo, comprob6 que con dicho medio se pu~ 

den efectuar estudios más profundos del microorganismo. 

1.1.2 TAXONOMIA, MORFOLOGIA Y ULTRAESTRUCTURA. 

Haemophilus: del griego haima-sangre y philus-amor, se -

encuentra, segOn lo descrito en la 8a. Edici6n del Manual de

Bergey (1974), en la Parte 8 (correspondiente a bacilos Gram

negativos anaerobios facultativos), que comprende las fami--

lias: I. Enterobacteriaceae, II. Vibrionaceae y los siguien-

~es géneros considerados de afi1iaci6n incierta: Zymomonas, -

Chromobacterium, Flavobacterium, Haemophilus, Pasteurella, --

Actinobacillus, Cardiobacterium, Streptobacillus, y 

Calymmatobacterium. 
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Sin embargo el "Bergey's Manual of Systematic Bacteriol.2_ 
gy" 9a. Edición (1984), ubica al microorganismo en cuestión -
en la Secci6n 5, constituida por los bacilos Gram-negativos -
facultativos de las 
II. Vibrionaceae y 
I. Pasteurella, II. 

siguientes familias: l. Enterobacteriaceae, 
III. Pasteurellaceae, con los géneros: 

Haemophilus y III. Actinobacillus. Otros-
g6neros pertenecientes a la misma sección, son: ZY!llomonas, -
Chromobacterium, Cardiobacterium, Calymmatobacterium, 
Gardnerella, Eikenella y Streptobacillus. 

Por lo tanto, la clasificación más reciente de Haemophilus ducreyi es: 

Secci6n 5 
Familia III. Pasteurellaceae 
G6nero II: Haemophilus 
Especie: !!· ducreyi 

Por lo que toca a su morfología, Haemophilus ducreyi es -
un bacilo Gram-negativo que mide"0.5,U. de ancho por l.5 a 2.Jlde 
largo, que con frecuencia presenta coloraci6n bipolar y se agr~ 
pa en pares o cadenas; es inm6vil, no esporulado y, en cuanto a 
cápsula, 6sta aan no se ha puesto de manifiesto. 

Por otra parte, aunque la información con la que se cuenta 
sobre la ultraestructura de Haemophilus ducreyi es escasa, exi~ 
te un interesante trabajo de Kilian y Theilade77 sobre el partl 
cular; ellos analizaron 4 cepas diferentes: 129, IX, X y CIP --
542 del bacilo de Ducrey, encontrando que las 3 primeras 
se manifestaban como bacilos delgados sin agrupación caracterí~ 
tica y predominantemente Gram-negativos, aunque algunas 
células resistían la decoloraci6n con alcohol-acetona. 
Asimismo, investigando cortes finos de las mencionadas 3 cepas
al microscopio electrónico, observaron que muchas de las célu-
las presentaban septos transversos indicativos de una divi--
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si6n incompleta y que se rodeaban por una pared bastante hom~ 

g~nea de aproximadamente 10 a 15 nn1. de espesor, aunque sus -

capas externa e interna se mostraban ligeramente m:is densas -

que la intermedia. 

Adem:is, observaron una capa extra de 5 nm de ancho que -

rodeaba a la pared celular, quedando entre ambas un espacio -

cuyo grosor era similar a las dimensiones mencionadas. La -

membrana citopl:ismica se encontraba inmediata al borde infe-

rior de la pared celular y manifestaba prolongaciones de ~sta 

en donde se detectaban los septos; el citoplasma presentaba -

µn aspecto denso y conten!a abundantes mesosomas. 

En lo referente a la cepa CIP 542, al microscopio de luz 

se comprob6 que estaba formada totalmente por bacilos Gram-n~ 

gativos que se agrupaban en cadenas y el examen de cortes fi

nos mostr6 que su pared celular tenía 10 nm de ancho y estaba 

constituida por 2 componentes estructurales: una capa externa, 

ocasionalmente con apariencia ondulante y otra, muy delgada y 

pobremente definida, situada en el espacio formado entre la -

capa externa y la membrana citopl:ismica. Sus ribosomas se 

localizaban principalmente en la periferia del citoplasma. 

Las caracter!sticas encontradas en las cepas analizadas

conduj eron a los investigadores a postular que, considerando

la estructura de la pared celular y los requerimientos nutri

cionales, la cepa CIP 542 correspondía a Haemophilus ducreyi; 
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segOn sus observaciones las 3 restantes eran bacterias de ere 

cimiento lento clasificadas err6neamente como Haemophilus 

ducreyi ya que, por un lado, la estructura de su pared celu-

lar era la t!pica de los microorganismos Gram-negativos y, -

por otro, se había comprobado que si bien requerían para des~ 

rrollar un factor termoestable del suero y otro termol4bil li 

gado a los eritrocitos, nunca se había demostrado su depende~ 

cia de la hemina o del NAD+ como tales; esto óltimo sí se in

vestig6 en la CIP 542 pudiendose establecer su necesidad de -

hemina pero no de NAD+. 

De acuerdo con las conclusiones de Kilian y Theilade77 ,

'la.ultraestructura de Haemophilus ducreyi estaría representa

da por la de la cepa CIP 542; sin embargo, existen algunas si 

tuaciones que se contraponen a sus deducciones~ las cepas 129, 

IX y X habían sido aisladas de lesiones de chancroide aproxi

madamente 20 años antes de que efectuaran su estudio y, post~ 

riormente, cuando se inocularon en voluntarios humanos, prov~ 

caron Qlceras chancroidales. 

Como puede constatarse, es necesario la realizaci6n de -

un mayor namero de estudios para establecer con exactitud los 

aspectos relacionados con la estructura del bacilo de Ducrey .. 

1.1.3 CARACTERISTICAS DEL CULTIVO. 

El género Haemophilus recibe este nombre debido a que -

l3s bacterias que lo integran s6lo pueden desarrollar en pre-
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sencia del factor X que se encuentra en la hemoglobina (hemina) 

y otras porfirinas; adem!s, algunas especies tambi~n son aux6-

trofas para el factor V (NAD+) 8 . Sin embargo, un considerable 

nfimero de publicaciones subraya la dificultad de cultivar a e~ 

tos microorganismos, aan cuando se les proporcionen los eleme~ 

tos antes mencionados. 

Por lo que respecta a Haemophilus ducreyi, los primeros -

reportes de investigadores tales como Beeson11 y Ajello 2 esta

blecieron err6neamente que no necesitaba hemina para crecer. -

Sin embargo, actualmente se sabe que el suministro de este co~ 

puesto (u otros similares) le es indispensable: Kilian 76 enco~ 

tr6 que 2 cepas cuyas características coincidían con las del -

bacilo de Ducrey no podían sintetizar su propia hemina a par-

tir del !cido Ó-amino levulínico ( 6-ALA) y que, por tanto, -

requerían que aquella se les proporcionara en forma ex6gena; -

para reforzar su versi6n subray6 el hecho de que la proporci6n 

Guanina + Citosina de su DNA es muy semejante a la que presen

tan las dem!s especies de Haemophilus cuya dependencia de fac

tor X es inobjetable. En 1978, Hammond 64 termin6 con la con--

troversia, ya que realiz6 una serie de experimentos que demos

traron el absoluto requerimiento de factor X ex6geno en 19 ce-

pas de Haemophilus ducreyi. Primero comprob6 que para investi 

gar confiablemente la capacidad de estos microorganismos para

desarrollar alrededor de la fuente de hemina, no deben utili--

zarse los medios Tripticasc soya y Eugonagar; ya antes se había 
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señalado que la elecci6n del medio gravitaba en los resulta-

dos de la prueba del satelitismo para Haemophilus influenzae

y Haemophilus parainfluenzae 37 Posteriormente, encontr6 que, 

adem§s de la hemina, eran importantes otros suplementos nutri 

cionales para lograr el crecimiento de Haemophilus ducreyi; -

para ello, incorpor6 diferentes sustancias a los medios TSA,

Eugonagar y GC (enriquecidos con hemina) y seleccion6 las que 

incrementaron el namero de aislamientos de los microorganis-

mos que requerían factor X. De esta manera determin6 que un

medio adecuado para realizar la prueba de requerimiento del -

factor en cuesti6n es el GC adicionado con glucosa (0.1%) y -

'glutamina (0.01%); este result6 tan exitoso como el mismo me-

dio con glucosa, tiamina, L-cis~ina, nitrato f~rrico, L-ciste!na, 

guanina, adenina, L-glutamina, vitamina B-12, cocarboxilasa y 

ácido p-amino benzoico, contenidos en el suplemento nutricio

nal IsoVitaleX; el NAD+ se elimin6 porque el mismo investiga

dor observ6 previamente que la estimulaci6n del crecimiento -

de Haemophilus ducreyi era independiente de la presencia de -

factor V. Finalmente, confirm6 que el microorganismo requie-

re de hemina ex6gena al resultarle negativa la prueba de la -

porfirina, ya que con ello puso en evidencia su carencia de -

capacidad enzimática para sintetizar dicho compuesto a partir 

d~ 8-ALA. 

Es obvio que los medios empleados para detectar este ne

cesidad nutricional no deben contener grupos heme; en este --



15 

sentido, cabe mencionar que los constituidos por infusiones -

de carne conservan todavía suficiente hemina para inducir al

crecimiento visible de las bacterias que la requieren y, por

el contrario, que los medios tales como el agar extracto de -

levadura y la proteosa peptona son adecuados porque no la co~ 

tienen 37 . De acuerdo a lo anterior, podría pensarse que el -

TSA, el Eugonagar y el GC redituar!an resultados exitosos, -

pues los 3 están constituidos por peptonas de caseína y soya; 

no obstante, existen pruebas fehacientes de que en el TSA y -

el Eugonagar adicionados sólo de factor X no desarrolla - - -

Haemophilus ducreyi; probablemente esta circunstancia fue la

que dio lugar a la confusión de Ajello 2 y Beeson11 , quienes -

al no obtener desarrollo en presencia de hemina establecieron 

que ésta no era indispensable. 

Si se analizan más detenidamente los resultados de Harmnond6~ 

es posible que surjan planteamientos interesantes que se rel~ 

cionan con los comentarios anteriores: el citado investigador 

no obtuvo crecimiento del bacilo de Ducrey en TSA y Eugonagar 

adicionados solamente de hemina y si lo logr6, aunque en ese~ 

so nivel, en el GC; de 6sto, puede deducirse que los 2 prime

ros medios carecen de algunos componentes esenciales presen--

tes en el tercero o bien, que contienen algün inhibidor. La

correspondiente comparaci6n de los medios muestra que dicho(s) 

constituyente(s} puede(n) ser el almidón y/o amortiguador; en 

este sentido, se sabe que el almid6n desempeña una funci6n 
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importante como atrapador de metales pesados que son t6xicos

para el gonococo; aquí cabria preguntarse si Haemophilus 

ducreyi es sensible a este tipo de agentes y parte de la res

puesta podría darla el trabajo de Evans 37 ; este autor encon-

tr6 que para demostrar el requerimiento de NAD+ en Haemophilus 

parainfluenzae era necesario agregar oleato de sodio al medio, 

debido a que Este neutralizaba a ciertos inhibidores. 

Además de lo antes expuesto, cabe considerar que Hamnvnd64 , 

al adicionar IsoVitaleX sin NAD+ a los medios TSA, Eugonagar

y GC, increment6 sus Indices de desarrollo a 35, 39 y 100\ -

··respectivamente; por ello puede deducirse que además de los -

agentes detoxificadores y de la hemina, otros nutrimentos (p~ 

ro no el factor V) pueden resultar indispensables. 

La importancia del factor X en el medio es evidente si -

se toma en cuenta que con lO~g/ml en agar GC suplementado -

con IsoVitaleX apenas se inicia el desarrollo de Haemophilus

ducreyi y con concentraciones más altas (de 200 a SOOjtg/ml)

se manifiesta un crecimiento 6ptimo; como se puede constatar, 

la concentrac±6n ideal para cultivarlo ~s mucho mayor que la

que requieren otras especies de Haemophilus como ~· influenzae 

que necesita entre 2 y 10p.g/m164 . 

Cabe señalar que los medios utilizados para realizar ---
76 p.:ruebas bioquímicas, s6lo contienen alrededor de 10 _)C.g/ml ; -

é·:stc podría ser el motivo de que se obtengan tantos falsos - -
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negativos, por lo que resulta necesario que se lleven a cabo

las investigaciones correspondientes probando concentraciones 

más elevadas de hemina en los medios utilizados como base. 

Los primeros medios exitosos para el cultivo de Haemophilus 

ducreyi los diseñ6 Hammond 63 , quien emple6: agar chocolate -

con 1% de JsoVitaleX (CA), agar chocolate con 1% de IsoVitaleX 

y 3 y.g/ml de vancomicina (CA+v) y agar chocolate con l % de - -

IsoVitaleX mas 3,~g/ml de vancomicina y 7.5)-Lg/ml de polimix! 

na (CA+v+p); este autor encontr6 que el CA+v era el más ade-

cuado (ya que en ~l desarrollaron 7 de 8 cepas del microorga

nismo) y que la concentraci6n de polimimixina incorporada al

CA+v+p era inhibitoria ya que en ~ste obtuvo un menor índice

de crecimiento que en el medio no selectivo CA. 

Sin embargo, existen muchos más estudios tendientes a de 

terminar los medios de cultivo 6ptimos para aislar a este --

microorganismo, dado que no se ha logrado hacerlo desarrollar 

con regularidad en condiciones de laboratorio; a continuaci6n 

se comentan las principales investigaciones sobre el particu

lar. 

Sottnek136 analiz6 los medios más utilizados para efec-

tuar el aislamiento primario, comparando la efectividad de -

los distintos tipos de sueros que se emplean como suplemento

y la de las diferentes bases de agar; concretamente, evalu6 -

a los siguientes: agar chocolate enriquecido, constituido por 
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la base GC con 1% de IsoVitaleX y 1% de hemoglobina, agar ch~ 

colate con 3)tg/ml de vancomicina, agar sangre de conejo con-

3p.g/ml de vancomicina, agar suero fetal bovino con 3.)A..g/ml -

de vancomicina y agar suero fetal bovino; Haemophilus ducreyi 

se aisl6 en agar chocolate-vancomicina en 10 casos de 14 posi 

bles, en agar sangre de conejo-vancomicina en 16 de 17 y en -

agar suero fetal bovino-vancomicina en 9 de 11; como los me-

dios sin vancomicina presentaron flora mixta fue imposible -

realizar una apreciaci6n adecuada. 

Acerca de los sueros utilizados para enriquecer al medio 

para 'aislamiento primario agar infusi6n de coraz6n CHIA), en

contr6 que mientras el bovino, el de ternera y el humano no -

favorecieron el crecimiento de cepa alguna, el de caballo y -

el proveniente de conejo redituaron cultivos positivos; sin -

embargo, fue el suero fetal bovino el que present6 un 'desarr.5!_ 

llo 6ptimo de todas las cepas en estudio. Luego entonces, --

Sottnek136 public6 que, aunque con suero de conejo (10%) cre

cían algunas cepas, el crecimiento de todas ellas se conse--

guía empleando suero fetal bovino. No obstante, anteriormen

te Ajello 2 ha-bia indicado que con suero bovino y porcino ha-

bia crecimiento del microorganismo, aunque los mejores resul-

tados se obtenían con el humano y el de conejo en proporcio--

nes de 0.2 a 50%. Con respecto a las bases de agar, el medio 

HKA result6 ser el mejor, seguido del Mueller-Hinton; en agar 

proteosa No. 3, agar Columbia y agar GC desarroll6 un nOmero-
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similar de cepas y el menos eficaz fue el agar Tripticase --

soya; cabe sefialar que todas las bases anteriores se supleme~ 

taron con suero fetal bovino. 

K . h 79 6 d" Posteriormente, ing orn report que un me 10 que con-

tenía hemina, almi~6n de maíz, glutamina y cocarboxilasa pro

porcionaba un porcentaje de aislamiento de Haemophilusducreyi 

de 11.4\ y que este mejoraba a 23.3% con la adici6n de 0.4% -

de gelatina. 

Oberhofer104 enfoc6 sus investigaciones a determinar la

eficiencia del agar sangre de carnero al 5% y el agar chocol~ 
\ . 

te con 1% de IsoVitaleX, preparados con: agar Tripticase soya 

y Mueller-Hinton; en cuanto a las bases, este a1timo mostr6-

ser claramente superior que el primero, al grado de que tanto 

el agar chocolate con 1% de IsoVitaleX como el agar con 5% de 

sangre de carnero, elaborados con Mueller-Hinton redituaron -

altos índic~~ Je aislamiento sin manifestar diferencia signi

ficativa alguna en calidad y cantidad. Por tanto, concluy6 -

que sus resultados coincidían con los de Sottnek136 , en el -

sentido de que el Mueller-Hinton era m4s efectivo que el TSA

y, además, que la hemina y otros fa~tores de crecimiento con

~enidos en el suero fetal bovino eran necesarios para - -

Saemophilus ducreyi, independlentcmcnt~ de l~ base que se eli 

giera. 

104 Por su lado, Oberhofer compar6 la eficiencia de los -
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wedios antes mencionados con la de la sangre coagulada; para

ello siguió la técnica reportada por Borchardt14 ; extrajo --

entre 8 y 10 ml de sangre del paciente antes de que le fuera

administrada la terapia con antibi6ticos, la distribuy6 por -

partes iguales en 2 tubos de ensayo estériles y, una vez coa

gulada, elimin6 parte de su suero asépticamente; después som~ 

ti6 el contenido de uno de los tubos a 56°C durante 30 minu--

tos y, por filtimo, inocul6 ambos adicion5ndoles unas gotas de 

las muestras o rotando los hisopos que las contenían en el 

suero que rodeaba a los correspondientes coágulos; las mues--

tras eran aspirados de bubones y exudados genitales. El des~ 

rrollo de Haemophilus ducreyi en el tubo que contenía coágulo 

con suero inactivado no manifestó diferencias notables respe~ 

to al que contenía coágulo con suero sin inactivar, excepto -

que en el segundo crecieron menos microorganismos contaminan

tes, porque éste aOn poseía las propiedades bactericidas con-

feridas por el complemento. No obstante, los mejores result~ 

dos se obtuvieron en los medios que contenían agar: mientras-

en ellos desarrollaron las 15 cepas (100%), en sangre coagul~ 

da sólo lo hicieron 12 (80%). 

MAs adelante, Sng134 public6 que el medio agar Bacto-rr~ 
~eosa No. 3 con 0.1% de almidón soluble, 1% de IsoVitaleX, 15% 

de sangre humana y 3)-<-g/ml de vancomicina proporcionaba resul 

~ados exitosos. 
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Posteriormente, Hannah y Greenwood 67 llevaron a cabo un

estudio que incluy6 a 170 pacientes: 168 con a1ceras genita-

les y 2 con bubones; en esta ocasi6n se aislaron 62 cepas de

Haemophilus ducreyi; los medios evaluados para el aislamiento 

del mencionado microorganismo fueron agar chocolate, agar su~ 

ro fetal bovino con 3.JA.g/ml de vancomicina y agar infusi6n de 

coraz6n (HIA) con 5% de sangre de carnero. Por mucho, el me-

dio mAs eficiente fue el agar chocolate, ya que crecieron 51-

de las 62 cepas, seguido por el agar suero fetal bovino con -

3 1~g/ml de vancomicina, en él desarrollaron 31 y. por dltimo, 

el agar sangre de carnero, en el que s6lamente lo hicieron 2. 

Si~ embargo, los mismos resultados revelan la gran utilidad -

de emplear al menos 2 medios diferentes para investigar la -

presencia de Haemophilus ducreyi: algunas cepas que no desa-

rrollaron en agar chocolate sí lo hicieron en agar suero fe-

tal bovino. 

112 También Plummer compar6 el índice de aislamiento del-

bacilo de Ducrey en varios medios, concluyendo que el agar GC 

suplementado con hemoglobina bovina y suero fetal de ternera

º el a¡¡;arMueller-Hinton con sangre de caballo achocolatada eran 

1os mejores; el propio investigador comprob6 esta afirmaci6n en -

otros estudios 111 •113 . 

Finalmente, en 1984 Sturm139 experiment6 con los medios

~~guientes: agar GC suplementado con 11 de IsoVitaleX, y l~ -



22 

de hemoglobina, agar chocolate con 1% de IsoVitaleX, agar sa~ 

gre de conejo preparado con agar Columbia, 30% de sangre des

fibrinada de conejo y 2.5% de extracto de levadura y, por a1-

timo, una modificaci6n del medio de Bieling la cual consiste

en una mezcla~de 2 partes de agar Columbia, 1 parte de sangre 

hemolizada de caballo y 2.5% de extracto de levadura. Los me 

jores Indices de crecimiento de las 45 cepas en estudio, se -

obtuvieron en agar sangre de conejo y en la modificación del

medio de Bieling. 

Todo lo antes mencionado pone de manifiesto que la elec

_ci6~ del medio adecuado es aOn confusa, debido a que existe -

un elevado nOmero de posibilidades. Sin embargo, es posible

resumir que se deben sembrar cuando menos 2 medios diferentes 

para intentar la recuperaci6n del microorganismo en cuestión; 

lógicamente, se deben seleccionar de entre los mejores, pero

como se reportan medios óptimos distintos, resultaría Otil -

que los autores unificaran criterios, tomando en cuenta: los

índices de aislamiento utilizando un elevado namero de cepas, 

la confiabilidad de sus resultados en funci6n de diferentes -

analistas, los tipos de muestra y en distintos estadios del -

p3decimiento y, desde luego, de su disponibilidad. Si se co~ 

s~deran estos parámetros, podría pensarse en el agar sangre -

' . 136,139 1 f 1 b . d" . d d a~ coneJO , e agar suero eta ovino a 1c1ona o e --

~ j.(g/ml de vancomicina67 •136 y la gelosa chocolate suplement~ 

Q~ con 1% de IsoVitaleX y 3)J--g/ml de vancomicina63 • 93 •11 º ---
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o enriquecida con sangre fresca y 1% de hemoglobinal 04 •136 ; 

no obstante, es conveniente recordar que la vancomicina podría 

afectar a algunas cepas de Haemophilus ducreyi. Así tambit?n. 

es posible considerar que las mejores bases para preparar los 

medios anteriores son el agar Mueller-Hinton y el agar infu-

si6n de coraz6n (HIA).104 

En cuanto a las condiciones adecuadas para cultivar a -

Haemophilus ducreyi. en el laboratorio se han establecido de~ 

pu~s de varios trabajos de investigaci6n. Por lo que respec-

ta a la temperatura 6ptima. los experimentos principales co-

rrieron por cuenta de Sturm139 • quien analiz6 10 cepas de re

ferencia y 19 provenientes de muestras clínicas; los resulta

dos obtenidos mostraron que el mejor índice de desarrollo se

manifiesta entre los 28 y 33ºc. siendo m4ximo a esta Oltima -

temperatura. Estos datos fueron posteriormente confirmados -

por Kinghorn 80 • Por cierto que en los estudios de Sturm139 .-

2 de las cepas de referencia y 12 de las de origen clínico p~ 

dieron desarrollar a 22ºC. 

Por lo que se refiere al tiempo de incubaci6n. cabe seña 

:liar que se trata de un microorganismo de desarrollo lento que 

:i;cequiere m4s de 48 a 96 horas para formar colonias visibles 26 ; 

d.he hecho• Hammond 63 publica un rango que va de 2 a 9 d!as, - -

c:1on una media de 4. 

Como las demás especies del gt?nero. esta bacteria es ---
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facultativa; sin embargo, es casi indispensable que se le pr~ 
43,110 porcione entre 5 y 10% de co2 ; además, para que el des~ 

rrollo sea máximo, debe garantizársele una atm6sfera saturada 

de vapor de agua 80 •137 esto Gltirno est! demostrado desde ---

19~8, cuando Vigil Lagarde150 en M~xico, desarroll6 investiga

ciones sobre el particular. 

Acerca de la morfología rnacrosc6pica, en general las co

lonias de Haernophilus ducreyi se describen corno circulares, -

planas, opacas, translGcidas y compactas, amarillentas o de c~ 

lor marr6n, que pueden ser empujadas intactas con el asa so-

bre la superficie de los medios s6lidos104 • En agar chocola

te, después de 72 horas de incubaci6n, son aproximadamente de 

0.5 mm. de diámetro, lisas, grisáceas y trans1Gcidas 20 ; en 

agar sangre, el crecimiento es escaso y no se presenta sateli 
20 tismo en el caso de que exista desarrollo de ~· aureus . 

Algunas cepas pueden originar una zona de hem6lisis d6bil, la 

cual tambi~n se observa en agar sangre Mueller-Hinton despu6s 

de 4 ó 5 días de incubaci6n1 º4 . 

Una característica especial que muestran las colonias del 

bacilo de Ducrey es que son imposibles de emulsificar; los -

intentos por obtener suspensiones homog6neas mediante el tra

tamiento con enzimas tales como tripsina, papaína o celulasa, 

asr como con H2so4 o KOH al 20% han sido infructuosos, lo --

cu~l sugiere la presencia de una matriz intersticial que une-



25 

a los microorganismos que integran la colonia¡ de hecho Me - -

Entegart 97 piensa que ésta es la raz6n de que se observen 

fragmentos de colonias y microcolonias intactas cuando se exa 

minan al microscopio preparaciones teñidas al Gram. 

Por otro lado, es importante señalar que una adecuada 

conservaci6n de Haemophilus ducreyi se logra a -70ºC en leche 

descremada estéril, aunque los subcultivos continuos son nec~ 

sarios para mantener su viabilidad104 . Además, cabe destacar 

que esta bacteria puede conservar su virulencia aGn después -

de permanecer liofilizada durante 18 meses139 . 

1.1.4 IDENTIFICACION. 

Identificar el bacilo de Ducrey constituye una tarea di

fícil, especialmente cuando forma parte de cultivos mixtos. -

Por esta raz6n, Hafiz61 propone utilizar una prueba clasific~ 
da como presuntiva, la cual se basa en el hecho de que, a di

ferencia de otros, este microorganismo es capaz de causar la-

agregaci6n del almid6n; no se puede hablar de que esto se 

deba a alglín tipo de hidr61isis, pues a<In. no se ha demostrado. 

La prueba consiste en sembrar medios que contengan hemina, ª! 

mid6n de maíz, glutamina y cocarboxilasa, ya que en ellos - -

Haemophilus ducreyi produce colonias rodeadas por halos opale~ 

centes, después de 48 horas de incubaci6n a temperaturas de-

33 a 3SºC; el fen6meno se observa mejor contra fondo oscuro o 

t~mbién puede ponerse de manifiesto con soluci6n de iodo de -
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Gram al 30%, la cual originará la presencia de una coloraci6n 

azul-negra en torno a las colonias, como el iodo causa la --

muerte del microorganismo, es importante limitar su adici6n -

a un pequeño sector de la caja de Petri para no dañar a otras 

colonias que pudieran ser empleadas posteriormente para obte-

ner subcultivos y/o efectuar otras pruebas. Este m~todo pre 

senta como ventajas su sencillez y rapidez, especialmente 

cuando los cultivos de las supuestas Qlceras chancroidales --

son mixtos. 

Como ya se mencion6, las colonias de microorganismos 

Gram-negativos, gris amarillentas, translQcidas, no mucoides

Y que permanezcan prácticamente intactas al ser empujadas so-

bre la superficie de agar, pueden considerarse sospechosas de 

ser Haemophilus ducreyi 2 º• 26 •1 º4 • En este sentido la prueba

de las oxidasas y los auxonogramas de factores X y V deben -

utilizarse como recursos en la confirmaci6n26 . 

La prueba de las oxidasas debe realizarse con clorhidrato 

de N-N tetrametil p-fenilendiamina, ya que la forma dimetila

da del sustrato suele redituar falsos negativos; este hecho -

singular fue detectado por Nobre1 º2 •1º3 , quien analiz6 42 --

cepas de Haemophilus ducreyi con el objeto de esclarecer los

c~tos discordantes de Sottnek136 y Oberhofer1º4 (el primero -

=~portaba la prueba como positiva y el segundo como negativa). 

Para investigar el requerimiento de factor X, una técni-
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ca confiable incluye la inoculaci6n masiva del medio GC adi-

cionado de 0;1% de glucosa y 0.01% de glutamina, seguida por

la colocaci6n de los discos de papel filtro impregnados con -

hemina 64 •1°4 . 

Por otro lado, se sabe que muchas de las bacterias inde

pendientes del factor X excretan porfobilin6geno (PGB) y porfi 

rinas; 6stos son compuestos intermediarios en la vra biosint! 

tica de la hemina, cuyo sustrato es el ácido 8amino levul!ni

co. Por el contrario, las cepas que requieren hemina no lib~ 

ran estas sustancias porque carecen de las enzimas encargadas 

de llevar a cabo su s!ntesis 20 ; en los hechos anteriores se -

basa la prueba de la porfirina, considerada como la más con-

fiable para determinar la dependencia de factor X, consiste -

en inocular suspensiones de bacterias provenientes de culti-

vos s61idos en 0.5 ml de un sustrato constituido por ácido 

f, amino levul!nico 2mM y MgS04 O.OS mM en amortiguador de fo.:! 

fatos O.lM a pH 6.9; despu~s de una incubaci6n de 4 horas a -

37ºC, la lectura se realiza utilizando una lámpara de Wood -

(360nm) y preferentemente en cuarto oscuro: una fluorescencia 

roja procedente de las protoporfirinas presentes en el fluido 

y/o las células, indica que la cepa es independiente del fac

tor x2º• 64 . Otra alternativa para revelar el fen6meno es: -

~dicionar 0.5 ml de reactivo de Kovacs, agitar vigorosamente

;-- permitir que se separen las 2 fases; un color rojo en la ff! 

se acuosa inferior indicar~ la presencia de porfobilin6gcno;-
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sin embargo, cuando se aplique este Gltimo método de lectura, 

ser§ indispensable incluir un tubo testigo que no deber§ con

tener 6ALA, para evitar falsos positivos debidos a coloracio

nes rojas resultantes de la reacci6n entre el indol y el reac 

tivo de Kovacs 20 

VIA BIOSINTETICA DE LAS PORFIRINAS 

ÓALA 

J, 
U ropo T 'in O geno <-Por fo bilinO geno ' 

Coproporfirin6geno--) Protoporfirina: 

Fe2 + o Fe 3+ 1 
'V 

Heme o Hemina 

PRUEBA DE -
LAS PORFIRINAS 

(Detecci6n de anillo 

pirr6lico con reac

, tivo de Kovacs) 

(Detecci6n de fluo

rescencia a 360 nm) 

Otra característica bioquímica de Haemophilus ducreyi es 

que reduce los nitratos a nitritos siempre y cuando el medio

de reacci6n sea el adecuado; en este aspecto, el de mayor éxi 

to es el que contiene caldo peptonado, 0.2% de KN0 3 y 101 de

suero fetal bovino o 20% de suero de conejo104 

Cabe señalar que las minitécnicas también pueden aplicaE 

se para identificar el bacilo de Ducrey, Hannah y Greenwood 67 

evaluaron un método cuyo nombre es RapID NH system (Innovative 

Diagnostic Systems, Inc., Decatur, Ga.), el cual requiere de-
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una placa pequeña de plástico con cavidades para realizar las 

pruebas siguientes: actividad de fosfatasa, reducci6n de ni-

tratos a nitritos, hidr6lisis del o-nitrofenil D-galactopira

n6sido (ONPG), producci6n de ácido a partir de glucosa y sac~ 

rosa, hidr6lisis de urea, producci6n de indo! y utilizaci6n -

de ornitina. El in6culo para dicho sistema se prepara a par

tir de cultivos s6lidos de 18 a 24 horas; las colonias se de· 

positan en tubos de 1 ml con soluci6n acuosa de KCl, CaC1 2 y

FeC13 y las suspénsiones se ajustan a una turbidez adecuada -

(Me Farland No. 3); posteriormente, éstas se transfieren por

medio de una pipeta Pasteur a diferentes cavidades y, tras -

una incubación de 4 horas a una temperatura de entre 35 y 37°C, 

se efectfian las lecturas. Los resultados obtenidos al apli--

carse el método en cuesti6n fueron excelentes, ya que las 64-

cepas caracterizadas previamente como ~- ducreyi por el 

Center for Disease Control evidenciaron pruebas bioqufmicas -

congruentes y ningfin otro microorganismo de los utilizados e~ 

mo control negativo se manifestó err6neamente como bacilo de

Ducrey. 
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TABLA l. 

REACCIONES BIOQUIMICAS DE 101 CEPAS DE MICROORGANISMOS 

EVALUADAS POR EL RapID NH 36067 

NUMERO DE POSITIVOS PARAª: 
MICROORGANISMO No. P04 NIT ONPG GLU SAC IND URE ORN 

li· ducreyi 

li· influenzae 

biotipo l. 

biotipo 4. 

fl. parainfluenzae 

H. aphrophilus 

~· mucosa 

N. lactamica 

!i· gonorrhoeae 

!i· meningit:idis 

Ii· vaginalis 

o 

1 

64 

o 

1 

o 

o 
2 

o 

8 

2 

o 

o 

o 

o 

o 

o 

o 

o 

o 

o 

6 

1 

o 

o 
o 

o 

o 

o 

o 

a. Po4 =actividad de fosfatasa; NIT= reducci6n de nitratos; ONPG 
= hidr6lisis del o-nitrofenil D-galactopiran6sido; GLU= utili
zaci6n de glucosa; SAC = utilizaci6n de sacarosa; IND = prodUE 
ci6n de indol; URE = actividad de ureasa; ORN = actividad de -
ornitina descarboxilasa. 

b. Incluye 2 cepas de referencia. 

c. Una cepa fue determinada incorrectamente como miembro del gru
po Ii· subflava-~. ~-

d. 2 cepas se identificaron incorrectamente; una como g.vaginalis 
y la otra como ~- mucosa. 

e. No pudieron ser identificadas. 
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TABLA 2 

CARACTERISTICAS DIFERENCIALES DEL 

3j 

CARACTERISTICAS 
-~ ~ .... ~ .... ...... 
g 't:J !¡¡ o"'>¡... ""' ..... E; 

::é l . ::é l jfl jfl 

Requerimiento -
de factor V. + + + + + + + + 

ALA porfirinas. 
Indo l. 
Ureas a. 
Ornitina desear 
boxilasa. -

Hem6lisis 
Reacci6n de CAMP 
Acido de D-gluc~ 
sa. fd] 

Gas de O-glucosa 
Acido de: 
D-fructosa 
Lactosa 
~-galactosidasa 

Catalasa 
Crecimiento in
crementado en -
presencia de co2 
Fosfatasa alca
lina. 
Oxidas a. 
H2S 

+ 

+ 

Reduce. de ni tratos + 

Reduce.de nitritos 

+ + - + d 

+ + + + + 

d 

.... .... .... 

+ + + 

+ + + 

+ + + 

+ + + 

SIMBOLOS: + = 90% o miis de las cepas son positivas; d = 11-89% 
de las cepas son positivas; - = 10% o rn~nos de las -
cepas son positivas; [d] = 11-89% de lns'F·cepas dan -
reacción positiva retardada; [+] = 90% o más de las -
cepas dan reacci6n retardada; W= reacci6n débilmente 
positiva. 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 
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1.1.5 FACTORES DE VIRULENCIA. 

Los mecanismos de patogenicidad de Haemophilus ducreyi -

son pobremente comprendidos; de hecho, se han reportado rela

tivamente pocos estudios sobre este particular. 

La Onica prueba62 •1º7 aceptada para evaluar la virulen·

cia del bacilo de Ducrey es la que consiste en inocular intr~ 

d~rmicamente 0.2 ml de una suspensi6n de 109 UFC (unidades -

formadoras de colonias) de Haemophilus ducreyi por ml de cal· 

do infusi6n cerebro-coraz6n a conejas australianas blancas de 

un afio de edad, con un peso comprendido entre los 2 y 3 kg; · 

las lecturas correspondientes se efectdan diariamente y depe~ 

den de la detecci6n de induraci6n y necrosis dentro de los 11 

días que siguen a la inoculaci6n. Concretamente, el criterio 

para determinar sí una cepa es virulenta se basa en la apari

ci6n de una induraci6n <le 0.5 cm. de diámetro con una reaccí6n 

inflamatoria central a los 4 días y que progresa a escarífic~ 

ci6n en el onceavo dfa. 

Para confirmar la patogenicidad de Haemophílus ducreyi -

en humanos, Díenst 33 realiz6 inoculaciones del microorganismo 

en el muslo de voluntarios despu~s de someterlos al siguiente 

tratamiento: lav6 la regi6n mencionada con agua y jab6n, des

pu~s practic6 unas escarificaciones lo suficientemente profu~ 

das cuidando de no provocar sangrado y coloc6 en las heridas, 

~rotando con algodón estéril, 1/10 de cm 3 de un cultivo de -

Saemophilus ducreyi obtenido en sangre de conejo; posterior--
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mente, cubri6 el área con una gasa limpia. A las 72 horas, -

las cepas virulentas produjeron pastulas cuyos exudados cont~ 

nran bacterias con la morfolog!a característica del bacilo de 

Ducrey, segan lo demostraron las tinciones de Gram y Pappen--

heim. Cabe el comentario de que las que originaron estos re-

sultados positivos fueron incapaces de producir lesiones cuan 

do se depositaron sobre la piel Integra. 

Más tarde, Odumeru107 demostr6 que las cepas virulentas

eran resistentes a la acci6n bactericida tanto del suero nor-

mal de humanos como al de conejos y a la fagocitosis llevada

ª cabo por los leucocitos polimorfonucleares humanos; ésto, -

desde luego, no sucedía con las avirulentas. 

Por cierto, se observ6 que la mencionada actividad bact~ 

ricida del suero normal result6 dependiente del complemento.

ya que las cepas originalmente sensibles sobrevivieron cuando 

se incubaron a 35°C durante 2 horas con suero inactivado. 

Además, sus resultados también indican que se requiere del 

complemento para ·1a eficiente actividad de los polimorfonucle~ 

res humanos sobre Haemophilus ducreyi. 

Como es sabido, la virulencia de diversas bacterias Gram

r.egativas está directamente relacionada con su resistencia a

la acci6n bactericida del suero141 , ya que ésto les puede pe~ 
mitir que desarrollen en los tejidos. De lo menciona~o ante-

riormcnte, se propone que la sobrevivencia de Haemophilus 
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ducreyi a la acci6n letal del suero (mediada por el compleme~ 

to) y a la actividad bactericida de los polimorfonucleares -

humanos, son caracterrsticas que le confieren capacidad para

establecerse y reproducirse en los tejidos y, por ende, que

contribuyen a la virulencia del microorganismo. 

La invasividad de Haemophilus ducreyi también se ha aso

ciado con su resistencia a los antibi6ticos (especialmente a

la polimixina B), ya que cepas cuya virulencia se evalu6 por

la antes mencionada prueba de inoculaci6n intradérmica en co

nejos, resultaron resistentes a la acci6n bactericida de la -

polimixina B, siendo la CMI mayor de 32.f<.g/ml: 16gicamente, -

las cepas avirulentas resultaron especialmente sensibles a -

este antimicrobiano
26

. 

Odumeru107 fracas6 en sus intentos por obtener cepas av.!_ 

rulentas a partir de unas virulentas, resistentes a la poli--

mixina y s6lamente logr6 la pérdida de la resistencia a este-

antibi6tico, ya que los microorganismos utilizados permaneci~ 

ron siendo pat6genos para los conejos y resistentes a la acti 

vidad bactericida del suero normal y a la de los polimorfonu

cleares humanos. Adem§s, la adquisici6n de resistencia a la

polimixina por parte de algunas cepas avirulentas no se trad~ 

jo en su conversi6n a virulentas o en que se tornaran resis--

tentes a la acci6n bactericida del suero y de los granuloci--

tos humanos. El ~nico cambio fenot!pico observable consisti6 
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en la pérdida de una proteína cuyo peso molecular es de 47,000 

daltons. 

144 Thayer tuvo éxito en lo que se refiere a convertir --

una cepa virulenta de Haemophilus ducreyi en avirulenta, rea

lizando pases sucesivos durante varios meses; no obstante el

microorganismo no raanifest6 cambio alguno en cuanto a su sen-

sibilidad a la polimixina. Estos resultados sugieren que la-

resistencia a la polimixina no está relacionada directamente

con la virulencia ¿e las cepas. 

En resumen, los estudios anteriores muestran que las ce

pas virulentas del bacilo de Ducrey son resistentes a la acci6n 

bactericida del suero normal, a la fagocitosis y a la poli--

mixina, aunque en este Oltimo caso puede asegurarse que s6lo

se trata de un marcador circunstancial. 

Posteriormente. Odumeru106 trat6 d~ determinar la vía 

mediante la cual se activa el complemento para redituar la 

destrucci6n de Haeraophilus ducreyi y la importancia de su li

popolisacárido (LPS) en la susceptibilidad a la actividad bac 

tericida del suero. Los experimentos indicaron que la vía --

clásica estaba involucrada en la muerte de las cepas: la inhl 

bici6n selectiva de esta vía tratando el suero con EGTA [ácido 

etilen glicol-bis (~-aminoetileter) N,~,N',N'tetraac6tico] 

ZD mM y MgC1 2 2 mM, eliminaba la actividad bactericida. En 

contraste, el suero tratado con inulina o sometido a calenta-
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miento a SOºC durante 20 minutos (para neutralizar el factor

B requerido en la activaci6n del complemento por la vía alte~ 

na), sigui6 siendo bactericida; de ~sto se desprende que es -

muy probable que la vía alterna no est~ relacionada con la -

muerte del microorganismo, aunque ello resulte extrafio. Otras 

bacterias Gram-negativas como Haemophilus influenzae, SaL110nella 

.!l?· y Escherichia coli se distinguen por activar ambas vías -

del complemento y, en cambio, Neisseria gonorrhoeae y Pseudomonas 

aeruginosa lo activan principalmente por la vía cl§sica131 

El citado investigador106 hizo una diferenciaci6n de las 

cepas de Haemophilus ducreyi de acuerdo a su susceptibilidad

ª una mezcla de sueros provenientes de 5 individuos sanos y -

sin antecedentes de haber padecido chancro blando, denominando 

suero-resistentes a las que resistían la acci6n de la mezcla 

en cuesti6n y suero-susceptibles a las que no lo hacían. La

adsorci6n posterior del suero con microorganismos suero-sus-

ceptibles sometidos a calentamiento elimin6 su efecto bacter~ 

cida sobre las suero-susceptibles, mientras que la correspon

diente adsorci6n con suero-resistentes, también tratadas con-

calor, s6lo provoc6 una eliminaci6n parcial del efecto bacte-

ricida. Los anteriores resultados hicieron suponer que cier-

tos componentes termoestables de la superficie bacteriana --

es~aban involucrados en el efecto bactericida del suero y, -

asLJLismo, que las cepas suero-resistentes y suero-suscepti--

bles diferían precisamente en sus componentes celulares term~ 
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estables. 

l~ Ademas, Odumeru encontr6 que el LPS de las cepas sue-

ro-susceptibles inhibía la acci6n bacteriolítica del suero -

mientras que el de las suero-resistentes, aan en altas conce~ 

traciones, no lo hacía; por ello, concluy6 que la composici6n 

del LPS de Haemophilus ducreyi puede ser un factor importante 

en lo que se refiere a la susceptibilidad del microorganismo-

al suero. 

En otros estudios131 , se ha comprobado que el LPS de ce

pas suero-susceptibles de Escherichia .s!?.!i. y Neisseria gono-

rrhoeae tambi~n inhibe la actividad bactericida del suero, co-

mo resultado de una acci6n anticomplementaria, o bien porque

favorece la uni6n de las c~lulas dificultando la bacterioli-

sis mediada por el complemento. En los resultados106 hubo -

una correlaci6n entre la actividad anticomplementaria del LPS 

del bacilo de Ducrey y el efecto bactericida del suero; asr,

se dedujo que la acci6n inhibitoria del LPS de las cepas sue

ro-susceptibles sobre la actividad bactericida del suero, pr2 

bablemente se deba a su capacidad para activar y agotar el -

complemento. Asimismo, las diferencias en la actividad anti-

complementaria del LPS de Haemophilus ducreyi quiza se deban

ª variaciones en la estructura química de las diferentes - - -

cepas. 

Concluyendo, se piensa que la activaci6n de la vía cl~s~ 
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ca del complemento estii involucrada con la muerte de Haemophilus 

ducreyi y que la composici6n del LPS bacteriano cumple un pa

pel muy importante en la acción bactericida del suero. 

1.1.6 RESISTENCIA A LOS ANTIMICROBIANOS. 

Para abordar el tema sobre la resistencia de Haemophilus 

duc~eyi a los antimicrobianos, es necesaTio repasar los meca

nismos mediante los cuales las bacterias intercambian mate---

rial gen6tico, ya que estos procesos se encuentran íntimamen

te relacionados con el fen6meno en cuesti6n. 

Los principales mecanismos de recombinaci6n gen~tica son 

la transducción y la conjugaci6n., toda vez que la transforma

ci6n es un evento que, a la fecha, sigue consideriindose limi

tado a condiciones!!! vitro 72 . 

La transducci6n es mediada por ciertos bacteri6fagos, --

los cuales se caracterizan por su capacidad para incorporar -

una pequefia porci6n del DNA de la c6lula hu~sped a su iicido -

nucleico, misma que transferir§ ulteriormente a otra bacteria 

susceptible. Existen 2 tipos de transducci6n: la especializ~ 

da y la generalizada; en la primera, s6lo se transfieren mar

cadores genEticos adyacentes al sitio en el que se inserta al 

ácido nucleico del profago; esta clase de fen6meno estii res-

tringido a fagos temperados cuyo DNA es hom6logo en tan s6lo-

uno o algunos sitios al bacteriano. En la transducci6n gene-
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ralizada cualquier regi6n del cromosoma bacteriano tiene las

mismas probabilidades de ser transducida y ocurre cuando se -

forma accidentalmente una partícula viral que contiene a la -

porci6n del genoma bacteriano. Consecuentemente, al ocurrir

la lisis de la bacteria, una parte de su DNA será llevada por 

el virus y posteriormente, cuando este infecte a otra c6lula

bacteriana, parte del material gen6tico de la primera quedará 

integrado al genoma de la segunda 45 . 

La conjugaci6n consiste en la transferencia de material

genetico de una bacteria donadora hacia otra receptora, una -

vez que 6stas han entrado en contacto; se presenta en algunas 

· especies bacterianas que poseen varios tipos de pl:lsmidos (m~ 

terial gen6tico extracromosoma~) uno de los cuales funciona -

como iniciador y regulador del fen6meno; por tal raz6n, a --

este filtimo se le denomina F: factor de fertilidad 45 • 

Por lo general, los plásmidos no son esenciales para la

supervivencia de la bacteria pero pueden contener genes que -

confieren alguna ventaja selectiva, tal como la capacidad --

para sintetizar toxinas, adquirir resistencia a los antimicr~ 

bianos, etc. En cuanto a los plásmidos de Haemophilus ducreyi, 

su presencia se detect6 por primera vez durante un brote de -

chancroide en Canad462 ; en esa ocasi6n se aislaron 19 cepas,: 

3 de las cuales poseían uno no conjugativo de 6 megadaltons,

el cual se denomin6 PJBl, que inducía la producci6n de cier--
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tas {3-lacta_'!!asas caracterizadas más tarde como TEM-1 92 . 

Tanto este como otros plásmidos presentes en el bacilo de 

Ducrey no se conjugan por sr mismos; tal es el caso tambi~n de 

uno de 4.9 megadaltons que le confiere resistencia a las sulf2 

namidas 4 • 3º• 122 y de los de 7.4, 7. 5.7 y 3.6 megadaltons que 

degradan a la ampicilina; por cierto que. estos 4, fueron ide~ 

tificados en un estudio 148 en el que se analizaron 7 cepas ai~ 

ladas en diferentes areas geográficas (incluyendo México). 

Sin embargo, se ha podido comprobar que todos los plásmi-

dos· anteriores se transfieren por conjugaci6n cuando la célula 

donadora posee otro de 23.5 mega~altons. fenot!picamente ocul

to. que los moviliza30 . 

Otro estudio146 relacionado con la transferencia del 

material genético en Haemophilus ducreyi. incluy6 el análisis

de 7 cepas aisladas en Sudáfrica; en la primera parte del ex

perimento se detect6 la presencia de plásmidos de 3.95, 5.2, -

5.8 y 6.4 megadaltons y todos, excepto el de 5.8 megadaltons,

contentan informaci6n para la producci6n de ~-lactamasas. 

Posteriormente, los plásmidos de 5.2 y 6.4 megadaltons se -

lograron transferir por conjugaci6n a otras cepas de Haemophilus 

ducreyi resistentes a la estreptomicina12 ; esto Gltimo condujo 

~ pensar que las células receptoras pose!an algdn plásmido de gran peso --
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molecular capaz de movilizar a los que les fueron donados. 

Cabe setialar que el bacilo de Duc:rey tambi~n presenta plá~ 

midos conjugativos; entre ellos destacan uno de 30 megadaltons 

que degrada ampicilina y puede intercambiarse con Haemophilus

influenzae18 y otro de igual peso que proporciona resistencia

ª la tetraciclina 5 • 17 ; este puede transferirse por conjugací6n 

entre diferentes cepas de Haemophilus ducreyi, e inclusive, de 

~sta a otras especies del g~nero. 

Es importante mencionar que el material genético extracr-2_ 

mosomal cuya transferencia no se ha logrado mediante co.nj uga- -

ci6n, se ha podido donar.!!! vitre a travl'is de transformaci6n;

ésta difiere de los 2 mecanismos anteriores en que las células 

receptoras son capaces de captar moléculas de DNA (liberadas -

previamente por lisis celular) directamente del medio. Debe -

subrayarse que las células transformables presentan un sistema 

de transporte de moléculas de DNA en su superficie y su efi--

ciencia depende de que se encuentren en medios favorables, adn 

durante períodos cortos; en este sentido, se dice entonces que 

dichas células son competentes. No se ha dilucidado del todo

el carácter de competencia, pero se piensa que radica en la c~ 

pacidad de su pared celular para formar orificios o zonas des

nudas y en que poseen receptores específicos que facilitan la

captaci6n de DNA 72 . 

Entre las transformaciones que se han obtenido con DNA de 1 
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plásmidos no conjugativos de Haemophilus ducreyi, se cuentan:

la originada en una cepa de Escherichia E.2..!.! (con DNA purific~ 

do del plásmido PJnl) a la que se convirti6 en productora de -

~ -lactamasas18 • la inducida en Haemophilus parainfluenzae y -

Escherichia coli con plásmidos de S.7 y 7 megadaltons para que 

se transformaran en resistentes a la ampicilina17 y la provoc~ 

da con p14smidos de 7.4 y 3,6 megadaltons a Escherichia coli -

para que dejara de ser sensible a la ampicilina148 . 

En otro estudio17 interesante se analiz6 la relaci6n 

entre los plásmidos PMR0360, RSFOSSS y PJBl, responsables de -

la ·producci6n de ~-lactamasas en Neisseria gonorrhoeae, ~

phílus parainfluenzae y Haemophilus ducreyi respectivamente. -

observándose que existe una estrecha similitud entre ellos, ya 

que s6lo difieren en segmentos discretos de DNA. Por cierto.

los plásmidos PMR0360 y PJBl mostraron secuencias hom6logas de 

3.3 megadaltons. Tambi~n se han comparado los plásmidos que -

confieren resistencia a la ampicilina en Haemophilus ducreyi y 

Neisseria gonorrhoeae, comprobándose que existen similitudes -

estructurales 7 • 98 • 99 • Además, la investigaci6n efectuada con

un plásmido de 30 megadaltons cuya presencia se ha detectado -

en cepas resistentes a tetraciclina, reve16 que ~ste presenta

ciertas homolog!as con otros encontrados en diversas especies· 

del mismo g~nero; por esta raz6n, se ha sugerido que tienen un 

erigen coman 5, 95 . 
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1.2 PATOLOGIA Y EPIDEMIOLOGIA 

La enfermedad con la que se relaciona a Haemophilus - - -

ducreyi se denomina chancroide o chancro blando; se adquiere

por contacto directo 70 y se presenta cuando el microorganismo 

penetra a trav~s de pequeftas escoriaciones de la piel o muco

sa, las cuales probablemente tienen origen durante el acto -

sexua1127. 

El período de incubación del padecimiento es aproximada

mente de 2 a S días, aunque se han reportado casos en los que 

dicho tiempo ha sido de 24 horas, o bien hasta de 5 días o -

m4s, dependiendo de la virulencia de la cepa involucrada122 •127 

La lesi6n primaria generalmente es muy dolorosa, empieza 

como una pequeña pápula rodeada de una zona eritematosa, que

posteriormente se convierte en p~stula y en 1 o 2 días se --

ulcera; sus bordes son socavados y su base est4 frecuentemen

te cubierta por un exudado de apariencia sucia y color grisá

ceo que, cuando se remueve, permite la visualizaci6n de una -

capa desigual de tejido granular vascularizado. Desde el pu~ 

to de vista histológico, la lesión manifiesta 3 zonas: una s~ 

perficial de leucocitos polimorfonucleares, eritrocitos, bac

terias y restos necr6ticos, la central de edema y neovascula

rizaci6n y otra, la más profunda, constituida por macr6fagos, 

linfocitos y plasmocitos15 • 43 • 
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Las Olceras individualmente presentan un tamaño de 3 a -

20 mm. y al ser palpadas revelan ausencia de induraci6n, pu--

diendo sangrar debido a su extrema sensibilidad. Cabe seña--

lar que, en la mujer, el contacto con la orina es especialme~ 

te doloroso122 . 

Generalmente se presentan dlceras mOltiples debido a la

autoinoculaci6n realizada por aposici6n de la piel normal con 

la regi6n afectada 40 • aunque no todas las lesiones se encuen

tren necesariamente en el mismo estado de desarrollo, ya que

puede manifestarse una combinaci6n de pápulas, pdstulas, Ole~ 

ras tempranas muy dolorosas o tardías e indoloras o simplemerr 

.te.tratarse de una Onica Olccra. Aunque Gaisin 43 public6 que 
9 • 

este caso no es comdn. Asin report6 que el 70% de 1,402 pa--

cientes con chancroide s6lo presentaba una dlcera. 

En ambos sexos, las áreas genitales y perianales son las 

más comdnmente involucradas; no obstante existen algunos re-

portes de que manos y boca tambi~n pueden ser afectados. 

Kinghorn 78 inform6 de los primeros casos de infecci6n orofa-

r!ngea confirmados con cultivo, al encontrar que Haemophilus

ducreyi.pod!a aparecer en esta zona sin inducir sintomatolo-

g~a alguna, pero que afecciones previas por microorganismos -

ti.!<J.es como Candida albicans estimulaban la manifestaci6n de -

pr·ocesos patol6gicos por el bacilo de Ducrey; esta deducci6n-

s~ origin6 al observarse que un paciente que presentaba pla--
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cas candidiales padecía tambi~n Olceras chancroidales, mien-

tras que otras 3 personas que declaraban practicar contacto -

orogenital s6lo presentaban lesiones en los genitales aunque

el cocobacilo podía aislarse tambi~n a partir de su orofarin-

ge. 

En el hombre, los sitios que m4s comdnmente se ven invo

lucrados son el orificio del prepucio y/o la superficie muco

sa de Este y menos frecuentemente el glande y/o el ano; la di 

seminaci6n local de la bacteria puede conducir a su inclusi6n 

en perineo, escroto, muslos y la regi6n baja del abdomen. En 

la mujer, las zonas mayormente afectadas son: labios, cl!to-

ris y ano y, raramente, c~rvix, muslos u otras !reas relativ~ 

mente lejanas 43 

Sin embargo, existen diversas variantes clínicas del --

chancroide; entre ellas pueden citarse 43 ! 122 : 

El chancro blando transit~rio, en el cual la ulcera-

ci6n desaparece rápidamente en 4 o 6 d!as, pero es s~ 

guida de una linfadenitis regional aguda con supura-

ci6n en los siguientes 10 a 20 días; cuando este ocu

rre, su diferenciaci6n del linfogranuloma ven~reo 11~ 

ga a dificultarse notablemente. 

El chancroide faged~nico, que proviene de una pequefia 

a1cera la cual evoluciona hasta que adquiere un gran-
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tamaño, causando destrucci6n aguda y amplia de los geni--

tales externos; se encuentra relacionado con la presencia 

de flora mixta aerobia y anaerobia, y muy especialmente -

con la infecci6n por espiroquetas; afortunadamente este -

tipo de chancro blando no es frecuente. 

- El chancroide gigante, el cual tambi~n inicia como una p~ 

quefia Qlcera que se disemina rápida y superficialmente 

por extensi6n perif~rica o autoinoculaci6n en la regi6n -

suprapQbica y muslos, seguida de la ruptura de los absce

sos inguinales; a pesar de que esta variante afecta gran

des áreas, no es profundamente destructiva. 

El chancro blando ulcerado o tipo serpiginoso; muy pareci 

do al chancroide gigante, excepto que las lesiones son -

largas y relativamente estrechas y su curaci6n es lenta,

requiriendo meses e inclusive afios. 

- El chancroide folicular; simula una simple foliculitis -

pi6gena y se presenta generalmente en regiones tales como 

la vulva externa. 

- El chancro id e enano, _que consiste de muchas Qlceras pequ~ 

ñas semejando herpes genital; en ocasiones ello da lugar a que 

este !iltimo se confunda con un supuesto chancroide recurrente71 . 

- El chancro blando papular; inicia por una p§pula que más

tarde se convierte en una ulceraci6n con bordes elevados; 

por cierto la lesion semeja a la del condilanata lata de la sífilis. 
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El chancroide con apariencia de granuloma inguinal; en 

~ste las Qlceras se encuentran rodeadas de un borde 

elevado y la base de la misma es friable, roja y en su 

periferia existe un exudado mucopurulento 84 •123 •149 

Las causas de que adquiera la misma apariencia que el

granuloma inguinal se desconocen, aunque se ha relaci2 

nado con ello: la resistencia de las cepas a ciertos -

antimicrobianos, la concentraci6n local inadecuada de

los mismos durante el tratamiento, la humedad persis-

tente o los traumas repetidos que retardan el proceso-

de curaci6n y una respuesta inmune alterada; lo ante-

rior no ha sido confirmado, por lo que se sugiere que

Gnicamente se trata de una variante clínica de la en-

fermedad153. 

En cuanto a las principales complicaciones, la linfadeno

patla regional de la ingle es la más coman y ocurre en 30 a 50% 

de pacientes con chancro blando; en dos tercios de los casos -

afecta s6lo a un ganglio inguinal, cursa unilateralmente y si

no se trata, puede ocurrir la necrosis de la zona central y su 

rompimiento, form4ndose una fístula que puede dar lugar al --

chancroide gigante15 • 43 •143 

Otro hecho interesante es que alrededor del 12 al 15% de 

personas con chancro blando padecen tambi~n sífilis primaria 89 

~..sin 9 encontr6 que de 1,402 enfermos de chancroide, 94 presen-
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taban este otro padecimiento y en todos ellos la apariencia de 

la lesi6n era la típica del chancro blando; además, observ6 

que cuando el chancro mixto no se trataba, o bien lo era con -

sulfonamidas, se desarrollaba una induraci6n despu€s de 2 a 4-

semanas. Por otro lado, es conveniente recordar que otras en

fermedades de transmisi6n sexual como el linfogranuloma ven~-

reo o el granuloma inguinal pueden acompaftar la infecci6n cha_!! 

croidal. Otra complicaci6n del chancroide consiste en la fo~ 

maci6n de filceras profundamente destructivas del glande, que -

causan lesiones uretrales muy dolorosas al orinar; tambi~n se

observan ocasionalmente verrugas acuminadas en el sitio donde 

antes estuvieron a1ceras chancroidales que sanaron 43 

Por lo que se refiere a los' síntomas que acompafian al - - -

chancro blando, estos son muy variables, excepto en el caso de 

la fiebre, bubones que supuran y la leucocitosis; los signos -

de enfermedad sistémica son raros y sugieren otros padeci---

mientos. Cabe señalar que a la fecha no se han descrito bact~ 

remias ni patologías distantes de los ganglios linfáticos re-

gionales127. 

Por Qltirno puede establecerse que el chancroide sin com-

?licaciones cura en general en semanas o meses sin cicatriza-

clones mayores u obstrucciones linfáticas 43 • 

Por lo que se refiere a epidemiología, cabe recordar que

~.:. chancroide se adquiere generalmente a trav~s del contacto 
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sexual y su transmisi6n por otras vías se considera poco facti 

ble127 . Aunque anteriormente se pensaba que s6lo afectaba las 

zonas tropicales y subtropicales, en la actualidad se sabe que 

esta enfermedad es end6mica en todo el mundo y se encuentra re 

lacionada directamente con la promiscuidad y la carencia de hi 

giene persona1122 . De hecho, los mayores índices de inciden-

cía se han manifestado durante las 6pocas de guerra; as! lo de 

muestra un estudio 9 realizado a las tropas americanas comba--

tientes en Corea, en el cual se encontr6 que el padecimiento -

en cuesti6n era más coman que la sífilis y la gonorrea. Asimi~ 

mo, en otra investigaci6n74 que involucr6 a los miembros del -

ej6rcito norteamericano que particip6 en el conflicto de Viet

nam, el chancroide ocup6 el primer lugar en frecuencia entre -

las enfermedades de transmisi6n sexual; el mismo trabajo dej6-

constancia de que los soldados negros lo padecían más frecuen

temente que los caucásicos, debido probablem~nte a la desigual 

prevalencia de la afecci6n entre las parejas sexuales de ambos 

grupos y a que había un mayor nOmero de caucásicos circuncida

dos; sin embargo, no debe descartarse la posibilidad de que -

exista cierta susceptibilidad de raza a esta enfermedad. 

Pero los estudios sobre brotes de chancroide incluyen ta~ 

bi6n a poblaci6n civil: en 1977, se reportaron 975 enfermos de 

chancroide de un total de 32,500 adultos analizados en Groen-

landia90; el autor sugiere que la afecci6n fue llevada por --

algOn marino y, debido al gran índice de promiscuidad en esa -
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poblaci6n, se disemin6 rápidamente a lo largo de la costa oes

te. En cuanto a la relaci6n masculino/femenina de incidencia, 

6sta fue de 1.4:1, lo cual significa una promiscuidad similar

entre hombres y mujeres, 

Por otro lado, Nayyar101 investig6 la incidencia del chan 

croide de Rotterdam y detect6 58 casos entre 1977 y 1978, un -

nllmero muy superior al registrado en aftos anteriores. En este 

caso, el 89% de los enfermos adquirieron el padecimiento al t~ 

ner contacto sexual con prostitutas que frecuentemente eran vi 

sitadas por inmigrantes turcos, portugueses y marroquíes, en -

cuyos paises de origen existía una elevada prevalencia de la -

enfermedad, segfin datos obtenidof en el mismo estudio. 

En 1983, Plummer112 realiz6 una investigaci6n acerca de -

la epidemiología del chancro blando de Nairobi, Kenya; 6sta -

evidenci6 el hecho de que el 57% de los hombres enfermos adqui 

rfan la infecci6n a trav~s de prostitutas, 36% de parejas ca-

suales, 4% de parejas constantes y 3% de sus esposas. De las

prostitutas implicadas en la transmisi6n, s6lo 4% fueron port~ 

doras asintomáticas pero no se pudo establecer si se trataba -

de portadoras transitorias o persistentes, o bien si dichas m~ 

jeres se encontraban dentro del periodo de incubaci6n de la en 

fermedad cuando se recolectaron las muestras correspondientes. 

Otro país en el que se han publicado la presencia de cons 

tn.ntes epidemias de chancro blando es Estados Unidos de ~orte-
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américa; asi, un estudio13 efectuado en Orange County, Cali-

fornia (1982) mostr6 que el 95% de los casos correspondía a -

hombres de origen latinoamericano y de ellos, el 53% había --

sostenido relaciones sexuales con prostitutas. Cabe mencio--

nar que en dicha investigaci6n se detectó la aparici6n de se-

gundos períodos de chancroide, ésto demostró la ausencia de -

inmunidad después de la infección chancroidal, o bien que ---

existe una gran diversidad de cepas de Haemophilus ducreyi; -

probablemente la primera hip6tesis se apegue más a la reali--

dad, ya que es posible utilizar la sangre del paciente para -

cultivar a la(s) cepa(s) proveniente(s) de sus propias lesio--

nes. 

En 1985 se present6 un brote en Basten, Massachusetts. -

durante el cual se comprobaron 53 casos; es importante desta-

car que en los 2 afies anteriores, Qnicamente se detectaron ---

2 casos en la misma regi6n.87 

Tanto en Orange County como en Boston se tomaron medidas 

similares para controlar la diseminaci6n de la enfermedad; --

entre ellas destacan: el tratamiento de los sujetos que habían 

tenido contacto sexual con prostitutas y/o padecían a1ceras g~ 

nitales (denominados casos presuntivos) y la institución de la 

~erapia adecuada a prostitutas, parejas y contactos rastreados 

de los presuntos enfermoz de chancroide121 . 

Por otro lado, Hammond 65 realiz6 estudios epidemiol6gicos 
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durante un brote de chancro blando en Winnipeg, Canadá; en 

éste detectó una frecuencia masculino/femenina de 2.97:1 y de

dujo que quizá, entre las mujeres, la enfermedad curse en for

ma menos severa o el período de incubación del padecimiento 

sea m&s largo y, por ende, un significativo nOmero de casos 

pase desapercibido. Otra conclusión a la que condujo su inve~ 

tigaci6n es la siguiente: 

"El establecimiento, la localización y la evolución de las 

epidemias de chancroide, est&n relacionados íntimamente -

con factores tales como la distribución de las cepas de -

Haemophilus ducreyi resistentes a diferentes antibióticos, 

la existencia de portadores asintom&ticos (punto que re-

quiere de an&lisis m§s profundos) y los bajos niveles so

ciales, económicos y culturales que, a su vez, son los -

que provocan con mayor frecuencia que los individuos sean 

promiscuos, que tengan relaciones sexuales aunque padez-

can traumatismos en los genitales, que retrasen la búsqu~ 

da de atención mEdica cuando la requieren, que no estén -

circuncidados y que se vean afectados por el alcoholismo, 

el desempleo, etc." 

Por su parte, Odumeru105 recurrió a la caracterización de 

las proteínas de la membrana externa de diferentes cepas del -

bacilo de Ducrey para efectuar estudios epidemiológicos sobre 

~1 chancroide; para ello aplicó la técnica de electroforesis y ¡ 
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así comprob6 que las proteínas de la membrana externa de cada

cepa de Haemophilus ducreyi presentan perfiles electrofor~ti-

cos específicos que no se ven afectados por subcultivos repeti 

dos o el envejecimiento del cultivo y, adem4s, que aunque el -

bacilo de Ducrey comparte ciertas proteínas de la membrana ex

terna con otras especies del g~nero, los patrones electrofor~

ticos parecen ser específicos de especie. 

Bas4ndose en tales premisas, Odumeru105 encontr6 que 13 -

cepas aisladas durante la mencionada epidemia en Winnipeg, Ca

nad4, manifestaban patrones electrofor~ticos id~nticos y con

secuentemente, tenían un origen coman; por tanto, concluyó que 

la heterogeneidad en la composición proteica de Haemophilus -

ducreyi puede sentar las bases para la subtipificaci6n que sea 

definitiva en la epidemiología del chancroide. 

M4s tarde, Handsfield66 logró rastrear la diseminación se 

cundaria y terciaria del chancro blando, analizando los pl4s-

midos de las cepas por electroforesis en gel de agarosa. Cabe 

mencionar que aisló diferentes cepas del bacilo de Ducrey, a -

partir de las a1ceras de enfermos que adquirieron el padeci--

miento en diversas 4reas geográficas y encontró que las prove

nientes de individuos infectados en M~xico y Brasil presenta-

han los mismos pl4smidos. 
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1. 3 DIAGNOSTICO EN EL LABORATORIO 

El diagn6stico del chancroide en el laboratorio es difI-

cil, tal como lo refleja el hecho de que se han desarrollado -

numerosos procedimientos para confirmar la sospecha clínica y-

6stos tienden más a establecer el diagn6stico diferencial que

ª identificar con exactitud al microorganismo 23 • 127 

En ese sentido, las técnicas más empleadas por los anali~ 

tas contemplan la tinci6n y el cultivo de las secreciones pro

venientes de la filcera o el aspirado del bub6n, la intradermo

rreacci6n de Ito-Reenstierna, los métodos serol6gicos y las -

biopsias43•125. 

No obstante, las metodologías sefialadas involucran limit~ 

ciones considerables; la morfología microsc6pica de Haemophilus 

ducreyi es muy similar a la de otras bacterias 65 (por ejemplo: 

Bacteroides melaninogenicus), el índice de aislamiento del ba

cilo de Ducrey es a6n bajo, las pruebas de reactividad serol6-

gica y bioquímica que permitirían la plena identificaci6n de -
. 76 

esta especie no están perfectamente estandarizadas , la auto-

inoculaci6n depende en gran medida de la ética de quien la ---

3plica, los reactivos para la intradermorreacción de Ito-Reens 

~ierna se encuentran descontinuados en el comercio, las biop-

$Ías suelen ser dolorosas, etc, 65 . 

Según Lennette 88 , el diagn6stico del chancroide puede --

~.zcsarse en cualquíera de los críterios siguientes: 
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1. El aislamiento de Haemophilus ducreyi a partir de mue~ 

tras patol6gicas. 

2. El hallazgo de Haemophilus ducreyi como anico microor

ganismo en el aspirado del bub6n. 

3. La observaci6n de bacterias semejantes a Haemophilus -

ducreyi en cadenas o grupos {siempre que éstas no estén 

dispersas entre otros microorganismos) en los frotis -

teñidos. 

4. La manifestaci6n del cuadro clínico típico de una a1c~ 

ra chancroidal. 

ta tinci6n de las secreciones de la a1cera o del aspirado 

del bub6n se considera como la herramienta c1Asica 43 ; la mues

tra corresponde al exudado de la base de la lesi6n y se reco-

lecta con un hisopo de alginato de calciq 96 , éste debe rotarse 

180° sobre el portaobjetos en una sola direcci6n y nunca de -

atrAs para adelante, con el fin de preservar la agrupaci6n ca

racter!stica del microorganismo14 alternativamente, puede de~ 

!izarse un portaobjetos por el borde de la tilcera para recoger

el material contenido en ella122 . Despu~s de la fijaci6n con

calor se llevan a cabo tinciones de Gram, Giemsa, Wright, Unna

Pappenheim o Seller y una lectura positiva por cualquiera de -

las .~ primeras debe ser confirmada por alguna d·e las 2 tiltimas, 

ya que aOn el personal experimentado puede confundirse ante la 

morfolog!a de ~~philus ducreyi 43 • 150 Generalmente, una -
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tinción se considera positiva cuando aparecen bacilos Gram-ne

gativos con coloración bipolar, en arreglo de huellas dactila

res y localizados extracelularmente (aunque en ciertas ocasio-

nes pueden encontrarse intracelularmente). La tinción se con-

sidera confiable pero sólo debe reconoc6rsele como m6todo pre

suntivo de diagn6stico 43 •69 . 

Las técnicas de Giemsa y Wright son especialmente fitiles

para identificar las c6lulas gigantes multinucleadas con incl~ 

siones eosinof!licas y rodeadas por un halo claro que se en--

cuentran en infecciones debidas a Herpesvirus; con ello se pu~ 

de diferenciar al herpes genital del chancro blando 43 . 

Por otra parte, la tinción ae Gram tiene como ventaja el

hecho de que proporciona una amplia visión de la flora bacte--

riana presente en la lesi6n69 Algunos investigadores han ---

establecido que la identificación del bacilo de Ducrey en fro

tis teñidos por el método de Unna-Pappenheim es el criterio -

diagnóstico m's importante; de hecho, se le reconoce una efi-

ciencia del 88.5% 82 a diferencia del 65% que se le concede a -

la tinci6n de Gram 58 • 

Las tinciones positivas evidencian pocos microorganismos, 

p~rticularmente cuando el exudado proviene de lesiones tempra-

n~s. En casos avanzados (especialmente en mujeres), hay abun-

dazicia de diversas bacterias, circunstancia por la cual es ca

s~ imposible efectuar el diagnóstico 69 . 
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Las tinciones realizadas a partir de aspirados de bubones 

son muy confiables, pero se reportan lecturas positivas menos

frecuentes en ~stas que en las efectuadas del material prove-

niente de las Olceras, ya que raramente se observa la prese~ 

cia de Haemophilus ducreyi, aOn cuando se le aisle en cultivo 6 ~ 

Cabe seAalar que el aspirado del bubón debe realizarse a

trav~s de la piel sana que lo rodea. pues de lo contrario se -
. 43 1Z2 corre el riesgo de provocar la formaci6n de fístulas ' • 

Por lo que se refiere a las biopsias, durante mucho tiem

po se consideraron inespec!ficas, sin embargo, diversos estu-

dios demostraron que eran precisas en un 90% de los casos 43 • 69 

y actualmente se les clasifica como métodos diagn6sticos efi-

cientes69. 

La biopsia se realiza recogiendo con forceps Gaylors una

porci6n del tejido de la a1cera, incluyéndose el centro y el -

borde de la misma o un fragmento de algOn bubón roto; la anes-
69 tesia no es necesaria segan Sheldon y Heyman pues el procedi 

miento se reserva para lesiones tardías, las cuales son menos

dolorosas y no sangran abundantemente; las muestras adecuadas

tienen una dimensión de 3 mm. de diámetro en promedio 43 • 

Para obtener resultados óptimos, es esencial llevar a ca

:,o con sumo cuidado la fijación y tinci6n del tejido 69 . As!, 

=uando se examina un corte de la lesión, se puede diferenciar

~] chancroide de cualquiera otra enfermedad de transmisi6n ---
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sexual por su histologfa caracterfstica; la obscrvaci6n corre~ 

pendiente muestra una primera regi6n que funciona como cubier

ta bajo la cual se encuentran otras 2; de acuerdo con ~sto. -

cada una presenta caracterfsticas propias y se denominan supeL 

ficial, media y profunda 43 . 

La biopsia de una lesi6n con 2 a 3 semanas de evoluci6n -

muestra una ulceraci6n superficial poco profunda con una zona

de tejido necr6tico que corresponde a la base de la Glcera 69 . 

Observaciones más minuciosas de esta regi6n revelan no s6lame~ 

te la presencia de tejido necr6tico, fibrina. eritrocitos y -

leucocitos polimorfonucleares. sino tambi6n bacilos Gram-nega

tivos (supuestamente Haemophilus ducreyi) 15 • Abajo de esta z2 

na se encuentra la regi6n media que es una angosta capa de te

jido edematoso en la cual las c6lulas endoteliales en varios -

estados de proliferaci6n. son más numerosas que cualquier otro 

componente; además, existen abundantes vasos sangufneos reci6n 

formados. orientados perpendicularmente con respecto a la su-

perficie de la Qlcera, muchos de ellos dilatados y presentando 

paredes delgadas. La marcada proliferaci6n tisular observada-

en arteriolas. capilares y v~nulas con frecuente degeneraci6n

fibrinoide. as! como una peri y endovasculitis con presencia -

de leucocitos palimorfonucleares. son característicos. Por --

cierto. se cree que la trombosis exhibida por los vasos sanguí-

neos es responsable de la ulceraci6n. La proliferaci6n vascu-

lar puede ser muy variada bajo la mencionada zona centra1 43 . 
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Finalmente, en lo referente a la regi6n profunda, Esta m~ 

nifiesta un infiltrado ligero de leucocitos polimorfonucleares, 

celulas plasm!ticas, linfocitos y una proliferaci6n linfoblAs

ticalS,43. 

En la zona que rodea a la Qlcera tambi6n se observan lin

focitos, cElulas plasm!ticas y abundantes cElulas endoteliales 

pero sin proliferaci6n endotelial; ademas, suelen evidenciarse 

acantosis y edema69 · 

Es importante sefialar que las lesiones chancroidales nat~ 

rales muestran menos cambios histol6gicos en las regiones me--

dia y profunda y. que tanto las inducidas experimentalmente -

por autoinoculaci6n, como los bubones presentes, manifiestan -

cambios patol6gicos id6nticos 43 

Por lo que toca a la intradermorreacci6n, en 1913 Ito la

aplic6 para el diagn6stico del chancro blando y su tEcnica fue 

mejorada por Reenstierna en 1923150 Posteriormente, Nicole y 

Durand introdujeron en Francia el producto comercial necesario 

para su realizaci6n; en dicho pa!s se le conoci6 como vacuna -

Dl:!elcos, mientras que en Estados Unidos de Norteam6rica se le

denomin6 vacuna de Ducrey82 En ant!geno consta de una suspe~ 

si6nde Haemophilus ducreyi inactivado, elaborada segan Dienst3 ~ 

de la siguiente forma: el bacilo de Ducrey se inocula en un me 

dio inclinado de agar infusi6n carne de res enriquecido con 

sangre desfibrinada de conejo y despu6s de obtenerse un adecua 
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do desarrollo, el crecimiento superficial y la sangre se reco

gen con una pipeta esterilizada y se adicionan en agua destil~ 

da estéril para centrifugarse a alta velocidad; el sobrenadante 

se separa asépticamente y el sedimento se resuspende en agua -

destilada estéril y nuevamente se somete a centrifugaci6n, re

pitiéndose el procedimiento descrito una vez m§s, con el obje-

to de eliminar toda la hemoglobina. El sedimento (que contie-

ne bacilos de Ducrey y restos de eritrocitos) se suspende en -

soluci6n salina est6ril y se somete a calentamiento (60ºC) du-

rante 30 minutos. Posteriormente, se realiza el contróÍ de --

esterilidad y si 6ste es satisfactorio el antígeno puede inocu 

1arse a las personas. 

Cabe mencionar que algunos ~utores 58 sugieren que la cepa 

procesada debe ser virulenta para que la prueba no proporcione 

falsos negativos; no obstante, Dienst 33 demostr6 que ello no -

es indispensable, elaborando 5 diferentes suspensiones: 3 con

cepas avirulentas y 2 con virulentas; los 5 antígenos se inoc~ 

laron a 60 personas, cada uno en una regi6n diferente y los re 

sul t:ados coincidieron casi completamente .. 

Para la realizaci6n de la prueba 43 se inocula intradérmi-
3 camente 0.1 cm del antígeno y a las 48 horas se hace la lectu 

ra: si aparece una zona de induraci6n mayor de 0.6 cm., la re

acc~6n se considera positiva; es importante sefialar que debe -

inc~ularse paralelamente un control, constituido s6lo por el -
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medio elegido para cultivar al microorganismo. Para que la -

prueba se pueda manifestar como positiva es necesario que haya 

transcurrido un cierto tiempo después de que el paciente adqui~ 

rala infecci6n58 ; aunque se menciona un perfodo de 5 semanas, 

6 a 10 dfas despu6s de la aparici6n de la Qlcera suelen ser s~ 

ficientes 124 . 

Sin embargo, cuando la intradermorreacci6n se efectaa con 

el antfgeno tradicional presenta ciertos inconvenientes; entre 

ellos destacan la inconsistencia de sus resultados: por ejem-

plo, Greenwald 58 reporta una precisi6n de 75%, Heyman69 de 77% 

y Kornblith 82 establece que la reacci6n es positiva y específl 

ca en un 95%. Otra de las limitaciones del valor de la intra-

dermorreacci6n para el diagn6stico del chancroide, radica en -

que ésta persiste positiva durante afios 69 ; por tanto, no se --

sabe si es indicativa de una infecci6n actual o pasada. Pero-

el mayor problema de la prueba consiste en los falsos positi-

vos43; Heyman 69 encontr6 que la tercera parte de la población

Je 473 negros mayores de 25 años y cuyas historias clínicas no 

revelaban datos relacionados con el chancroide, presentaba re

acciones positivas. Reymann117 encontr6 evidencia que la intr~ 

dermorreacci6n podía ser de gran ayuda para evaluar la preva-

lencia del chancroide en una comunidad; por cierto que este -

m~smo investigador considera que el estudio de Heyman 69 refle

j ~ la alta incidencia del chancro blando en los negros del sur 

d~ Estados Unidos de Norteam6rica. 
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No obstante, e~ conveniente sefialar que la presencia de -

una filcera con apariencia chancroidal o una intradermorreacci6n 

positiva, no deben considerarse definitivas para efectuar el -

diagn6stico y. del mismo modo, que una intradermorreacci6n ne

gativa no descarta la posibilidad de que la enfermedad en cue~ 

ti6n exista124 . De hecho, Schwarz129 afirma que la intraderm~ 

rreacci6n es obsoleta por su inexactitud y su afirmaci6n coin

cide con lo expuesto anteriormente. Cabe mencionar que tam--

bi!n se ha descrito una prueba intracutánea124 en la que el a~ 

tlgeno empleado es el pus proveniente de un bubón; desafortun~ 

damente, 6sta parece no aportar resultados confiables. 

En cuanto a la autoinoculaci6n, destaca una investigación69 -

en la queseevalu6 como método para realizar el diagn6stico -

del chancroide; en ésta, se estudiaron 36 personas a las que -

se les inocul6 una pequefta cantidad del exudado proveniente -

de sus lesiones genitales en una zona escarificada del antebr~ 

zo; el área se cubri6 y a las 48 horas se efectuó la lectura.

tomándose como positiva cuando aparecran pequefias pfistulas o -

ulceraciones a partir de las cuales el bacilo de Ducrey podfa-

ser aislado. Los resultados fueron los siguientes: sólo 20 p~ 

cientes desarrollaron lesiones y Qnicamente en 2 casos se lo-

gr~ cultivar a Haemophilus ducreyi a partir de las secreciones 

de las lesiones del antebrazo. 

Como es posible constatar, la autoinoculaci6n tiene dive~ 
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sas desventajas, entre ellas destacan: que no siempre hay des~ 

rrollo de la lesi6n en el sitio de autoinoculaci6n69 y que la

aparici6n de una afecci6n pustular no es indicativa del diag-

n6stico de chancroide, porque otras bacterias pi6genas transf~ 

ridas de la lesi6n genital pueden ser las causantes 43 • Por lo 

tanto, los resultados de la autoinoculaci6n deben ser confirm~ 

dos mediante la b(lsqueda de Haemophilus ducreyi con tinci6n y

cultivo; además, el establecimiento de una nueva área de infe~ 

ci6n implica siempre un riesgo, a pesar de que la lesi6n, a -

las 48 horas, suele ser de poca importancia y sana rápidamente 

con un tratamiento adecuado. No obstante, si por algOn motivo 

~ste no se aplica, puede provocarse una seria afecci6n en el -

brazo69 . A las limitaciones anteriores debe adicionarse otra: 

cuando se realiza la autoinoculaci6n, es necesario retrasar el 

tratamiento hasta que se obtengan los resultados de la prueba43; 

por todo ello, el método no es ampliamente recomendable. 

SegOn Borchardt y Hoke14 , los criterios para efectuar el

diagn6stico del chancro blando son: 

l. Detecci6n del bacilo de Ducrey en el material prove--

niente de las lesiones mediante preparaciones teñidas. 

2. Aislamiento del microorganismo. 

3. Intradermorreacci6n. 

4. Autoinoculaci6n. 



64 

S. Biopsia. 

6. Exclusi6n de otras enfermedades. 

Desafortunadamente. en la mayoria de los casos el diagn6~ 

tico se basa en la exclusi6n de otros padecimientos; ~sto se-

justificaba anteriormente por el hecho de que el cultivo del -

microorganismo presentaba considerables dificultades. sin em-

bargo, actualmente es inaceptable toda vez que Hammond64 ha --

logrado optimizarlo. Este mismo investigador ha aportado tam-

bi~n datos interesantes en cuanto a la recolecci6n de las mue~ 

tras, al comparar la eficiencia de las 2 t~cnicas más emplea-

das: la primera consisti6 en la irrigaci6n de la base de la G! 

cera con 0.5 ml de una soluci6n ,salina isot6nica no bacterios

tática. la cual posteriormente se aspir6 con una pipeta Pasteur 

de punta lisa; esta muestra se mezcl6 durante 30 segundos y -

despu~s se utilizó para inocular el medio. En la segunda t~c

nica dnicamente se frot6 la base de la Olcera con un hisopo de 

algod6n humedecido en soluci6n salina antes de que se realiza-

ra la siembra correspondiente. Considerando los resultados ºE 
tenidos, puede establecerse que el segundo procedimiento es el 

6ptimo. Por cierto que otro estudio realizado por Mauff96 mo~ 

tr6 que el hisopo de alginato de calcio proporciona excelentes 

resultados. 

Por lo que toca a la aplicaci6n de la serología, se sabe

que los métodos m5s rápidos para efectuar el diagn6stico de m~ 



chas enfermedades infecciosas incluyen usualmente t6cnicas in

muno16gicas en las que se utilizan anticuerpos conocidos para

detectar a los microorganismos pat6genos, o bien a sus ant1ge

nos en las muestras cl1nicas. Sin embargo, existen muy pocas

publicaciones acerca de pruebas serol6gicas para diagnJstico -

de chancroide y aunque el desarrollo de t6cnicas que incluyen

anticuerpos monoclonales ha estimulado la creaci6n de m6todos

inmunol6gicos, las existentes para investigar la enfermedad en 

cuesti6n a6n no se encuentran lo suficientemente probadas para 

utilizarse con regularidad. 

Hansen y Loftus68 prepararon anticuerpos monoclonales --

anti-Haemophilus ducreyi inoculando por vía intraperitoneal r~ 

tones BALB/c de 8 semanas de edad con 10
9 

UFC de Haemophilus -

ducreyi (cepa 35,000) suspendidas en amortiguador salino de -

fosfatos con pH de 7.2 o en adyuvante completo de Freund; un -

mes despu6s se les aplic6 una segunda dosis igual a la primera 

y pasados 3 d1as se extrajo el bazo y sus c6lulas se fusiona-

ron con las provenientes de mieloma de rat6n para formar los -

hibridomas. La producci6n de anticuerpos anti-Haemophilus --

ducreyi se analiz6 por el método de ELISA empleando como antí

geno células de Haemop__hilus ~~creyi destruidas por medio de -

ondas sonoras. De este modo, se seleccionaron un total de S6-

hibridomas productoras de anticuei::.pos moftoclonales dirigidos -

contra el bacilo de Ducrey. 
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L6gicamente, para que los anticuerpos monoclonales sean -

Otiles en el diagn6stico del chancroide, deben ser capaces de

reaccionar con la mayor!a de las cepas de Haemophilus ducreyi. 

En este sentido, algunos de los que se han obtenido, tales co

mo los denominados 8H4 y 9Dl2, detectaron al bacilo de Ducrey

en muestras de material proveniente de lesiones experimentales 

en conejos y no reaccionaron con Treponema pallidum o tejidos

testiculares de conejo en los que se indujo orquitis; además,

el 8H4 no mostr6 reactividad cruzada con virus del herpes - - -

simplex, Neisseria gonorrhoeae, Haemophilus influenzae y Haemo 

philus parainfluenzae. 

Aunque estos anticuerpos monoclonales pueden utilizarse -. 
en pruebas de inmunofluorescencia indirecta o directa, se pre- -

fiere emplearlos en m~todos más simples aunque igualmente con

fiables como el de coaglutinaci6n; no obstante, la aplicaci6n

de esta Cltima t~cnica quizA p~esente algCn problema si se usan 

anticuerpos monoclonales Cnicos para cierta determinante anti-

génica debido a que podr!a ser insuficiente la formación -

de complejos inmunitarios para generar una aglutinación visi-

ble; por ello, ser!a necesario utilizar una mezcla de 2 o mfis

anticuerpos monoclonales con especificidades antigénicas dif~ 

rentes 68 • 

Schalla125 emple6 anticuerpos monoclonales para el diag-

=Sstico del chancroide por medio de la técnica de inmunofluo-

~esccncia en su estudio, eligi6 pacientes que presentaban una-
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o m4s Qlceras dolorosas acompañadas por adenopatía inguinal y

no padecían sífilis primaria, herpes genital o linfogranuloma

ven6reo, de acuerdo con un examen previo. Dichos anticuerpos

se prepararon inmunizando ratones BALB/c con membranas exter-

nas de Haemophilus ducreyi y su especificidad se comprob6 me-

diante la t6cnica de ELISA. Como antígenos control se utiliz~ 

ron preparaciones de membranas externas de diferentes especies 

de Haemophilus incluyendo Haemophilus ducreyi, con el fin de -

evaluar la eficiencia de los anticuerpos monoclonales en los -

ensayos; de esta manera, el análisis inmunofluorescente se re~ 

liz6 para investigar tanto el material proveniente de las Ole~ 

ras genitales como para determinar la reactividad de los anti

cuerpos monoclonales con diferentes bacterias del g6nero 

Haemophilus. 

La metodología fue la siguiente: se realizaron frotis a -

partir de cultivos de Haemophilus influenzae, Haemophilus - - -

parainfluenzae, Haemophilus haemolyticus, Haemophilus aphrophilus, 

Haemophilus segnis, Haemophilus haemoglobinophilus, Haenophilus

parahaemolyticus ~ Haemophilus ducreyi cepa CIP 542, se seca-

ron al aire y se fijaron con metano! o acetona; despu6s, se -

agregaron los anticuerpos monoclonales y se incubaron durante-

30 a60 minutos a 37ºC, posteriormente se realiz6 un lavado 

con PBS y se agreg6 el conjugado consistente de anticuerpos 

a~ti-inmunoglobulina de rat6n marcados con fluorescefna, incu

b~ndose 30 minutos a 37°C y lavándose 2 veces con PBS; por ---
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6ltimo la observaci6n se hizo bajo microscopio de fluorescen--

cia. 

En cuanto a los resultados de los controles, se observ6 -

que el anticuerpo monoclonal B3 no reaccion6 con Haemophilus -

haemolyticus, Haemophilus segnis, Haemophilus haemoglobinophilus

y Haemophilus parahaemolyticus; lo hizo d6bilmente con -

Haemophilus influenzae y Haemophilus parainfluenzae y fuerte-

mente con Haemophilus ducreyi cepa CIP 54Z. 

Con respecto al examen de los especímenes provenientes de 

las Olceras genitales, el anticuerpo monoclonal B3, reditu6 

lecturas positivas en 3 de 6 frotis de otros tantos pacientes, 

manifestando bacilos muy bien tefiidos; la intensidad de esta -

tinci6n fue comparable con la obtenida de Haemophilus ducreyi

cepa CIP 54Z, utilizado como controi positivo. 

Por otro lado, este mismo anticuerpo no reaccion6 con las 

muestras procedentes de 3 pacientes con sífilis primaria ni -

con las 2 que se obtuvieron de individuos con herpes genital.

En base a lo anterior, se pudo concluir ~ue los anticuerpos m~ 

noclonales anti-Haemophilus ducreyi mostraron sensibilidad pa

ra detectar al microorganismo en cuesti6n en el material prov~ 

niente de las lesiones genitales. 

Anteriormente, Denys 31 ya habla probado que el m~todo de

inmunofluorescencia indirecta para el diagn6stico inverso del-
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chancroide, en el cual el suero del paciente tuvo que ser ex-

tensamente adsorbido con otras especies de Haemophilus para 

eliminar al mAximo las reacciones cruzadas; adn as!, aunque la 

reacci6n present6 un máximo de fluorescencia de 2+ con ~-

philus ducreyi• tambi~n manifest6 1+ con otras especies de --

Haemophilus, originando interpretaciones confusas. 

En otro sentido, el mismo estudio de Schalla125 incluy6 -

una prueba de ELISA para detectar anticuerpos anti-Haemophilus 

ducreyi en el suero de los pacientes; para ello, se utilizaron 

las preparaciones de membrana externa de las diferentes espe-

cies de Haemophilus, a las que se adicionó el suero; posterioL 

mente se agregaron anticuerpos anti-Ig G o anti-Ig M humana -

marcados con peroxidasa de rAbano; el color se desarrolló des-

puEs de incubar con 4-cloro 1-naftol. Los controles negativos 

empleados consistieron en una mezcla de sueros normales huma-

nos y otra de sueros normales de ratones, mientras que como 

controles positivos se utilizaron sueros humanos y de rat6n 

que previamente habían evidenciado contener anticuerpos anti

Haemophilus ducreyi. 

Los resultados mostraron que el 47.6% y un 34.9% de los

sueros estudiados presentaron niveles elevados de Ig M e Ig G 

respectivamente, reaccionando con las preparaciones de membra

na externa de Haemophilus ducreyi cepa CIP 542 y no con las de 

Haemophilus influenzae y Haemophilus parainfluenzae. Asimismo, 

se experimentó con 3 sueros reactivos para sífilis y 2 para --
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herpes simplex, sin obtenerse resultados positivos. 

En otras investigaciones117 efectuadas sobre diferentes -

t~cnicas de diagn6stico inmuno16gico del chancroide, se ha po

dido comprobar que la técnica de fijaci6n de complemento no ha 

resultado exitosa, debido a falsos positivos causados por la -

existencia de reacciones cruzadas entre Haemophilus ducreyi y

otras bacterias. 

Hasta el momento, la opci6n más confiable para realizar -

el diagn6stico del chancro blando es alguna técnica que inclu

ya anticuerpos monoclonales, siendo la más experimentada la de 

inmµnofluorescencia indirecta. 

Diagn6stico diferencial. 

Como frecuentemente el chancro blando se presenta asocia

do con otra enfermedad de transmisi6n sexual o bien se confun-

de con alguna de ellas, los diferentes casos deben investigar

se buscando percatarse de la realidad. Como se recordará, --

existen variantes del chancroide, conocidas como chancroide -

atípico, que pueden presentar apariencia de granuloma inguinal, 

herpes genital, linfogranulana venéreo o s!filis primaria71 •84 •149•153 

Las enfermedades mixtas por I· pallidum y ~· ducreyi ocu

rren en un 12 a 15% de los pacientes con chancroide89 ; es por

ello que deben realizarse al menos 3 observaciones en campo o~ 

curo del material proveniente de la Olcera con una diferencia-
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de un dla. excepto cuando el paciente está sometido a trata--

miento con antibi6ticos efectivos contra la s!filis primaria;

en este caso. el análisis debe realizarse antes de la terapia 43 

Para descartar la presencia de granuloma inguinal se debe 

llevar a cabo una biopsia que incluye el borde y la base de la 

Glcera; posteriormente. el tejido se coloca entre 2 portaobje

tos. se presiona y despu6s se realiza una tinci6n de Giemsa: -

la presencia de inclusiones ci toplasmllticas (cuerpos de Donovan) 

es indicativa de granuloma inguina1149 • 153 

Otra entidad que frecuentemente se confunde con el chan-

croide es el herpes genital. para realizar su diagn6stico sue

le limpiarse la base de la Qlcera con un hisopo est6ril. el -

cual se coloca en 1 ml. de medio mlnimo esencial de Eagle que

contenga 2% de suero fetal de ternera. 100 mg/l de vancomicina. 

10 mg/l de gentamicina y 25 U/ml de nistatina; previa incuba-

ci6n de 30 minutos a temperatura ambiente. 0.2 ml. de este me

dio se inoculan en 2 tubos que contienen una monocapa de fibro 

blastos de pulm6n de embri6n humano. Estos cultivos se incu-

ban a 36°C y se examinan diariamente; la observaci6n de efec-

~os citop4ticos sugiere la presencia de Herpesvirus y esto se

puede comprobar mediante la prueba serol6gica de fijaci6n de -

<::·omplemento 71 •1 49 

El granuloma inguinal y el herpes genital son las 2 enfermeda

dlres de transmisi6n sexual que en mayor nCimero de ocasiones se confu!!. 

di!!n con el chancroidc; de aqu! que sea muy importante su diferenciaci6n123 . 
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TABLA 3. 

COMPARACION DE ALGUNOS RASGOS 

DE CHANCROIDE Y DE GRANULOMA INGUINAL 

CHANCROIDE GRANULOMA INGUINAL 

Microbiologla 

Haemophilus ducreyi se aisla 

en medios adecuados in vitro. 

f. granulomatis genera la -

formaci6n de cuerpos de --

Donovan dentro de los his-

tiocitos. 

Biopsia de Olceras 

Evidencia acantosis del borde 

epitelial y un infiltrado dé~ 

mico de células plasmáticas y 

linfocitos. 

Revela microabscesos intraepi 

dérmicos, vasculitis promine!!. 

te y, si se tifie con plata, -

muestra bacilos Qnicos o en -

cadenas, tanto dentro de los

histiocitos como extracelula-

res .. 

Evidencia acantosis del bo~ 

de epitelial y un infiltra

do dérmico de células plas

máticas y linfocitos. 

Revela microabscesos dérmi

cos, no se detecta vasculi

tis y, si se tifie con plata 

muestra cuerpos de Donovan, 

abundantes microorganismos

dentro de los histiocitos. 
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1.4 TRATAMIENTO. 

Como ya se menciond, las primeras sustancias empleadas 

para tratar el chancro blando fueron las sulfonamidas y las -

tetraciclinas 43 • 94 ; empero, el surgimiento de cepas resisten

tes de Haemophilus ducreyi ha dado lugar a que se analicen -

otros antimicrobianos y aunque varios de ellos han redituado

resul tados exitosos, todavra deben someterse a estudios mas -

minuciosos que permitan determinar la elecci6n correcta, ya -

que el microorganismo varra en cuanto a su susceptibilidad, -

dependiendo de la zona geografica en la que habita155 . 

A continuaci6n se comentan resumidamente los trabajos 

que han evaluado la eficiencia de diferentes antibacterianos

como agentes terap~uticos contra el chancroide. 

Eritromicina 

La constante recomendaci6n de este antibi6tico se basa -

en resultados obtenidos tanto !!! ~ como in ~· Desde -

1982, salieron a la luz pablica varios trabajos que sugieren

el empleo de la eritromicina por vra oral, a raz6n de 2 g di~ 

rios y durante 10 días o hasta que las lesiones desaparezcan, 

Esto se debe a que de esta manera sanaron 7 (100%) enfermos -

en Corea126 • 32 (100\) en Atlanta83 • 45 (100%) en Nairobi 111 -

y 35 (97.2\) en otra poblaci6n de Kenya126 

Otra investigaci6n en la que se utiliz6 la misma dosis -
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diaria y en la cual se intent6 establecer la duraci6n 6ptima. 

dej6 constancia de que 7 d!as pueden ser suficientes para co~ 

siderable nlímero de pacientes pero que, en otros. se requiere 

prolongar hasta 14 e inclusive 21 dtas el tratamiento. Cabe

mencionar que para llegar a esta conclusi6n los autores admi

nistraron placebos a algunas personas analizadas, despu6s de

que se les hab!a suministrado eritromicina durante 7 dtas 126 . 

En otro estudio111 en el que los investigadores evalua-

ron la eficiencia de la rosaramicina (un anAlogo de la eritr~ 

micina, del que no se dispone en Estados Unidos de Norteam6ri 

ca)", se logr6 que sanaran 39 pacientes empleAndose 4 dosis --
1 . • 

diarias de 250 mg. por vta oral durante 10 d!as. 

Por lo que se refiere a los trabajos efectuados .!!! ~: 
103 cepas de Haemophilus ducreyi aisladas en Johannesburgo, -

SudAfrica12 en 1980, resultaron sensibles a la eritromicina -

en concentraciones mínimas inhibitorias (C?>II) de 0.0005 mg/l. 

Por otro lado, para 19 cepas procedentes de Amsterdam 140 la

CMI result6 menor o igual a 0,125 mg/l y los estudios en tor

no a 13 cepas aisladas en Singapur demostraron que la eritro

micina era, entre los antibi6ticos evaluados, el mAs activo; 

sin embargo la CMI obtenida se encontraba entre 0.5 y 4 mg/l. 

Por Oltimo, en Par!s, la CMI más elevada de eritromicina para 

ZS cepas fue de 0.032 mg/11 26 • 
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Trimetoprim y sulfonamidas 

En afios recientes, se viene recomendando la combinaci6n -

de sulfametoxazol con trimetoprim para tratar el chancroide; -

esto se debe a resultados obtenidos .!.!! ~ e .!.!! ~· 

Aunque la resistencia de Haemophilus ducreyi a las sulfo

namidas se ha comprobado en todo el mundo y, principalmente en 

Kenya 4 , en donde se demostr6 que se debe a la presencia de un

plll.smido no conjugativo de 4, 9 megadaltons, el bacilo de Ducrey 

es susceptible en diferentes grados al trimetoprim. 

Una investigaci6n efectuada en Nairobi, Kenya, demostr6 -

que el trimetoprim-sulfametoxazol era eficaz en un 100%; en -

este caso, se analizaron 17 enfermos tratados con 160 mg del -

primero y 800 mg del segundo, 2 veces al dfa durante 7 dfas. 

Asimismo, cuando los mismos autores utilizaron la combinaci6n-

a raz6n de 3,200 mg de sulfametoxazol y 640 mg de trimetoprim-

semanarios durante 2 semanas, obtuvieron 92.7\ de efectividad126. 

En general, todos los estudios relacionados con el trata

miento del chancroide mediante la combinaci6n trimetoprim-sul

fonamidas muestran una alta eficiencia de esta, pues los Indi

ces de curaci6n39 • 83 •114 •14º• 152 reportados van de 80 al 100\. 

Cabe señalar que en algunas de las investigaciones se han em-

pleado diferentes preparaciones de sulfonamidas, destacando el 

sulfametoxazol, sulfametro1,sulfisoxazol y la sulfadimina; en-
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este sentido, todas han resultado de igual eficacia pero, a di 

ferencia de otras, el sulfametrol no causa hem6lisis cuando se 

administra a individuos deficientes en la enzima glucosa 6 fo~ 

fato deshidrogenasa114 , 

Por otro lado, el trimetoprim en dosis de 400 mg diarios

durante 5 d!as fue exitoso en un 92,114 ; en valor, indudable-

mente, es comparable a los obtenidos cuando se adiciona a las

sulfonamidas. Sin embargo, estudios realizados in Y.!.!.!.2 pusi~ 
ron de maF.ifiesto que para 2 cepas de Kenya y l de Canadá su -

CMI era elevada: 32 mg/1 113 ; asimismo, para 7 provenientes de

Estados Unidos de Norteam~rica este valor vari6 entre 4 y 8 -

mg/i 126 y en 94 procedentes de Tailandia laCMI 90 CCMI del 90' -

de las cepas) result6 mayor de 32 mg/1122 • De lo anterior se

deduce que han surgido varias cepas de Haemophilus ducreyi re

sistentes al fármaco mencionado. 

Ceft riaxone 

El ceftriaxone es una cefalosporina de tercera generaci6n 

que parece ser altamente efectiva para tratar el chancroide, -

cuando se administra una sola dosis de 250 mg por vía intramu~ 

cular; ~sta es la conclusi6n a la que se lleg6 despu6s de sumi 

nistrar l mg de ceftriaxone a 18 sujetos, 250 mg a 39 y 500 mg 

a 44, en dosis anicas e intramuscularmente; los !ndices de cu-

raci6n fueron de 94%, 97% y 98% respectivamente. Asimismo, en 
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Tailandia, sanaron 25 pacientes de los que se obtuvieron culti 

vos positivos de Haemophilus ducreyi y 29 con lesiones de as-

pecto chancroidal pero con cultivos negativos, al aplicárseles 

solamente 250 mg del citado antimicrobiano por vla intramuscu

larl42. 

Por lo que se refiere a los estudios !.!!_ ~. 94 cepas -

de Haemophilus ducreyi aisladas en Tailandia142 fueron sensi-

bles al ceftriaxone en CMI 90 de 0.03 mg/1; estos resultados -

coinciden con otros en los que se encontr6 la CMI de cefotaxi

ma (la cual se utiliza generalmente para evaluar la prueba de

resistencia al ceftriaxone) para 17 cepas de Canadá, 3 de Eur~ 

pa, 9 de Estados Unidos de Norteam~rica y 22 de Kenya; dicho -

valor fue de 0.004 mg/1126 • Similarmente, en 29 cepas aisla-

das en Parls se detect6 una CMI de cefotaxima comprendida entre 

0.004 mg/l y 0.016 mg/l, mientras que para 25 de Zimbabwe di-

cho valor result6 menor o igual a 0.125 ~g/1126 . 

Amoxicilina y ácido clavulánico 

Para Haemophilus ducreyi se ha reportado repetidamente en 

todo el mundo, la producci6n de ~-lactamasas mediada por pl4s

midos13•18•66. En Sud4frica12 , para las cepas productoras de

este tipo de enzimas, se obtuvieron CM1 90 de ampicilina y peni 

cilina mayores de 128 mg/l; en cuanto a las aisladas en Singa

pur, la CMI de ampicilina result6 igual o mayor aSmg/1 134 y -
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para las provenientes de París, la CM! de ampicilina fue igual 

o mayor a 16 mg/1 126 . 

Sin embargo, cuando se experiment6 con cepas productoras

de f!.-lactamasas. a las que se evalu6 su susceptibilidad a la

combinaci6n amoxicilina/4cido clavu14nico en proporci6n 2 a 1, 

la CMI disminuy6 hasta 2 mg/1 46 • De este trabajo naci6 la --

idea de utilizar al leido clavulánico (inhibidor de las f» -la~ 
tamasas) combin4ndolo con amoxicilina o penicilina para el tr~ 

tamiento del chancroide. Estudios in vivo confirmaron poste-

riormente dicha propuesta, ya que se administraron a 3 grupos

de pacientes 3 diferentes tratamientos, consistentes en 500 mg 

de ·amoxicilina sola, 500 mg de amoxicilina con 125 mg de ácido 

clavulánico y 500 mg de amoxiciiina con 250 mg de ácido clavu

lánico, todos a raz6n de 3 veces al d!a y oralmente, durante 7 

dtas; los resultados no dejan lugar a controversias: mientras

los 9 sujetos que se trataron s6lo con amoxicilina no sanaron, 

de los SS que se sometieron a terapias con ácido clavulánico -

(en las 2 distintas dosis) y amoxicilina, 53 respondieron; por 

cierto que uno de los 2 "enfermos" cur6 clínicamente aunque 

los cultivos de sus secreciones permanecieron positivos 38 . 

Otros antimicrobianos 

La rifampicina ha mostrado en diversos estudioslZ, 621113 

::w.e es efectiva contra Haemophilus ducreyi en CMI menor o - - -
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igual a 1 mg/l. Asimismo, su eficiencia se ha evaluado tambi6n

in ~: se administraron a 22 pacientes 600 mg diarios duran

te 3 dtas y se obtuvo un 66.6% de 6xito. Sin embargo, su em-

pleo no se ha generalizado debido a que se considera que con -

ello puede elevarse el riesgo de seleccionar un mayor ndmero -

de cepas resistentes en otras especies importantes, por ejem-

plo, de Mycobacterium tuberculosis; no obstante, en este caso

particular se sabe que la resistencia de este microorganismo -

al antimicrobiano en cuesti6n, s6lo se presenta cuando las te

rapias son prolongadas y no se combinan113 . 

Por otro lado, el tratamiento con cloramfenicol no ha re

sultado eficaz, debido a que Haemophilus ducreyi posee un plá~ 

mido de 34 megadaltons que le confiere resistencia a este ant.!_ 

bi6tico26 , sin embargo, un análogo de 61 denominado tiamfeni-

col ha proporcionado excelentes resultados; en un estudio, a -

341 enfermos se les administr6 una dosis· de 2.5 g vfa oral y -

otra más de 1.25 g cuando las a1ceras continuaban siendo dolo

rosas; de esta manera, 206 sujetos sanaron o mejoraron despu6s 

de la primera dosis y el nQmero se increment6 hasta 328 (96.2%) 

con la segunda86 . Respecto a las investigaciones !!! ~. la 

CMI más elevada de tiamfenicol para Haemophilus ducreyi, es de 

1 mg/1133. 

La cefotaxima, una cefalosporina de tercera generaci6n, -

tambi~n evidenci6 ser efectiva contra Haemophilus ducreyi tan-

t 
. . . . 66 

o in ~ como .!.!!. ~ ; cuando se proporcion6 1 g de cefo-
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taxima intramuscularmente y 1 g de probenecid por v!a oral en 

forma simultánea. se logró que sanaran 12 de un total de 20 -

individuos (60%) y la misma dosis, pero suministrada durante-

3 d!as consecutivos. cur6 a 19 de 21 enfermos (90.5%); si se

compara con la eficiencia del ceftriaxone, el porcentaje de -

éxito que se obtuvo con la dosis anica de cefotaxima es bajo

y ello quizá se deba a que la vida media del primero es mayor. 

En cuanto a otros antimicrobianos, puede afirmarse que la 

susceptibilidad del bacilo de Ducrey a la estreptomicina es 

variable66 •113 •116 y que la gentamicina133• la espectinomici-

na133·134 y la kanamicina 62 •113 son más activas. Las experíe~ 

cia's recientes relacionadas con estos antibacterianos y el tr!_ 

iamiento del chancroide son limitados. pero su vida medía su-

giere que dosis maltiples por vra parenteral podr!an ser efec

tivas para curar la enfermedad. 

Por Qltimo. los estudios con enoxacin100 • un inhibidor de 

la DNA girasa bacteriana, han demostrado que el tratamiento 

con 3 dosis de 400 mg cada 12 horas por vía oral. tiene una 

eficacia del 61.5% y la cura total sobreviene después de 7 a -

12 días de instituida la terapia. 

Respuesta al tratamiento 

En 1982, se recomendaba que el tratamiento del chancroide 

se prolongara a 10 días o hasta la resolución de las Qlceras -
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y/o la adenopatta. Empero, estudios 113 •142 posteriores demos

traron que terapias de 1 a 7 días pueden ser suficientes aan -

cuando las tHceras no s·anen completamente y la adenopatía per

sista, ya que la curaci6n total requiere generalmente de 10 a-

11 dfas despu6s de iniciado el tratamiento. Por otro lado, 

aunque las lesiones curen rápidamente, la adenopatía puede peL 

sistir e incluso progresar sin que esto represente un signo de 

fracaso, ya que con frecuencia cede hasta los 28 dias 111 . Asi

mismo, puede ser necesario efectuar la aspiracidn de algunos -

nddulos a trav6s de la piel normal, para evitar el drenaje es

potl~&neo Y.con ello, la formaci6n de fístulas 43 •111•126 . 

·Adem4s, cuando los signos clínicos desaparezcan 7 días 

despues de instituido el tratamiento no es necesario que 6ste

contin0e, pero si no es asr, se debe reconsiderar el diagn6st! 

co y si !ste se confirma mediante cultivos, cabe considerar la 

posibilidad de una infeccidn mixta o bien de que la cepa de 

Haemophilus ducreyi sea resistente al antimicrobiano empleado12~ 

Finalmente, se recomiendan diversas medidas higiénicas -

para prevenir la autoinoculaci6n, pero la mds sencilla y efec

tiva consiste en efectuar la limpieza del área afectada con j~ 

b6n y/o soluciones antisepticas; entre éstas, las mejores son

las que contienen iodo, pero para utilizarse, es necesario peL 

catarse de que el paciente no sea hipersensible a este compue~ 

to43,127. 



CAPITULO II 

GRANULOMA INGUINAL 



II. GRANULOMA INGUINAL 

2.1 GENERALIDADES SOBRE EL AGENTE ETIOLOGICO. 

2.1.1 ANTECEDENTES HISTORICOS. 

El granuloma inguinal es, sin duda, una de las enfermed~ 

des de transmisi6n sexual menos comOn; se define como un pad~ 

cimiento de vras genitales bajas, medianamente contagioso, 

cr6nico, lentamente progresivo y con cierta tendencia a la c~ 

ra espont4nea, que se caracteriza por la presencia de ulcera

ciones granulomatosas en los genitales externos y regiones -

cirGunvecinas118. Durante mucho tiempo se le consider6 como-

una manifestaci6n atípica de la sífilis y/o la tuberculosis -

pero, en 1882, Mac Leod demostr6 que constitura una entidad -

clínica independiente52 

Sin embargo, tuvieron que pasar otros 60 aftos para que se 

identificara al agente etio16gico. Entre tanto, en 1905, --

Donovan60 postul6 err6neamente que su agente causal era un -

protozoario del cual se expresaba en sus descripciones como -

un "par4sito de las células epiteliales''; no obstante, ya se

referra a los cuerpos intracelulares presentes en los tejidos 

lesionados que subsecuentemente se reconocieron como signos -

~atognom6nicos de la afecci6n. 

Finalmente, en 1943, Anderson 6 demostr6 que los cuerpos

~ntracelulares observados por Donovan estaban constituidos --
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por bacterias capaces de crecer en saco vitelino de embri6n de 

pollo; as!, denomin6 Donovania granulomatis a los microorgani~ 

mos que actualmente se conocen como Calymmatobacterium sranulo

~zo. 

A pesar de que la naturaleza bacteriana de la enfermedad

se estableci6 desde la d~cada de los 40's, hasta el momento no 

se ha logrado que el agente etiol6gico cumpla satisfactoriame~ 

te los postulados de Koch, ni que sea investigado con profund! 

dad; ello se debe principalmente a que no se han detectado an! 

males susceptibles 34 y a que se ha fracasado rotundamente en -

la obtenci6n de cultivos !!! ~ cuyas bacterias contengan -

c4psulas fntegras 28 • Asimismo, las lesiones típicas no se han 

·podido reproducir en voluntarios humanos mediante la inocula-- -

ci6n de microorganis~os desarrollados en condiciones de. labor~ 

torio o de extractos de tejidos humanos afectados y s6lo se ha 

conseguido a trav~s de trasplantes de piel enferma o por auto

inoculaci6n del material contenido en los pseudobubones 34 •6º 
Por otro lado, el padecimiento en cuesti6n se ha denomin~ 

do aproximadamente con 15 nombres diferentes: como ya se men-

cion6, el t!rmino donovanosis le fue aplicado en honor de - - -

De.novan; mientras tanto, el de granuloma inguinal fue empleado 

pcr ~rocker60 en su tratado relacionado con las enfermedades -

t:=·:picales de la piel, publicado en 1908 y aunque este a1timo

rrcra:bre es el más coman, segan Richens 118 es tan inadecuado ---
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como el de granuloma venéreo. En este aspecto, el autor arg~ 

ye que el término genera confusi6n, ya que el linfogranuloma

venéreo también se llama linfogranuloma inguinal; 16gicamente, 

la situaci6n se agrava cuando se considera que ambas enferme

dades presentan analogía tanto en el aspecto clínico como en 

su distribuci6n geogrdfica. 

2.1.2 TAXONOMIA, MORFOLOGIA Y ULTRA.ESTRUCTURA. 

Calyn¡matobacterium: del griego calymma-manto o cubierta

y bakterion-bastoncillo pequefio, Granulomatis: del latín ---

granulum-grano y oma-tumor. Segdn la Sa. edici6n del Manual-

de Bergey (1974), se encuentra en la parte 8 correspondiente-

., a bacilos Gram-negativos anaerobios facultativos y que com

prende a las siguientes familias: I. Enterobacteriaceae y II.

Vibrionaceae y a estos géneros considerados de afiliaci6n in

cierta: Zymomonas, Chromobacterium, Flavobacterium, Haemophilus, 

Pasteurella, Actinobacillus, Cardiobacterium, Streptobacillus 

y Calymmatobacterium. 

Sin embargo, el "Bergey's Manual of Systematic Bacterio

logy" 9a. Edici6n (1984), ubica al microorganismo en cuesti6n 

en la Secci6n 5 constituida por los bacilos Gram-negativos -

anaerobios facultativos~ I. Enterobacteriaceae, II.Vibrionaceae, 

Il l. Pasteurellaceae y por los géneros: Zymomonas, Chromobacteriun, 

C.¡¡¡rdiobacteriwn, Calymmatobacterium, Gardnerella, Eikenella -
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y Streptobacillus. 

Por lo tanto, la clasificaci6n taxon6mica mfs reciente de 

Calymmatobacterium granulomatis es: 

Secci6n: S 

Genero:· Calymmatobacterium 

Especie: f. granulomatis 

Cabe mencionar que f. granulomatis es la dnica especie 

del genero Calymmatobacterium. 

Respecto a su morfología, Calymmatobacterium granulomatis 
'\. 

es un bacilo pleomórfico Gram-negativo que exhibe condensaci6n 

cromatínica Cinicao bipolar; mide o.sp_ de ancho por 1 a 2)'- de

largo, sus extremos son redondeados y se presenta s6lo o agru

pado en pequeftas cad~nas de 2 a 3 elementos, además es inm6vil, 

capsulado y no esporulado. 

Este microorganismo se ha caracterizado pobremente debido 

quizi a la dificultad para cultivarlo en el laboratorio; ~sto

se refleja ampliamente en el hecho de que todas las publicaci~ 

nes relacionadas con su ultraestructura27 • 28 • 35 •85 , lo descri

ben incluido en tejidos provenientes de individuos afectados. 

La bacteria en cuesti6n se observa frecuentemente dentro-

de los fagosomas de macr6fagos y rara vez en leucocitos poli--

morfonucleares y espacios intracelulares. En este sentido, --
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los microorganismos que se manifiestan dentro de las vacuolas

fagoclticas presentan una longitud de 1 a 5)-t- y son redondos,

ovales o ellpticos, densos y delimitados perfectamente por una 

capa clara que corresponde a su c§psula; el ancho de esta Olt! 

ma es variable pero, en general, las dimensiones de las que -

rodean a las bacterias contenidas en un mismo fagocito son si

milares; en las pocas ocasiones en las que esta especie llega

ª observarse libre en los espacios intracelulares, la c4psula

es grande y ligeramente m4s densa que la que rodea a los micr~ 

organismos intracelulares 85 Se piensa que las anteriores 

diferencias pueden radicar en la degradaci6n parcial de la c4~ 

sula por efecto de las enzimas lisosomales 28 . Con respecto al 

material capsular, Davis 27 •28 encontr6 que Este se encuentra -

delimitado en su periferia externa por una membrana que podría 

corresponder a residuos de vacuolas fagoc!ticas pertenecientes 

a la c6lula mononuclear, a alguna respuesta del tejido huEsped 

hacia el microorganismo, a un producto de protecci6n de la bac 

teria o simplemente a cierto artefacto; en seguida de esta pr~ 

bable membrana capsular describi6 una capa interna, homogEnea

e irregularmente contorneada bajo la cual se observa a la c4~ 

sula propiamente dicha. Asimismo, seftala que se manifiestan-

finas fibrillas con distribuci6n radial entre la pared celular 

y la periferia de la cftpsula, en este sentido, se han detecta

do estructuras capsulares similares en las levaduras de 

Histoplasma capsulatum al efectuarse las biopsias correspon--

d~entes, sugiri6ndose que se trata de una respuesta no especí-
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fica del tejido in ~28 

Por otro lado, la pared celular es de apariencia ondulan

te y evidencia evaginaciones filiformes y vesiculares y la mem 

brana celular es angosta y en ciertas ocasiones manifiesta su -

estructura trilaminar; además, cuando el microorganismo se en

cuentra en divisi6n puede apreciarse la invaginaci6n de la pa-
35 85 red y la membrana celulares pero no la formaci6n de septos • . 

En cuanto al citoplasma, puede observarse la madeja fila

mentosa de ribosomas, el nucleoplasma en su región central y -

nu~erosos gránulos densos ubicados en la periferia; en ciertas 

publicaciones28 • 35 se hace referencia a estas granulaciones --

como estructuras fági_cas empero, nunca se les ha detecta-

do alguna membrana proteica limitante o los arreglos paracris

talinos que caracterizan a la formaci6n de los virus durante -

su desarrollo intracitoplasmático; del mismo modo, alguna vez

se sugiri6 que las prolongaciones de la pared celular corres-

pondlan a cabezas de virus observables durante su ataque a la

bacteria27 • 28 • 

Por Oltimo, cabe sefialar que las diferentes investigacio

nes relacionadas con la ultraestructura de Calymmatobacterium 

granulomatis han establecido que este microorganismo no posee 

f"lagelos28,35,85. 
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Membrana capsular. 

Saco interno. 

C4psula. 

Fibrillas. 

Par.ed celular 

Membrana citoplasmática. 

Gránulos. 

N6cleo. 

Diagrama esquemático de Calymmatobacterium granulomatis. 

2.1.3 CARACTERISTICAS DEL CULTIVO. 

En 1943, Anderson6 logr6 cultivar por primera vez a - - -

Calymmatobacterium granulomatis al inocular fragmentos tisula

res de individuos con granuloma inguinal en el saco vitelino -

de huevos embrionados de gallina con 5 días de incubaci6n; en

esa ocasi6n despu6s de 72 horas de mantenerlos a 37°C, observ6 

microorganismos capsulados en preparaciones procedentes del -

fluido correspondiente. 

M4s tarde, Dulaney20 obtuvo su desarrollo in ~ em--

pleando la t6cnica siguiente: extrajo as~pticamente yemas de -

huevos embrionados de gallina con 5 a 8 días de incubaci6n, --
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las adicion6 a un matraz que contenia perlas de vidrio y un v~ 

lumen igual de soluci6n est6ril de Locke¡ provoc6 su ruptura,

las homogeneiz6 y distribuy6 el homogenado en tubos de ensayo, 

coloc6 estos en posici6n inclinada y estimul6 la coagulaci6n -

de la lecitina mediante vapor a 80°C durante 15 minutos. Pos

teriormente, sembr6 cada tubo con 0.2 ml del material prove--

niente de lesiones. les agreg6 soluci6n de Locke hasta cubrir-

3/4 partes del plano inclinado y finalmente los incub6 en pos! 

ci6n vertical durante 48 a 72 horas a 37°C. 

Goldberg 52 observ6 que. en el medio de Dulaney, Calymmato 

bac.terium granulomatis no desarrollaba su cllpsula, aunque 

secretaba una sustancia mucoide y que los microorganismos se -

encontraban en la soluci6n de Locke y no sobre la yema coagul~ 

da. 

Por su parte, Dienst32 tambi6n cultiv6 a la mencionada -

bacteria empleando medios con yema de huevo, a los cuales pre

par6 de esta manera~ obtuvo asepticamente yema de huevos fres

cos, la diluy6 1:2 con soluci6n salina isot6nica est6ril y, -

finalmente mezcl6 en proporciones iguales la diluci6n y un me

dio base previamente esterilizado y enfriado a 4SºC, constitu! 

do por 1% de peptona, 0.3% de Tryptone, 0.3% de dextrosa, 0.2% 

de sales y 0.12% de agar, con un pH 7.3. Cabe señalar que la

concentraci6n de agar que utiliz6 se estableció previa experi

mentaci6n. Una vez distribuido el medio en tubos de ensayo, -
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los inocul6 con 0.1 cm 3 de fluido de saco vitelino infectado -

por Calyu¡matobacte~ium granulomatis y los incub6 durante 4 --

dias a 3 7ºC. 

Al efectuar las observaciones correspondientes, encontr6-

que los microorganismos cultivados en este medio, a diferencia 

de los que crecian en el Dulaney, sr presentaban clpsula. y una 

morfolog!a similar a la de los que proven:l'.an de las lesiones -

de individuos que padec!an granuloma inguinal. Además, compr2 

b6 que los bacilos permanecian viables durante 8 a 10 dlas --

cuando se almacenaban en el medio que disefi6, a temperatura ªfil 

biente o en refrigeraci6n32 . 

Posteriormente, Goldberg 52 postul6 que el factor que est! 

mulaba el crecimiento del microorganismo estaba relacionado -

con la yema de huevo y no con los productos del desarrollo em

brionario e intent6 sustituirlo sin ningOn ~xito por: hemoglo

bina, tiamina, triptofano, cistina, asparagina, biotina, leido 

pim61ico, uracilo, adenina, guanina, xantinr, ácido pantotEni

co, extracto de hlgado de conejo, extracto de levadura y muci

na gástrica. Sin embargo, logr6 su objetivo empleando hidro!! 

zado de lactoalbOmina (digerido enzimático de albÓmina) o - - -

Phytone (digerido enzimático de harina de soya) en sustituci6n 

de la yema de huevo; los adicion6 a un medio base que contenía 

L-cistina, cloruro de sodio, fosfato dipotásico, tioglicolato

de sodio y un pH de 7.2, al cual había esterilizado previamen-
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te a 12lºC durante 15 minutos; el desarrollo resultó óptimo -

despu~s de una incubación de 37ºC durante 4 días 47 . El traba

jo mencionado originó m4s información valiosa en lo que se re

fiere al factor que promueve el crecimiento del bacilo de 

Donovan. Asr. se cree que es de naturaleza polipeptídica y. -

de acuerdo a las características del hidrolizado de lactoalbQ-

mina. tambi~n se ha deducido lo siguiente: 

l. La esterilización en autoclave no lo destruye. 

2. El calor y la adición del ácido tricloroacEtico al --

10% no provoca su precipitación. 

3, No es dializable a trav~s de membranas ordinarias de 

di4lisis. 

4. No se destruye al exponerse a 4cidos y bases fuertes 

sin presencia de calor. 

S. Origina reacciones positivas con ninhidrina y Biuret. 

Adem4s. Goldberg 47 sugiere que el suministro de un bajo -

potencial de óxido-reducción es primordial para cultivar a 

Calymmatobacterium granulomatis; así lo demuestra el hecho de

que obtuvo un desarrollo excelente en el medio inclinado de -

Dulaney cuando se adicionó medio fluido de tioglicolato en lu

gar de solución de Locke. Sin embargo, como el bacilo no cre

ci6 cuando se sembró en el medio tioglicolato, se comprobó que 
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Este s6lo confiere condiciones adecuadas en cuanto a potencial 

redox y que la yema de huevo (o su sustituto) es indispensable 

como factor de crecimiento. 

SegOn lo expuesto anteriormente las condiciones adecuadas

de incubaci6n para Calymmatobacterium granulomatis son: tempe

ratura de 37°C y un bajo potencial de 6xido-reducci6n; en cuan 

to al tiempo, Este depende del medio empleado pero, en general, 

se puede establecer que var!a entre 2 y 4 d!as. 
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2.2 PATOLOGIA Y EPIDEMIOLOGIA. 

El granuloma inguinal es una enfermedad que se transmite

generalmente por contacto dir~cto e involucra a los genitales

externos en el hombre, a·la vulva, vagina y recto en la mujer Y a la -

regi6n perianal en los homosexuales. No obstante, también pu~ 

de afectar la mucosa oral cuando el paciente practica el coito 

per os 25 • 41 y, con mayor frecuencia, a la zona inguina151 • 7º•128. 

Al parecer, los microorganismos penetran la mucosa y/o la piel 

a trav6s de las pequefias escoriaciones que se generan durante

el acto sexual 1 • 

Por lo que se refiere al período de incubaci6n del padeci 

miento, se considera que Este varía entre 3 días y 6 meses 127 • 

dependiendo del nCimero de bacterias inoculadas118 . En este --

sentido, las investigaciones efectuadas en voluntarios humanos 

han mostrado que el período que puede transcurrir antes de que 

aparezcan los síntomas es de 40 a SO días 57 ; empero, no se 

debe pasar por alto el hecho de que existen diferencias, que -

bien pueden ser definitivas, entre las condiciones naturales y 

las experimentales. 

En cuanto a las lesiones que caracterizan a la enfermedad, 

es posible establecer que básicamente pueden ser de 3 tipos, -

todos los cuales son precedidos por un intenso prurito56 •6º•154 

l. La variedad exuberante: es la de mayor incidencia y -
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se caracteriza por la aparici6n de p4pulas duras e i~ 

doloras que en los d!as siguientes se ulceran; histo-

16gicamente, dichas lesiones manifiestan la formaci6n 

de tejido hipertr6fico por la gran proliferaci6n epi

telia115, una densa infiltraci6n de macr6fagos y plas 

mocitos y cantidades variables de polimorfonucleares

y Iinfocitos 27 Posteriormente, tanto la induraci6n

como el edema se extienden hacia las ingles dando --

lugar al pseudobub6n, cuyo nombre deriva de que no -

afecta, aunque as! lo parece, a los linf4ticos ingui

nales; por cierto que éste puede ser firme o fluctua~ 

te, pero cualquiera que sea el caso, existe la posibi 

lidad de que se rompa evidenciando al microscopio gr~ 

nulomas tfpicos118 • 

2. La ulcerativa: denominada as! porque la zona involu-

crada muestra varias dlceras dolorosas cubiertas por

exudado, las cuales se originan normalmente por efec

to de infecciones secundarias en las lesiones de tipo 

exuberante56 • 

3. La variedad cicatriza!: en este grupo se incluye a -

aquel tipo de lesiones que el organismo resuelve por

fibrosis dando lugar a cicatrices queloides. L6gica

mente, pueden observarse 4reas irregulares de epite-

lio despigmentado con abundante tejido cicatriza1 56 . 
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ComOnmente, las alteraciones o pllpulas primarias no son -

detectadas en forma temprana debido a que son indoloras; luego 

ent:onces, no es sino hasta que ha transcurrido un mes o m:is, - -

que aparecen síntomas locales tales como dolor durante la def~ 

caci6n, disuria, dispareunia, prurito y olor caractertstico56 •128 , 

cuando el paciente se alerta y acude al m6dico para que Este -

efectOe el diagn6stico correspondiente; además, el sangrado v~ 

ginal suele ser el primer signo de donovanosis oculta118 En

cuanto a los casos tardtos, el dolor es tan evidente que incl~ 

sive las mujeres llegan a presentar dificultad para caminar; -

l?ºr. ot-ro lado, la fiebre, leucocitosis y otros signos de enfe_!: 

1Dedad sistEmica no son frecuentes y mlls bien sugieren infec

ci6n secundaria115 . 

Por lo que toca. a las principales complicaciones, se ha -

publicado ampliamente que Estas sobrevienen en un cierto por-

centaje de mujeres embarazadas, de enfermos no tratados, inmu

noc~mprometidos o cuya terapia no ha sido la adecuada; en esas 

condiciones, una posibilidad viable es la diseminaci6n hemat6-

gena del microorganismo, involucrando huesos, articulaciones y 

vísceras, ~rovocando al paciente, debilitamiento progresivo, -

caquexia, anemia, pErdida de peso y leucocitosislOS,l09 ,1 32 • 

Al parecer, las mujeres negras embarazadas 24 y las negras 

postmenopáusicas 73 figuran ent:re las personas más afectadas -

por el granuloma inguinal diseminado; no obstante, Greenblatt56 
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sefiala que, en general, las lesiones extragenitales de la don2 

vanosis ocurren en el 6\ de los casos y la mayoría tiene rela

ci6n con el embarazo. 

El edema de los genitales externos en estadios tempranos

progresa, en algunas ocasiones, a pseudoelefantiasis masiva
70

; 

fsta es relativamente comQn en la mujer y casi inexistente en

el hombre 81 . Tanto las afecciones del c6rvix como la exten--

si6n del proceso hacia Otero, trompas y ovarios son raras y 

s61o se presentan despu6s de alguna lesi6n previa o durante la 

prefiez130 . 

Otras complicaciones del granuloma inguinal son la mutil~ 

ci6n del escroto, pene y/o tejido inguina1 42 (debido a la ev~ 

luci6n indolora del padecimiento) y la estenosis de uretra, v~ 

gina, ano y otras 4reas cuyas lesiones se han resuelto por fi

brosis128. 

El Indice de mortalidad es muy bajo y sGlo involucra a p~ 

cientes no tratadas que dan a luz o abortan; sin embargo, alg~ 

nos enfermos se han suicidado al sentirse excluidos de la so-

ciedad como resultado de mutilaciones, campaftas de despresti-

gio, infertilidad, etc.118,128. 

Finalmente, cabe destacar que algunos autores sugieren la 

existencia de cierta relaci6n entre el granuloma inguinal y el 

cáncer genital, debido a que se han observado varios casos 15 -

eQ que ambos padecimientos coexisten; los hechos siguientes --
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apoyan la afirmaci6n anterior2?,SO,II 8 : 

l. Se detectaron anticuerpos anti-Calymmatobacterium 

granulomatis en el suero de 9 individuos de entre 62-

que presentaban carcinoma genital. 

2. La incidencia de cáncer genital es elevada en regio-

nes donde el granuloma inguinal es end~mico. 

3. Una cantidad considerable de sujetos que padecieron -

donovanosis han desarrollado c4ncer, particularmente

en 4reas despigmentadas (en las que las lesiones se -

resolvieron por fibrosis). 

4. Varios tipos de condiciones granulomatosas cr6nicas -

de la piel pueden dar origen a procesos malignos. 

Sin embargo, la duda permanece, ya que est4 demostrado 

que el carcinoma genital comparte factores predisponentes con

el granuloma inguinal; por ejemplo, la carencia de h4bitos hi

giénicos. Adem4s, bien podría ser que un cáncer preexistente

h~ya proporcionado la puerta de entrada a Calymmatobacterium -

sranulomatis en los casos en que ambos padecimientos cursan p~ 

rilelamente118 • 

Por lo que se refiere a la epidemiologra, es importante -

~e.malar que en casi todo el mundo han aparecido reportes de -

¿=i~uloma inguinal; no obstante, ~ste parece presentar una ma-
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yor incidencia en regiones tropicales y subtropicales tales -

como las islas caribeftas. India, Brasil y la costa Este de --

Africa73. Del mismo modo. se piensa que las personas de piel

oscura muestran mayor susceptibilidad en virtud de que su epi

dermis posee un estrato c6rneo más delgado y, por tanto, más -

frági1 41 • 118 , lo anterior es apoyado por estadísticas que indi 

can que en la India por cada 72 hindfles enfermos sólo hay l - -· 

mahometano afectado 73 ; asimismo, en Estados Unidos de Norteaméri 

ca los casos parecen estar concentrados entre la poblaci6n ne-
127 gra del sureste del pafs . Se asegura que la carencia de h~ 

hitos higi~nicos y el bajo nivel socioecon6mico van asociados

ª la donovanosis 41 • Además. la edad de la mayoría de pacien-

tes con granulorna inguinal coincide con el periodo de mayor a~ 

tividad sexual; sin embargo. existen reportes de niftos peque-

fios que han adquirido el padecimiento 73 • 127 .. Finalmente. en -

lo que se refiere a la distribuci6n de la afecci6n en funci6n

del sexo, ~sta varía notablemente de una publicaci6n a otra 

pero, en ·general, parece ocurrir .con m4s frecuencia en los 

hombres que en las mujeres118 

Aunque todo indica que la enfermedad se transmite prefe-

rentemente a través del contacto sexual no debe descartarse la 

posibilidad de que existan otros caminos; de hecho. han surgi

do algunas controversias en torno a la determinaci6n de la ve!: 

dadera vfa de transrnisi6n. No obstante. las siguientes razo-

nes apoyan la teorfa de la transferencia sexua1 49 : 



j 

99 

l. En la mayor!a de los casos se ha comprobado la exposi 

ci6n sexual antes de la aparici6n de la lesi6n. 

2. La incidencia de la enfermedad en grupos etarios 

sexualmente activos es considerablemente elevada. 

3. Es muy frecuente que los homosexuales muestren ulcer~ 

ciones en la regi6n perianal. 

4. En ocasiones, el padecimiento s6lo afecta a los geni

tales internos. 

s. Es com6n que las lesiones se localicen en las 4reas -

perigenital y genital externa. 

' Por otra parte, suele plantearse este tipo de situaciones: 

El hecho de que muchos pacientes con granuloma ingui

nal declaren exposiciones sexuales previas a la enfe~ 

medad, es de poco valor, pues los datos indican que -

la frecuencia del coito y el nelmero total de contac-

tos sexuales no es mayor en los sujetos afectados que 

en otros individuos del mismo estrato socioeconómico

que no la han padecido 49 

Que el padecimiento sea m4s com6n en grupos de edades 

sexualmente activos es de poca trascendencia, si se -

toma en cuenta que en poblaciones donde el mal es en

d~mico, la actividad sexual inicia muy temprano y con 
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tinaa hasta la Sa o 6a d~cada de la vida118 . 

Las ulceraciones perianales observadas en homosexua-

les no deben considerarse concluyentes ya que existe

la posibilidad de que Calymmatobacterium granulomatis 

se encuentre como flora habitual del intestino; en -

este sentido. podría hablarse de autoinoculaci6n m4s

que de transmisi6n sexua1 48 

Si bien la existencia de lesiones que s6lo involucran 

al c!rvix sugiere transmisi6n sexual. tambi~n es pro

bable que el agente etiol6gico provenga del intestino 

por falta de condiciones higi~nicas del sujeto49 

A lo antes mencionado. podrían anexarse los siguientes 

hechos comprobados 48 • 49 •118 : 

l. La enfermedad tambi!n afecta a personas que no son -

sexualmente activas. 

2. El índice de infecci6n en prostitutas y parejas sexu~ 

les de individuos con donovanosis es bajo. 

3. Se ha podido aislar a Calyn¡matobacterium granulomatis 

de las heces de pacientes con granuloma inguinal. 

Otras publicaciones interesantes mencionan que la afec--

ci6n se ha observado en nifios e inclusive. en reci!n nacidos.

pero generalmente se trata de hijos de personas enfermas; en -
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este contexto, hay quien sugiere que la infecci6n puede trans

mitirse a trav6s de material contaminado, o quizG, de piojos -

p6bicos118 . Asimismo, existe un reporte que relata el caso de 

un hombre que adquiri6 el padecimiento en la zona inguinal, 

a pesar de que 16 aftos antes le hablan sido amputados los geni 

tales externos 49 . 

En relaci6n a lo expuesto anteriormente, Goldberg 48 espe

cula que "el microorganismo puede ser un residente fecal que -

invade algunas lesiones previas de la piel y mucosa genitales

para originar el proceso patol6gico conocido como donovanosis; 

sin embargo. la susceptibilidad del paciente al microorganismo 

ha de estar relacionada con factores a(jn desconocidos". 
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2.3 DIAGNOSTICO EN EL LABORATORIO, 

La identificaci6n de Calymmatobacterium granulomatis en -

el laboratorio constituye una tarea ardua y difícil, entre 

otras razones, porque no se logra aislarlo o cultivarlo in 

vitro con regularidad y, consecuentemente, muy pocas cepas se

han podido caracterizar, No obstante, tanto la apariencia el! 

nica como la evoluci6n de las lesiones que provoca suelen re-

presentar datos casi determinantes para diagnosticar el padeci 

miento127 • 

El diagn6stico definitivo del granuloma inguinal deriva -

de la detecci6n de los cuerpos de Donovan en el material prov~ 

niente de las lesiones24 • 32 • 56 ; en este sentido, el método co~ 

fiable para lograrlo contempla el examen de frotis tefiidos pr~ 

parados ee la siguiente manera118 : 

l. Seleccionar una lesi6n activa, preferentemente libre

de contaminaci6n superficial. 

2. Lavarla y secarla cuidadosamente. 

3. Extraer una pequefia porci6n de tejido granulomatoso -

con instrumental adecuado o raspando el borde de la -

fil cera. 

4. Colocar la muestra entre 2 portaobjetos y presionarla. 

S. Fijar ambas preparaciones con metano! (durante 20 min.) 



1-03 

6. Teftir mediante las t~cnicas de Giemsa o Wright. 

7. Examinar al microscopio empleando el objetivo .de inme~ 

si6n. 

Los cuerpos de Donovan corresponden a bacilos pleom6rfi

cos contenidos dentro de los fagosomas de grandes c~lulas mon2 

nucleares. los cuales se observan de coloraci6n azul cuando se 

tiften por Giemsa o azul a pOrpura y rodeados por cápsulas ro-

sas con el colorante de Wright 127 • Cabe mencionar que los --

cuerpos de Donovan persisten visibles en los frotis durante5 a 

14 ~ras. cuando se les proporciona un tratamiento adecuado 60 . 

Sin embargo. la observaci6n de las inclusiones es dificil 

cuando el especimen que se examina procede tanto de lesiones -

tempranas como de las tard!as118 ; en estos casos. se recomien

dan biopsias del margen de la lesi6n que incluyan tejido nor-

mal y sean procesadas adecuadamente. es decir. fijadas con fo~ 

maldehido e incluidas en plástico en vez del empleo de gluta-

raldehido y cera. respectivamente35 • 

Los 3 aspectos histol6gicos que determinan conjuntamente

la presencia de granuloma inguinal son129 : 

l. La abundancia de macr6fagos en cuyo interior se en--

cuentran los caracterrsticos cuerpos de Donovan. 

2. Un infiltrado d~rmico denso. 
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3. Hiperplasia epitelial. 

El primero es Onico para donov•nosis; el segundo se pre-

senta en la mayoría de lesiones granulomatosas debidas a la a~ 

ci6n de microorganismos intracelulares, como los que causan t~ 

berculosis, histoplasmosis y rinoescleroma y, el a1timo, es 

clásico tambiEn de algunas micosis y de infecciones trepon~mi-

cas. 

Como ya se mencion6, la c~lula patognom6nica del granulo

ma inguinal es un tipo distintivo de histiocito de 20 a 90jl -

de di4metro con un n6cleo que se manifiesta fuertemente picn6-

' t ico ·y excEntrico y cuyo citoplasma se encuentra invadido por

numerosas inclusiones (cuerpos de Donovan) de 1 a 2j<.-de diám~ 

tro que generalmente presentan cápsula cuando las lesiones son 

cr6nicas; en el caso de que el padecimiento curse como agudo,

frecuentemente predominarán las formas no capsuladas 29 •115 • 

Es importante destacar que, ocasionalmente los microorganismos 

se encuentran dentro de los polimorfonucleares 28 • 35 • 85 y los -

macr6fagos que no contienen cuerpos de Donovan, adquieren el -

mismo aspecto de los macr6fagos activados; es decir, con nucle~ 

lo grande, abundantes lisosomas y mitocondrias, as! como ret!-

culo endoplásmico y complejo de Golgi prominentes 85 Otras c~ 

r~cter!sticas de los tejidos afectados son la presencia de gr~ 

p~s locali~ados de c~lulas plasmáticas, fibroblastos, escasos

eritrocitos, fragmentos de tejido conectivo y, en cuanto a los 
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vasos. éstos presentan paredes gruesas y eventualmente la luz

de algunos de ellos se encuentra congestionada35 • 

Con respecto al diagn6stico serol6gico. puede establecer-· 

se que Anderson 6 fue el primero en demostrar que el suero de -

los individuos que padecen granuloma inguinal contiene anti--

cuerpos anti-Calymmatobacterium granulomatis que fijan el com

plemento; posteriormente. Goldberg53 sugiri6 que la prueba de

fij aci6n de complemento pod!a constituir una herramienta atil

para diagnosticar de manera indirecta a la donovanosis; entre

sus hallazgos sobre esta prueba. encontr6 que sus resultados -

cor~elacionaban con la edad de las lesiones. ya que los sueros 

de pacientes cuyas afecciones eran de 3 meses o m~s. origina-

han reacciones positivas manifestando títulos m4s elevados que 

los provenientes de individuos con lesiones de menor tiempo. -

Asimismo. observ6 que los sueros tanto de sujetos sanos como -

de los que experimentaban otros padecimientos granulomatosos -

no redituaban falsos positivos. Más tarde. el mismo Goldber8' 8 

fue capaz de detectar a Calymmatobacterium granulomatis en las 

heces de pacientes con granuloma inguinal mediante pruebas de

fij aci6n de complemento; en esa ocasi6n utiliz6 sueros de en-

fermos y sueros específicos preparados en cuyos. indudablemen

te. este tipo de métodos podrá representar un argumento defini 

tivo para efectuar el diagn6stico de la enfermedad en un futuro 

inmediato; sin embargo. se debe establecer que. en la actuali

dad. no existen aan m6todos sero16gicos de rutina para investi 
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gar el padecimiento en cuesti6n, 

Por Oltimo debe subrayarse el hecho de que el granuloma -

inguinal puede confundirse con otras entidades clínicas. tales 

como el cáncer de los genitales o el recto con o sin metásta-

sis inguinal, la hernia femoral o inguinal, tuberculosis, ami

biasis, blastomicosis, elefantiasis debida a filarias y a 

otros agentes o factores que bloquean el drenaje linfático. 

asl como con algunas afecciones de transmisi6n sexual, desta-

cando el chancroide, el linfogranuloma ven6reo y la sífilis56 • 
127 •128 ; cabe recordar que estas 3 Oltimas frecuentemente co-

existen con el granuloma inguinal y, para poder diferenciarlas 

deben considerarse las características distintivas: en el cha~ 

croide el periodo de incubaci6n es corto, existen Olceras muy

dolorosas con bordes no determinados y bubones que supuran y -

los frotis al Gram revelan bacilos Gram-negativos agrupados en 

forma de huellas dactilares. El linfogranuloma ven6reo origi

na slntomas sist~micos, bubones sensibles, fístulas y Olceras

superficiales con base amarilla; finalmente, las lesiones pro

pias del condilomata l!!.!.!! tienden a aparecer pálidas y generai 

mente con escaso sangrado o sin 61 y se identifica en forma d~ 

finitiva mediante las t6cnicas de observaci6n en campo oscuro

y/o las serol6gicas específicas para sífilis118 •127 •135 • 
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2.4 TRATAMIENTO. 

Antes de la aparici6n de los antibi6ticos las sales anti

moniales tales como el tartrato de antimonio constituían los -

medicamentos de elecci6n para efectuar el tratamiento del gra

nuloma inguinal; no obstante, se abandon6 su uso en cuanto !a

gente se percat6 de su toxicidad para el humano108 . Posterio.r. 

mente se emplearon con relativo éxito terramicina. aureomici-

na119•135 y triacetiloleandomicina75 • Pero hoy en día, los -

antibi6ticos más utilizados son: estreptomicina, tetraciclinas, 

cloramfenicol y co-trimoxazol y, como opci6n secundaria, eri-

tromicina, ampicilina. gentamicina y lincomicina118 • 

La estreptomicina se ha considerado como efectiva desde -

hace tiempo, a raz6n de 4 g diarios durante 5 días por vía in

tramuscular119•154, aunque algunos autores reportan que el tr~ 

tamiento debe ser ora160 ; empero. cabe destacar que este medi

camento paulatinamente se ha sustituido por la tetraciclina, -

la cual actualmente se clasifica como el fdrmaco de elecci6n,

en dosis de 500 mg cada 6 horas, durante 2 a 4 semanas 6 º• 127 • 
154 

No obstante, al igual que el cloramfenicol y la estrepto

micina, la tetraciclina está contraindicada en el embarazo y,

aparentemente, algunas cepas son resistentes a ella; en el -

primer caso se recomienda el empleo de co-trimoxazo1118 (aun--
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que existe quien rechaza a este Qltimo), o bien, de eritromic! 

na combinada con lincomicina o ampicilina60 • 154 y, para el se

gundo, el co-trimoxazol (80 mg de trimetoprim y 400 mg de sul

fametoxazol)60. aunque por lo general, el granuloma inguinal -

no responde a la terapia con sulfonamidas 25 • 

En Papua, Nueva Guinea, donde se reporta gran incidencia

del padecimiento, el antibi6tico seleccionado es el cloramfen! 

col, en dosis de 500 mg. 4 veces al día y durante 1 a 3 serna--

nas, dependiendo de la respuesta del paciente118 

Para Schwarz127 y Robinson12º. la eritromicina constituye 

una opci6n aceptable cuando se aplica en dosis de 2 g diarios

por vfa oral durante 10 a 21 d!as, pero su efectividad sigue -

cuestion4ndose145 • 

Con respecto a la utilizaci6n de ampicilina, puede seña-

larse que result6 exitosa en dosis de 250 mg, 4 veces al dfa,

por un periodo de 3 a 11 semanas, cuando se le administr6 a p~ 

cientes con granuloma inguinal sin respuesta a la tetracicli-

na145; sin embargo, su eficacia se considera variab1e60 • 

Por otro lado, es importante subrayar que, aunque los 

efectos de los antibi6ticos sobre Calymmatobacterium granuloma

~ no se han investigado debidamente, el hecho de que el 10\

de los pacientes experimenta recidivas despu~s de meses de --

"haber sanado" sugiere que algunos fármacos entre los de mayor 
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empleo s6lo funcionan como bacteriostAticos127 , 

Finalmente, cabe mencionar que la cirujla representa un -

papel complementario pero importante para ciertos individuos -

con granuloma inguinal, ya que algunas lesiones que involucran 

al prepucio pueden ser eliminadas mediante circuncisi6n y, en

cuanto a los casos de pseudoelefantiasis de los labios, tambi6n 

pueden ser corregidos; pero debe hacerse hincapi6 en el hecho

de que nunca debe practicarse antes de haberse aplicado la te

rapia antimicrobiana adecuada, para evitar el riesgo de que la 

enfermedad se diseminellB,154, 
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III. PREVENCION DE LAS ENFERMEDADES 

DE TRANSMISJON SEXUAL 

Sin lugar a dudas. los factores que determinan la desa-

fortunada propagaci6n de las enfermedades de transmisi6n - - -

sexual no pueden controlarse con las medidas clásicas de salud 

pQblica, debido a que se encuentran estrechamente relaciona-

das con la conducta de los individuos; luego entonces, existe 

la necesidad de disefiar y emplear tácticas educativas porque, 

no obstante, las afecciones en cuesti6n no dejan de consti--

tuir padecimientos transmisibles para los cuales se deben --

aplicar los m~todos profilácticos correspondientes16 • 21 • 55 . 

En este sentido, las medidas del caso se clasifican de -

acuerdo a diferentes niveles: la prevenci6n primaria se con-

templa en la fase prepatogénica y, la secundaria, cuando el -

(la) paciente ya se encuentra afectado 59 • 138 . 

Entre las medidas propuestas para el nivel primario des

taca la educaci6n de las comunidades en cuanto a higiene y a

aspectos sexuales, ya que ello puede influir decisivamente en 

la conducta de las personas 44 •122 •151 • La ignorancia de con

ceptos sexuales, concretamente de los que originan las enfer

medades ven~reas, funge como responsable de su frecuencia. 

Sin embargo, no basta con que las personas obtengan los cono

cimientos, ya que el proceso suele involucrar elementos afec

~i vos que varian con la personalidad de los sujetos16 • 44 • 59 
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De hecho, la Onica f6rmula infalible es la abstinencia,

pero considerando que 6sta es inaceptable para la gran mayo-

ria, la monogamia y la reducci6n del nOmero de parejas, excl~ 

yendo a las que tienen otros contactos, constituyen las opci2 

nes m4s recomendables. Asimismo, los individuos sexualmente-

activos pueden reducir los riesgos si inspeccionan previamen

te a su pareja en turno, para detectar a tiempo la presencia

de lesiones, erupciones y/o descargas anormales 54 •138 • 

Los dispositivos contraceptivos tales como condones y -

diafragmas y las sustancias espermicidas confieren relativa -

protecci6n; el uso de condones reduce el riesgo de infeccio-

nes tanto por microorganismos transferidos por el semen -

(Neisseria gonorrhoeae y Chlamydia trachomatis), como por 

Treponema pallidum, Haemophilus ducreyi y el virus del herpes 

genital, que se transmiten generalmente por contacto directo-

con la piel o membranas afectadas. Por su parte, los diafra& 

mas y espermicidas, los cuales suelen utilizarse como m6todos 

anticonceptivos asociados, proporcionan cierta protecci6n co~ 

tra las enfermedades de transmisi6n sexual, pues la acci6n m~ 

c4nica de los primeros probablemente se ve reforzada con la 

propiedad de los segundos disminuyendo la cantidad de microo~ 

ganismos y espermatozoidesl 38 

La micci6n y la ducha postcoitales pueden manifestar una 

acci6n mec4nica de arrastre pero, en general, se considera --
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que su efectividad en la protecci6n no es tan elevada como h~ 

hiera de desearse138 • 

Por lo que se refiere a la administraci6n de antimicrobi~ 

nos como medida profil4ctica, ya sea antes o despu6s del con

tacto sexual, esta no es muy recomendable, ya que puede oca-

sionar reacciones al6rgicas al individuo y/o el surgimiento -

de cepas resistentes, adem~s, puede resultar que la bacteria

transmitida no sea sensible al antibi6tico elegido138 • 

Por otro lado, es importante subrayar que tanto las prá~ 

ticas heterosexuales at!picas como las homosexuales incremen

t~n las posibilidades de que se adquiera este tipo de padeci

mientos• por ejemplo, el coito ano-rectal origina afecciones-

en virtud de que el epitelio rectal es m4s delicado que el v~ 

ginal y se lesiona mis frecuentemente brindando a los microoL 

ganismos las condiciones adecuadas para establecerse54 • 

Particularizando en la prevenci6n del chancroide, seg0n

Scharwz127, en esta influye directamente la higiene de las -

personas0 asimismo, se ha demostrado que la circunsici6n y/o

el empleo de condones ofrecen una aceptable protecci6n a los

hombres. 

Por lo que respecta al granuloma inguinal, Richens 118 y

Sch~rwz127 han establecido que la higiene y la educaci6n jue

gan un importante papel en su prevenci6n. 
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En cuanto a las medidas preventivas a nivel secundario, -

cabe señalar que el diagn6stico temprano y el tratamiento pre

coz constituyen los principios blsicos para el control de las

enfermedades de transmisi6n sexua1 44 • Desde luego, una de las 

metas prioritarias consiste en localizar a los contactos de -

los enfermos para someterlos al tratamiento adecuado; sin em-

bargo, dicha bOsqueda no siempre es exitosa, ya que, aOn con-

tlndose con una buena organizaci6n y el personal capacitado, -

existen infalibles obstfculos psicol6gicos y sociales, tales -

comol6,22,47,91: 

l. La insuficiente colaboraci6n de los enfermos. 

2. La negativa actitud del personal hacia los pacientes 

que padecen enfermedades de transmisi6n sexual. 

3. Lo inconsistente de las denuncias por parte de los -

mEdicos privados, 

l. En cuanto a la insuficiente colaboraci6n de los enfermos

puede mencionarse que de todas las personas que adquieren el -

contagio, s6lo algunas buscan atenci6n m~dica inmediata. L6gi 

camente, este fen6meno no es particular de las enfermedades de 

transmisi6n sexual, sin embargo, su frecuencia es mucho mayor

en este tipo de afecciones, Sin duda, el factor mfs importan

te entre los que generan la bOsqueda de ayuda m~dica es la gr~ 

veclad de los s!ntomas, ya que cuando ~sta es evidente aumenta-
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las¡robabilidades de que el paciente decida visitar al médico 

de inmediato; generalmente si los signos se consideran menos

agudos las personas se inclinan por aplicar procedimientos de 

atenci6n propia tales como el uso de medicinas caseras o pa-

tentadas. Muchos autores coinciden en seftalar 4 razones per

las que el enfermo no acude a consulta voluntariamente: 

su falta de percepci6n de los slntomas tempranos, 

especialmente en mujeres. 

Su creencia de que el padecimiento representa un es

tigma. 

Su ignorancia sobre las causas y posibles consecuen

cias de la enfermedad. 

Su temor al tratamiento y su desconfianza a los médl 

cos y a los centros especializados. 

Es necesario reconocer que la falta de informaci6n acer

ca de los slntomas, causas y consecuencias de las enfermeda-

des de transmisi6n sexual es un fen6meno general entre la po

blaci6n. Este hecho reviste gran importancia, ya que frecuerr 

temente el primer diagn6stico lo realiza la persona afectada

y. la decisidn que toma, depende en gran medida de sus pro--

pias deducciones. Asimismo. tanto el enfermo como su(s) par~ 

ja(s), cuando por fortuna llegan a entrevistarse con el médi

ca, deben ser convencidos por éste a fin de que cooperen en -
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lo que corresponde al tratamiento; en este contexto. un elev~ 

do nOmero de ellos. sobre todo de las parejas de individuos -

afectados. no acata las disposiciones médicas porque no ha -

llegado a una definici6n propia de la enfermedad y desconoce

sus consecuencias. 

Por otro lado, el sentido de vulnerabilidad personal con~ 

tituye un factor importante en lo que se refiere a la deci--

si6n del paciente para asistir a consulta cuando no experimerr 

ta stntomas; en general. lo que la persona hace depende de su

nivel de conocimientos y, por ende, de su sospecha de que 

existe la infecci6n. Sin embargo, en muchos hombres j6venes

que "s6lo creen que saben" y consideran que "tienen la situa

ción bajo control", el temor a la enfermedad no existe o es -

escaso y ello provoca que acuda tarde a la consulta médica. -

Aunque es de suponerse que muchas de las barreras psicol6gi-

cas y sociales que impiden que los individuos consulten al m! 

dice son similares para todas las enfermedades, es evidente -

que éstas adquieren una dimensi6n notablemente mayor en la -

gente afectada por padecimientos de transmisi6n sexual. 

2. Por lo que respecta a la actitud que exhibe el personal

de los h~~ales hacia los pacientes que padecen enfermeda-

des de transmisi6n sexual. puede seftalarse que la imagen de 

estigma social que proyectan las enfermedades ven6reas a la -

poblaci6n se extiende también a la mayoría de los profesiona-
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les que se desempeftan en el campo de la salud. Desafortunada

mente, 6sto genera que el trato que se le proporciona al pa--

ciente no sea el 6ptimo y, como consecuencia, que este experi

mente sensaciones de incomodidad que lo conducen a rechazar el 

diagn6stico y/o la terapia correspondiente, 

3. Acerca de la inconsistencia de las denuncias que deben -

hacer los m6dicos privados a los centros de referencia, resul

ta indispensable que se tomen las medidas que induzcan su des.!!. 

parici6n. El problema principal radica en que la mayoría de -

los medicos prefiere proteger su relaci6n con el paciente que-

·,a su comunidad en general. Es decir, que ante el dilema de f.!!_ 

vorecer a su paciente o a su comunidad, el medico resuelve fr~ 

cuentemente denunciar s6lo algunos de los casos o ninguno de -

ellos, incrementando las posibilidades de que la(s) enfermedad{es) -

en turno no sea{n) controlada{s) y se difunda(n) entre la po-

blaci!Sn. 
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CONCLUSIONES. 



IV. CONCLUSIONES 

l. CHANCROIDE. 

l. Con respecto al agente etiol6gico, se trata de un bacilo 

Gram-negativo que se agrupa semejando huellas dactilares. 

2. Por lo que se refiere a la enfermedad, es más frecuente 

en negros y en indiviauos de niveles socioecon6micos ba

jos, no se ha reportado otra vta de transmisi6n diferen

te al contacto sexual; s6lo afecta genitales externos y

frecuentemente a la mucosa rectal pudiendo manifestarse

de diversas maneras, aunque la lesi6n típica corresponde 

a Qlceras dolorosas cubiertas por exudado grisáceo. 

3. En caso del diagn6stico del padecimiento: 

Las muestras adecuadas son las secreciones de las fil 

ceras o del aspirado de los bubones y las biopsias;

las dos primeras deben sembrarse en medios enriqueci 

dos tales como agar suero fetal bovino, agar sangre

de conejo y agar chocolate enriquecido, adicionados

º no de vancomicina; como existen otros microorgani~ 

mos que producen características macrosc6picas simi

lares, las colonias sospechosas deberán analizarse -

bioquímicamente para identificar a Haemophilus ducreyi 

mediante las pruebas de requerimiento de factor X, -
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producci6n de oxidasa, de fosfatasa alcalina y reduc 

ci6n de nitratos. 

Es Otil efectuar preparaciones de los 3 tipos de --

muestras mencionadas, tiftEndolas mediante las tEcni

cas de Gram, Giemsa, Wright, Unna-Pappenheim o -

Seller, para obtener más informaci6n presuntiva. 

En un futuro cercano se podr4 contar con una tticnica 

de inmunofluorescencia indirecta que detecta al mi-

croorganismo en las muestras, mediante el empleo de

anticuerpos monoclonales anti-Haemophilus ducreyi. 

II. GRANULOMA INGUINAL. 

l. Su agente etiol6gico es un bacilo Gram-negativo, capsul~ 

do que, para desarrollar !.!! ~. requiere de bajos po

tenciales de 6xido-reducci6n y de la presencia de un fa~ 

tor·contenido en la yema de huevo (sustituible por hidr~ 

lizado de albómina o harina de soya). 

2. Por lo que se refiere a la enfermedad, Esta se adquiere

principalmente por contacto sexual y afecta tanto a los

geni tales externos como ª. la regi6n perianal. Su lesi6n 

t!pica es una Olcera de bordes elevados y centro enroje

cido. La afecci6n puede diseminarse e involucrar huesos, 

articulaciones y vísceras u originar otras complicacio--
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nes como la pseudoelefantiasis o la mutilaci6n de los g~ 

nitales externos. 

3. Por lo que toca al diagn6stico del padecimiento, la de-

tecci6n de cuerpos de Donovan en los tejidos afectados,

utilizando las tinciones de Wright y Giemsa, representa

el criterio diagn6stico definitivo. No obstante, la --

prueba de fijaci6n del complemento constituye un m6todo

diagn6stico r4pido y confiable. 



CAPITULO V 

ANEXOS 
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AGAR INFUSION DE CORAZON 

F6rmula en gramos por litro de agua destilada: 

Infusi6n de coraz6n de res 

Tryptosa 

Cloruro de sodio 

Agar 

pH final 7.4 ~ 

500 

10 

s 
IS 

Preparaci6n: Suspender 40 gramos del medio en un litro 

de agua déstilada. Calentar agitando frecuentemente -

hasta que se disuelva completamente. Distribuir en tu

bos o matraces y esterilizar en autoclave durante 15 -

minutos a 121ºC (15 libras de presi6n). 
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AGAR MUELLER-HINTON 

F6rmula en gramos por litro de agua destilada: 

Infusi6n de carne de res 300 

Peptona Acidicase 17 

Almid6n l. 5 

Agar 17 

pH final 7.4 + 

Preparaci6n~ Se suspenden 38 gramos de polvo en un litro 

de agua destilada. M~zclese bien caliente, agitando fre-

cuentemente y hi~rvalo un minuto. Se distribuye y este--

riliza en autoclave de 116 a 12lºC (12-15 libras de pre-

si6n) durante nom~s de 15 minutos. Enfríe a 45 6 SOºC, y -

si lo desea, añada sangre. 
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AGAR PROTEOSA No. 3 

Fórmula en gramos por litro de agua destilada: 

Proteos a peptona No. 3 20 

Dextrosa 0.5 

Cloruro de sodio 5 

Fosfato dis6dico 5 

Agar 15 

pH final 7.3,! 

Preparación~ Suspender 45 gramos del medio en un litro 

de agua destilada. Calentar agitando frecuentemente 

hasta disolver completamente. Distribuir en tubos o ma 

traces y esterilizar en autoclave durante 15 minutos a-

121 ºC (15 libras de presi6n). 
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AGAR DE SOYA TRIPTICASEINA 

F6rmula en gramos por litro de agua destilada: 

Peptona de case!na 15 

Peptona de soya s 
Cloruro de sodio s 

Agar 15 

pH final 7.3 ! 0.1 

Preparaci6n: Suspender y remojar de 10 a 15 minutos, 40 

gramos del medio deshidratado en un litro de agua desti

lada. Calentar agitando frecuentemente durante un minu

to para que se disuelva. Esterilizar en autoclave -

entre 118 y 121ºC a una presi6n no mayor de 15 libras 

por 15 minutos. En caso de preparar grandes volQmenes -

aumentar el tiempo de esterilizaci6n pero no la presi6n

ni la temperatura. Enfriar y vaciar en placas de Petri. 

Si se preparan placas de agar sangre para estudios de h~ 

m6lisis, agregar de 5 a 10% de sangre de conejo o de car 

nero preferiblemente de esta 6ltima. 
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BASE DE AGAR COLUMBIA 

F6rmula en gramos por litro de agua destilada: 

Peptona Polypeptone 10 

Peptona Biosate 10 

Peptona Myosate 3 

Almid6n de ma!z 1 

Cloruro de sodio 5 

Agar 13.S 

pff final 7.3 .:!:. 

Preparaci6n: Haga una suspensi6n con 42,5 gramos del -

material en un litro de agua destilada caliente. agita~ 

do frecuentemente y hierva un minuto. Distribuya y es

terilice en autoclave a 12lºC (15 libras de presi6n) -

durante 15 minutos. 
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BASE DE AGAR GC 

F6rmula en gramos por litro de agua destilada: 

Peptona Polypeptona 15 

Almid6n de maíz 1 

Fosfato dipotAsico 4 

Fosfato monopot4sico l 

Cloruro de sodio 5 

Agar 10 

pH final 7.2 !: 

Preparaci6n: Suspender 7.2 gramos del medio deshidratado 

en 100 ml. de agua destilada para obtener una base de do

ble concentraci6n. Mezclar y dejar reposar 5 minutos. 

Calentar agitando frecuentemente y hervir un minutoaproxi 

madamente. Esterilizar en autoclave a 125°C (15 libras -

de presi6n) durante 15 minutos. Esterilizar también en -

autoclave 100 ml. de una soluci6n de hemoglobina al 21, -

aftadiendo gradualmente agua a 2 gramos de hemoglobina --

seca, antes de exponerla al calor de la autoclave. Enfriar 

ambas soluciones a SOºC. Añadir la hemoglobina y los

otros complementos de la base, segOn se desee y viGrtase

en la placa. 
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EUGONAGAR 

F6rmula en gramos por litro de agua destilada: 

Peptona Trypticase 15 

Peptona Phytone 5 

Cloruro de sodio 4 

Sulfito de sodio 0.2 

L-cistina 0.7 

Dextrosa 5.5 

Agar 15 

pH final 7.0 !. 

Preparaci6n: S.e suspenden 45. 4 gramos del material seco 

en un litro de agua destilada. Mezclar bien. Calentar

agitando frecuentemente y hervir un minuto. Distribuir

y esterilizar en autoclave a_l18°C (12 libras de presi6n) 

durante 15 minutos. Enfriar a 45°C y agregar de 5 a 10% 

de sangre desfibrinada est:~ril si asl se desea. Para la 

mayor parte de los cultivos se puede emplear sangre de -

conejo, oveja o caballo. La sangre humana proveniente -

de banco no se debe emplear por su contenido en citrato. 
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MEDIO DE DIENST 

F6rmula del medio base en gramos por litro de agua 

destilada: 

Peptona 

Tryptone 

Dextrosa 

Sales minerales comerciales 

Agar 

pH 7.3 

10 

3 

3 

z 

l.Z 

Preparaci6n~ La yema de huevos frescos se remueve as~~ 

ticamente y se hace diluci6n de la misma con un volumen 

igual de soluci6n salina est6ril (0.85% de NaCl), ~sto

se mezcla en proporciones iguales con el medio base pr~ 

viamente esterilizado y enfriado. 
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MEDIO DE DULANEY 

Preparaci6n: Remover as~pticamente las yemas de huevos 

embrionados de gallina con 5 a B dlas de incubaci6n y -

colocarlas en un matraz que contenga un volumen igual -

de soluci6n de Locke est~ril. Homogeneizar y colocar -

el homogenado en tubos de ensayo en posici6n inclinada; 

coagular el contenido con vapor a BOºC durante 15 minu-

tos. Finalmente, inocular el material proveniente de -

la lesi6n y adicionar soluci6n de Locke hasta cubrir 

3/4 partes del plano inclinado. Incubar en posici6n 

vertical durante 48 a 72 horas a 37°C. 

SOLUCION DE LOCKE 

1'6rmula en gramos por litro de agua destilada: 

Cloruro de sodio 

Cloruro de calcio 

Cloruro de potasio 

Carbonato de sodio 

Dextrosa 

9 

0,24 

0.42 

0.2 

2.5 
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MEDIO DE GOLDBERG 

F6rmula en gramos por litro de agua destilada: 

Hidrolizado de lactoalbtimina o Phytone 

Cloruro de sodio 

Fosfato dipot4sico 

Tioglicolato de sodio 

L-cistina 

20 

2.5 

1.5 

0.6 

0.4 

Preparaci6n: Los componentes se adicionan a un litro 

de agua destilada. Calentar hasta que se disuelvan -

completamente. Enfriar y ajustar el pH a 7.2. Colo

car en tubos con tap6n de rosca. Esterilizar a 121°C 

(15 libras de presi6n) durante 15 minutos, 
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TINCION DE GIEMSA 

Colorante de Giemsa: 

Azur-eosina-azul de metileno segan Giemsa 0.76 g. 

Glicerina bidestilada 

Metanol R.A. 

so 
so 

ml. 

ml. 

Se adiciona el colorante a la glicerina y se calienta 

durante 3 horas en bafio "arra a 60°C; en seguida. adici! 

nar el metanol. La soluci6n se deja en reposo durante S 

d!as y por Gltimo. se filtra. 

Giemsa diluido: 

Soluci6n de Giemsa 30 ml. 

Amortiguador de fosfatos pH 7.2 1 0 000 ml. 

La extensi6n se fija durante S minutos con metanol. Se

deja secar y se tiñe durante 20-30 minutos con una solu

ci6n de Giemsa diluida en amortiguador de fosfatos pH 

7. 2. Lavar la extensi6n con amortiguador de fosfatos 

pH 7.2. Secar al aire en posici6n vertical. 
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TINCION DE UNNA-PAPPENHEIM 

Colorante de Nay-GrUnwald: 

Eosina-azul de metileno seg1ln May-Grilnwald 0.25 g. 

Metano! R. A. 100 ml. 

Se disuelve el colorante calentando ligeramente a 60°C 

en baño María. Una vez frío se filtra. 

La extensi6n se fija durante 3 minutos con soluci6n de 

May-Grilnwald y, despu~s de afiadir una cantidad igual -

de amortiguador de fosfatos pH 7.2, se tifie durante un 

minuto. Se vierte (sin lavar) la soluci6n colorante y 

se añade la soluci6n de Giemsa diluida. Teñir duran

te 15 minutos. Finalmente, lavar con amortiguador de

fosfatos pH 7. 2. 
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TINCION DE WRIGHT 

Colorante de Wright: 

Eosina-azul de metileno seg6n Wright 

Glicerina 

Metanol R.A. 

0.24 g. 

3 ml. 

97 ml. 

Se disuelve el colorante en un poco de metanol y se agr~ 

ga la glicerina y lo que resta de metanol. Se agita --

durante una hora. despuEs se filtra. 

La extensidn se cubre con la solucidn de Wright. se tifte 

de 3 a S mi~utos. pasado este tiempo se aftade amortigua

dor de fosfatos pH 7.2. se forma una superficie de bri-

llo metdlico. A los 5-7 minutos se lava con agua y se -

seca al aire. 

Amortiguador de fosfatos pH 7.2: 

Fosfato dibásico de sodio 

Fosfato monobásico de potasio 

Agua destilada 

1.14 g. 

0.49 g. 

1.000 ml. 
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TINCION DE SELLER 

Soluci6n de azul de metileno: 

Azul de metileno 

Metano! R. A. 

Soluci6n de fucsina b4sica: 

Fucsina b4sica 

Metano! R.A. 

Colorante de Seller: 

1 g. 

100 ml. 

1 g. 

100 ml. 

Mezclar dos partes de soluci6n de azul de metileno con 

una parte de soluci6n de fucsina básica. 

Teftir el frotis con el colorante de Seller. enjuagar -

inmediatamente en agua corriente. Secar sin absorber-

y examinar. 
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