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R-E S U M E.N

Este trabajo se realizé durante ¢l periodo comprendido
de agosto de 1986 a septicembre de 1987, en el Departamento de
Infectologia e Inmunologia Perinatal del Inpstituto Naciopal
de Perinatologia (INPer).

Se estudiaron 380 mujcres embarazadas cuya edad promedio
fue de 28.6 = 5.89 afios y edad gestacional promedio de
29.04 X 6.28 semanas. Tambibn sc sometieron al estudio 374
mujeres no embarazadas sexualmente activas, cuya edad prome-
dio fue de 25.48 £ 4.75 afies. Las pacientes acudieron a la
consulta por presentar como sintomatologia fundamental la pre
sencia de leucorrea.

A cada una de las pacicntes se les tomd muestras de
cérvix y de fondo de saco, las cuales se les cultivé para
Ureaplasma con la metodologia adecuada y las condiciones épti
mas necesarias para el crecimiento de estos microorganismos.
Se emplearon dos medios de cultivo, los cuales son: el caldo
Urea para su primoaislamiento y agar E para su posterior
subcultivo.

Los resultados obtenidos sefalaron que la frecuencia to-
tal de aislamiento de U. urcalyticum fue del 21.5% en el gru-
po de embarazadas y siendo solo el 16.3% en el de no embaraza
das. Siendo recuperado con més frecuencia de cérvix que en
vagina, €ésto en ambos grupos.



Finalmente, sc realizé una comparacién dec los resultados
con los obtenidos por otres autores (2, 3, 31, 32, 44, 45, 77)
por lo que se 1lecgé a la conclusién de que estos microorganis
mos sc¢ encuentran colonizando ¢l tracto genital femenino for-
mando parte de la flora nommal y que el embarazo favorece que
éste actfie como otro microorganismo oportunista, provocando
infecciones con manifestaciones clinicas.



INTRODUCCION

Los Mycoplasmas constituyen un grupo relativamente nuevo
y heterogéneo de microorganismes dentro de la patologf{a huma-
na. Se han descubierto 50 variantes de Mycoplasmas, aunque
tan solo un certo nlmero se han podido aislar en el hombre.

Actualmente los micoplasmas son de gran importancia,
debido a que sc ha reconocido su papel patégeno en entidades
clinicas como la necumonia at{pica primaria, y en la uretritis
no gonoc6cica (UNG) (77).

El Mycoplasma pneumoniae y Ureaplasma urealyticum son

patégenos para el ser humano, en tanto otras, act@an como
saprofitos, (tabla 1). M. pneumoniae es responsables de pato
logia a nivel de las vias respiratorias, mientras que los
micoplasmas genitales, Solo dos especies son de importancia
cl4inica, Mycoplasma hominis y Ureaplasma urealyticum, éstos

se han recuperado tanto de hombres como mujecres en condicio-
nes de salud aparente, asf como de procesos patoldgicos bien
definidos (76-78).

Los micoplasmas se han visto involucrados en algunas in-
fecciones del tracto urogenital, teniendo relevancia en algu-
nas condiciones especiales como el embarazo, de tal manera
que en la actualidad, es posible establecer su participacién
en absceso de 1a gléndula de Bartholin (36), vaginitis ines-
pecifica (34), enfermedad pélvica inflamatoria (18), fiebre
post-aborto, fiebre post-parto (44), infeccién urinaria (80},
infertilidad (45), muerte peripatal (16), aborto esponténeo



-“(34),-cor10amn‘on1t15 (25).

‘asi-¢omo diversas repercusiones
‘,en el neonato (34) SR o

e La metodologia moderna para cultlvar, identificar y ca-
,racterlvar a los micoplasmas, ha permitido establecer con
‘cierta precisidn su participacién en algunas patologias peri-
natales, sin embargo, afin queda por dilucidar el papel que
tienen en algunos procesos perinatales.

‘ Es evidente que una de las dificultades para el diagnés-
tico temprano de las infecciones debidas a los Mycoplasmas es
la gran cantidad de especies existentes, mis aln si se toma
en cuenta que determinados_casos pueden formar parte de la
flora normal. De igual manera; la _ausencia de sfntomas més
o menos constantes y la falta de hailazgos fi{sicos caracteris
ticos dificultan todavia més el diagnéstico diferencial que
con frecuencia no es ficil establecer, particularmente entre
una infeccién por micoplasmas y una provocada por hongos o
virus (1).

En nuestro pais no hay estudios en los que se haya deter
minado con qué frecuencia se encuentran diversos microorganis
mos en poblacién aparentemente sana, ni la sintomatologia y
signos clinicos que aparecen como consccuencia de la infeccién
no se tienen estudios prospectivos en mujeres colonizadas en
las mucosas urogenitales, las cuales se embarazan sin poder
determinar el riesgo perinatal. A nivel mundial existen difi
cultades para documentar la fisiopatologia de la infeccién por
U. urealyticum asi como su recuperacién perinatal.

En México no se ticne informacién que puede dar una nocién
de la magnitud que este problema representa, sin embargo, no es
aventurado pensar que es posible tencr porcentajes muy semejan-
tes a los observados en otros paises (1-77).
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ANTECEDENTES

En Europa, durante el siglo XVIII se¢ presenté en cl gana
do vacuno una enfermedad pulmonar altamente contagiosa a la
cual se le denomind pleuroneumonia. Fue hasta cl afio de
1898 cuando Nocard y Roux lograron aislar el agente causal
de esta nosologia desconocicndo que se trataba precisamente
de Mycoplasma mycoides. Imicialmente y de forma abreviada sc

les denominé PPLO (pleuro-pneumoniae like organisms), a todos
los microorganismos scmejantes a los agentes de la pleuropul
monfa bovina. Siendo hasta la década de los sesenta cuando
junto con otras cepas se les asigné el nombre genérico de

Mycoplasma (11}.

Después dc el aislamiento de M. mycoides, en las cabras
se identificé otro micoplasma que producia una patologia simi
lar, el M. capri y en Ios cerdos el agente es el M. pulmonis.
De igual manera, el M. pulmonis produce patologfa de vias res
piratorias en ratones y ratas (24, 75).

Klienerberger (1935) trabajando con cultivos de
Streptobacillus moniliformis descubrié las formas L, muy pare

cidos a los microorganismos antes descritos, les 1lamé asi
porque sc aislaron en el Instituto Lister de Londres. Dienes
y Edsall, en 1937 identificaron un micoplasma como agente
etiolégico de un absceso de la gldndula de Bartholin, siendo
el primer reporte en el que se reconoce la enfermedad en el
humano. Eaton y colaboradores (1944), aisla por primera vez
a M. pneumoniae, a partir de un embrién de pollo, 1la muestra



“proveénia’de’un paciente con neumonfa atipica primaria (46).

En 1954 a partir de un enfermo con uretritis no gonocé-
cica (UNG), Shepard identificé al Mycoplasma especie-T, cono-
cido actualmente como Ureaplasma urealyticum [1974) (24).

Edward y Freundt (1956) proponen una nueva nomenclatura,
en donde la designacién PPLO fue descartada en favor de mico-
plasmas. A estas bacterias se les consideré virus durante
muchos afios, hasta que de Marmion, Goodburn y Chanock demues
tran que ¢l agente Eaton ecra en Tealidad el M. pneumoniae,
considerado un virus hasta entonces (1960). Es a partir de
esta época, cuando se han logrado grandes avances en el
estudio de los micoplasmas que afectan a los animales, vege-

tales y humanos (1).



CARACTERISTICAS MICROBIOLOGICAS

Segfin la clasificacién de Bergey, pertenccen a la clase
Mollicutes, a la orden Mycoplasmatales, familia
Mycoplasmataceae, con dos géneros: Mycoplasma y Ureaplasma
(cuadro 1).

Los Mycoplasmas son los microorganismos de vida extra-
celular mis pequefios {150-250 nm), lo que motivd a que ini-
cialmente fucran considerados particulas virales (38, 43).

Los micoplasmas se caracterizan porque carecen de pared
celular, cvente que los distingue de las demés bacterias, y
se dice que son incapaces de sintetizar peptidoglicana o
precursores; pueden cultivarse en medios libres de células;
requieren de colesterol para su crecimiento (excepto
Acholeplasma); su crecimiento y/o el metabolismo, es inhibido
por anticuerpos ecspecificos; son susceptibles a los antimi-
crobianos que afectan la sintesis de proteinas y resistentes
a los agentes que actfian a nivel de la formacién de pared ce
lular; se limitan sélo por una membrana plasmitica, son fil-
trables y su tamafio es de 75-100 A de espesor, sicndo composi
cién general de: protefinas, glucolépidos y colesterol, su in-
tegridad se mantiene gracias a la presencia de los iones de
magnesio; la auscncia de pared celular 1so hace sensibles a
la lisis por choque osmético, detergentes, alcoholes y
anticuerpos mis complemento (83).

Debido a la ausencia de esta pared, que le da forma y
consistencia a las bacterias, los Mycoplasmas se tifien defi-
cientemente y su plcomorfismo es mayor que cl de las bacterias
(de ahi deriva el nombre de Mycoplasma) (1).



CLASIFICACION DE LA CLASE MOLLICUTES

'DIVISION Tendrlcutes (p10c1r10tes si pared»celulaﬂ o

" CLASE! * Mollicutes
ORDEN I. Mycoplasmatales . e
.- Tamafio del genoma 5 Xx 108 -1 % 10g daltons: >'x
- Localizacién del NADH oxidasa en el,c1top1asma:* h
- Requerimientos de esteroles para su crecimiento '

FAMILIA T: Mycoplasmataceae

- Medida del genoma 5 x 10% daltons
GENERO I: Mycoplasma (alrededor de 76 especxes)
- No hidroliza la urea
- Algunos fermentan la glucosa y/o hidrolizan argihina_
-G+ Cde DNA 22 a 41% mol.
GENERO II: Ureaplasma (2 especies)
- Hidroliza la urea
- G+ € de DNA 27 a 30% mol.
- No fermentan los carbohidratos
FAMILIA I1: Spiroplasmataceac
- Tamafio del genoma 1 x 109 daltons
- Organismos helicoidales durante pocas fases de creci@iento

GENERO I: Spiroplasma (5 especies)

- Alrededor de 23 especies no clasificadas

- Fermentan la glucosa y la mayorfa hidrolizan la arginina
-G+ Cde DNA 25 a 31% mol.

ORDEN II: Acholeplasmatales
- No requieren de esteroles para su crecimiento

- Tamafio del genoma 1 x 108 daltons
- Localizacién de NADH oxidasa cn membrana celular
FAMILIA 1: Acholeplasmataccae
GENERO I: Acholeplasma (alrededor de 10 especies)
-G + Cde DNA 27 a 3G6% mol.
- Mollicute de taxonomia incierta

GENERO: Anacroplasma

- Procariote sin pared celular

- Anacrobio obligado



Por su estructura los Mycoplasmatales pueden confundirse
con formas L, protoplastos y esferoplastos, ya que también
carecen de pared celular, la remocién de la misma en estas
estructuras, sc puede llevar a cabo por medio de la hidréli-
sis de la c@lula bacteriana con lisozima o por bloauco de 1la
biosintesis de peptidoglicana con antibiéticos, como la peni
cilina, Algunas especies microbianas producen formas L
esponténcamente, 1o cual les proporciona cierta resistencia
al tratamiento con antibiéticos. Estas variantes son diff-
ciles de cultivar ya que habitualmente requieren de un medio
de cultivo que les provea de estabilidad osmbtica adecuada.
Las formas I producen colonias muy semejantes a las que for-
man algunos micoplasmas, dentro de esta estructura hay algu-
nas que revierten a su forma original, y otras son estables
(13, 32).

En cuanto a los constituyentes intracelulares que los
integran los Mycoplasmatales, est4n constituidos por riboso-
mas y filamentos nucleares (DNA y RNA) (57).

Se reproducen mediante la formacibén de un tabique bien
definido, con la integracién de unidades reproductoras de
aproximadamente 0.3 mm debido a la ausencia de una pared
celular rigida, la forma de replicacién de los micoplasmas
es diferente a la del resto de las bacterias. El mecanismo
de divisién se ha precisado, aunque las observaciones micros
cépicas sugieren un tipo de fragmentacién similar a la figu-
ra 1. Aunque en realidad es diffcil establecer sus dimen-
siones debido a su plasticidad, algunos son filtrables,
atraviesan filtros 0.450 nm de difmetro (43).



Medio liquido

1. Unidad minima de reproduccion

2. Pleomorfismo acentuado de Mycoplasmas
3. Citoplasma opaco en el borde de las celulas

Medio sodlido

4. Aparicion de granulos reproductores dentro de las células
5. Nueva generacidn de células que se origina de los granulos

Figura 1. Diagrama del mecanismo de division celular de los Mycoplasmas en
medios de cultivo liquido y sélido

Tomado de: Davis BD: Principles of Mycrobiclogy and Immunology, Harper Int.,

1986.




Li integracién de los septos aparentemente ‘es regulado por
mesosomas, carentes en los Mycoplasmatales, lo que les-da un
_; particular ciclo reproductive (13, 43). '

- DESCRIPCION COLONIAL

Al crecer en medios de cultive, sus colonias presentan
en general forma tipica de "huevo frito" compuestas por dos
zonas: una central granular densa y otra periférica trasltci-

da,

Su morfologia microscbdpica es filamentosa o cocoide y su
citoplasma conticne DNA y RNA asf como ribosomas. Se multij-
plican en medios sintéticos carentes de células, pero necesi
tan nutrientes complejos que incluyen esteroles y levaduras,
En algunas especies el crecimiento ¢s bastante rdpido pudién-
dose observar ¢l desarrollo de colonias en 48 horas, aunque
ésto generalmentc toma de dos a cuatro dias, otras especies
crecen en forma lenta, necesitando hasta de siete a catorce
dias (13, 43). .

Después de varios dfias de incubacién se observan colonias
de tamafio variable: M. pneumoniae, M, hominis y M, fermentans
con colonias de 200 a 300 nm de didmetro. U.urealyticum pro
duce colonias muy pequefias, aproximadamente de 20 a 30 nm de

difmectro,

Razin y Oliver (1961) describen el desarrnllo de las co-
lonias sobre ¢l agar (fig. 2). La morfolegfa caracteristica
de cada especie se describe en la tabla 2 (13).



ogm m o oo P

. La superficie del agar sin ser inoculado. (a: superficie libre de particuias de

agua; b: fibras que forman el agar)

. Se deposita una gota del inéculo sobre el agar
. Después de 15 minutos de la inoculacion: 1a gota se absorbe en el agary se

forma un ligero aumento

. Conforine avanzan las primeras horas ia colonia se internaliza en el agar sin

mostrar cambios.

. Después de 18 hrs de inoculacién se va formando la colonia dentro del agar

moslrando aumente progiesivo de tamafo

. Luego de 24 hrs la colonia formada se acerca a la superficie
. Aproximadamente después de 24-48 hrs. Crece en la superficie libre de agua

enia zona periférica c: zona central; d: zona peritérica. (Raziny Oliver, 1961).
Figura 2. Desarrollo de las colonias de micoplasmas sobre el agar

Tomado de Razin (1961)




TABLA

1

MYCOPLASMAS

SITIO DE OOLONIZACION

TRACTO
RESPIRATORIO

TRACTO
GENITOURINARIO

M._pneumoniae
M. salivarium
M. orale

M. buccale

M. faucim

M. lipophilum
A. 1aidlawii

M. hominis

U. urealyticum
M. fermentans
M. primatim

+ o+ 4+ o+ o+ 4+ o+

+

+ o+ o+




TABLA 2

ESPECTIES

MORFOLOGIA COLONIAL

Mycoplasma hominis
(tipe 1 y 2)

Mycoplasma salivarium

Mycoplasma orale

Mycoplasma fermentans

Mycoplasma pneumoniae

Ureaplasma urealyticum

Apariencia de '"hueve frito'" con
periferia espumosa.

Apariencia de 'thuevo frito" con
periferia pequefia.

De "huevo frito" con periferia
pequeila.

Granular, a menudo sin periferia.

Granular en el centro, comn
imagen en '"mora'" o "fresa", sin
periferia.

Apariencia de "corazén de coli-
flor™ ligeramentc alargada, la
morfologia caracterfstica de
"huevo frito" sélo se observa
en agar con buffer,

14 -



. Las colonlas de mlcoplasmas puedcn ser confundidas con
fi,una serle “de’artefactos, 1nc1uyendo "pseudocolon1as" compues
jtas por cr1stales de magnesxo y calcio, gotas de agua, bur-

; bu;as del agar y células animales (43).

PROPIEDADES METABOLICAS

a) Requerimientos de csteroles.- Requieren de coleste-
rol en medios de cultivo para su aislamiento, ¢S una caracte-
ristica principal del género Mycoplasma y al parecer (nica
entre los procariotes.

Mycoplasma y algunos Acholeplasmas dependen del coleste-
rol para su crecimiento o alglin otro esterol para la sintesis

de la membrana cclular. Acholeplasmas y Thermoplasmas no re-

quieren de esteroles.

Los Acholeplasmataceae (excepto A. axanthum y A. modum),

pueden sintetizar carotenoides, tienen la capacidad de formar
ademis, a partir de acetato, lipidos.

Siendo las células mis pequefias de las que se¢ sabe pue-
den vivir libremente, se ha calculado teoricamente ¢l fenbéme-
no para contener los clementos macromoleculares para la repro
duccién extracelular, Se piensa que una funcién importante
de las proteinas del suerc, como factor de crecimiento, estd
en relacién con el metabolismo de 1ipidos, puesto que uno de
los componcntes del suero de caballo es una o -1 lipoproteina
que conticene colesterol esterificado y fosfolipidos. Cuando
sc extraen los lipidos del sucro, ni los lipidos, ni la
fraccién carente de ellos pueden por si mantener el crecimien



tb, siendo necesarias ambas fracciones. Otro factor especial
 ppré'su crecimiento lo aporta el  extracto de levadura, es un
ricozéustrato de vitamina B y es rico en magnesio (1,270 ug/g),
algunas especies lo requieren para su crecimiento
(ﬂ;;pncumoniae, M. orale tipo 1 y 3 y U. urcalyticum) (13, 43)

Algunas especies humanas como M. fermentans tienen la
capacidad de fermentar la glucosa (también M., laidlawii),
mientras que la mayor parte no la fermentan, M. hominis y
U. urealyticum, son algunos de ecllos, sc ha reportado que
son inhibidas e¢n su crecimiento con una concentracién de glu
cosa del 1% (p/vol) (95). Cooks v cols., han reportado en
estudios recientes que existe poca actividad de las enzimas
de la glicolisis en U. urcalyticum, ademés de la ausencia
de la hexocinasa (57).

En cambio M. hominis y U. urealyticum tiene la capacidad
de degradar la arginina y la urea, respectivamente, con la
produccién consecuente de NHz y CO5 con el aumento de pH,
por la produccién del amoniaco (38, 66, 67). )

Todos ellos posccen un contenido relativamente bajo de
dcidos nucléicos en comparacidn a otras bacterias, casi todos
requieren de precursores de estos 4cidos nucléicos en ¢l me-
dio (uracilo, guanina y citosina) (43).

CARACTERISTICAS GENETICAS

Por andlisis filogenéticos Wore y cols., concluyeron que
los Mycoplasmatales son descendientes de un Clostridium ances-
tral. La evidencia de esta hipbtesis se pone de manifiesto
con los datos que se han obtenido al analizar las secuencias



de RNA de los primeros y compararlos con estas bacterias
grampositivas. Se ha visto que dentro de su homologia es que
poscen un genema de 500 microdaltons, cuentan con un conteni-
do extremadamente bajo de pares de guanina-citosina (G-C),
aproximadamente en un porcentaje de 23-46 mol %. Esto impone
considerables restricciones en la capacidad de codificacién
explicando el bajo nGmero de proteinas celulares (57) (cuadro
2).

MECANISMOS DE PATOGENICIDAD Y VIRULENCIA

Las personas colonizadas por U. urecalyticum con frecuen
cia no muestran ningln signo de enfermcdad por lo que se
acepta que cl grado de patogenicidad es bajo. La mayoria
de los micoplasmas que infectan al hombre y animales se
adhiercn fuertemcnte al epitelio del aparato respiratorio y
urogenital y rara vez invaden los tejidos y el flujo sanguf-
neo. Muchas enfermedades causadas por micoplasmas se¢ carac-
terizan por una inflamacibén crénica concomitante a la persis
tencia de organismos viables,

La interaccifén que guarda el microorganismo con el hués-
ped es extracelular ya que la bacteria se une al receptor
célular de fcido neuraminico a través de una estructura espe-
cializada puntiforme provocando dafio citolbgico sobre el me-
tabolismo y afectando la movilidad ciliar de¢ las células epi
teliales, motivando csto en parte por la formacién de peréxi
do de hidrbgeno (11).

Considerando quc los micoplasmas no son patégenos intra-
celulares obligados, 1llama la atencién su capacidad para sobre

vivir semanas, meses o aflos. As{ cstos microorganismos deben



CUADRO 2

ESQUEMA DE LA EVOLUCION DE LOS MYCOPLASMAS

RACTERIAS GRAM (+) DE BAJO CONTENIDO DE G + C

CLOSTRIDIUM INNJCUM

REDUCCION DEL GENOMA A 1000
scla Y PERDIDA DE LA PARED
CELULAR

ACHDLEPLASMA

\

ANAEROPLASMA (DESARROLLO QON
REQUERIMIENTOS DE ESTEROL)

N
SPIROPLASMA

REDUCCION DEL. GENOMA INDEPENDIENTE A 500 uda

ﬁ. PNEUMONTAE M. MYCOIDES
UREAPLASMA M. GALLISEPTUM M. CAPROCOLUSCOS

{TOMADA DE RAZIN, 1385)



ser-capaces de asegurar.en alguna forma su permanencia durante
largo tiempo en el huésped ecvadiendo de alguna manera la res-
puesta inmunitaria de &ste (11). La fagocitosis es probable-
mente el primer mecanismo quec es eludido. Existen pruchbas

de que M. pulmonis posec una proteina de superficic que le
confiere resistencia a la fagocitosis por macréfagos perito-
neales, restaurdndosc dicha actividad en presencia de anticuer

pos especificos (11).

Se ha mencionado la produccién dec sustancias téxicas que
llevarian la destruccién del epitelio con 1a respuesta infla-
matoria aguda o subaguda de 1a misma, con la consecuente apa-
ricién de signos de enfermedad., Los micoplasmas pucden pro-
ducir endotoxinas y exotoxinas, asi{ como un gran nGmero de
productos celulares que son tbxicos para las células hospede
ras. Las condiciones bajo las cuales son claboradas y sus
caracteristicas quimicas no se¢ conocen bien, como tampoco el
papel que desempefian en la patogenia (1).

El micoplasma mejor estudiado en este aspecto es
M. neurolyticum, el cual aparece en condiciones naturales,
ocasionando una infeccién latente en el cerebro de ratones,
se ha aislado y caracterizado la toxina producida por este
microorganismo (11).

U. urcalyticum tiene una enzima IgA proteasa que es
capaz de fraccionar a la IgA e¢n dos fragmentos Fab y Fc, y
esta actividad lo asocia con ciertos patbgenos (e.g.

N. gonorrhoeac, N. mcningitidis, H. influenzae}, pues esto

ocasiona la deficiente produccién de anticuerpos, asegurando
su persistencia cn la mucosa del aparato urogenital, Tam-



bién se ha visto involucrado por ‘1a produccidén dc. una fosfo-
lipasa que probablemente participe en los partos pretérmino
o ruptura prematura de membranas, desencddénando el parto
por la degradacién de los 1lipidos de las membranas fetales y
la produccién de prostaglandinas (Pollack, Shepard, -Masover
tabla 3) (1979) (16, 83).

La presencia de U. urcalyticum en el aparato genital esté
intimamente relacionada con el grado de actividad sexual del
individuo. La raza, la fasc del ciclo menstrual, la presencia
de dispositivos intrauterines, las malas condiciones higiéni-
cas y el embarazo, podrfan participar en la patogenia., El
mecanismo {ntimo de proeduccifén de la cnfermedad no se conoce.
Existen varias hipdtesis para explicar estos hechos de obser-

vacién (69).

Es posible que las cepas de U. urealyticum sean oportunis
tas y que su accibn patfgena surja al combinarse con otros
microorganismos, o quizds, al desarrollarse un ndmero signifi
cativo de colonias en presencia de ciertos factores predispo-
nentes del huésped. U. urealyticum y G. vaginalis son aisla-
dos cn el 70% de mujeres embarazadas con problemas renales y
en un 20% en mujeres con preeclampsia (65). ECstadisticamente

significativo es la asociacién entre Ureaplasma y la bacteriu
Tia durante el primer trimestre de embarazo y el desarrollo
de preeclampsia en ¢l tercero. Esto ha sugerido la persisten-
cia y el crecimiento de ureaplasma en el tracto urinario sea
por efecto del estado hormonal permitiendo con mis facilidad
la colonizacibn del tracto urinario (21, 80, 81).

Se ha especulado que la patogenicidad dc las cepas de
ureaplasma podrfan derivarse de su estructura antigénica o



TABLA 3

PROPIEDADES DEL UReaPLASMA

CARACTERISTICAS REACCION O RESULTAID
Formas filamentosas +
Difmetro celular 1imites (mm) 160 - 850
Promedio 330 )
Difmetro colonial (igm) 15 - 60
Requieren para su crecimiento o

7 5-153%, en Nz 6 Hy e

Crece pobremente en condiciones aerSbicas A
pH Sptim 6.0% 0.5
Usualmente no se produce mis de 107 céiutas c-
viables/ml en caldo de cultive ) - .
Medida del gemoma (daltons) 4.1 - 4.8 x 108
G + C de DNA mol% : 26.9 - 30.2
Atraviesan filtros de 0.450 M de difmetro +
Requiere de colesterol para su crecimiento +

Sensible a eritromicina y tetraciclina resistente
a lincomicina

Actividad enzimitica:

Ureass »
Esterasa -
Malato deshidrogenasa ) +

Lactato deshidrogenasa

K -plicerofosfato deshidrogenasa
L -histidina amonioliasa
Aderosina triptofasa

R Nasa

S



CONTINUA TABLA.. 3

CARACTERISTICAS

D Nasa

fosfatasa

Catalasa

Actividad proteolftica

Fermentacién de carbohidratos

Homélisis de eritrocitos (solamente el serotipo 3)
Sensible al acetato de Talio

Reduccibn del Tetrazolium {anaerfbico y aerfbico)

{TOMADA OE TAYLOR-ROBINSON [B31).

REACCION O RESULTADO

+
+



(32).
COMPOSICION QUIMICA
En los micoplasmas se man1£1esta ‘unaiausencia completa

de 4cido % -diamino pimélico; sin embargo, se ha demostrado
que conticnen:

LIPIDOS . - . 8-20% DEL PESO SECO
PROTEINAS 40-60% DEL PESO SECO
CARBOHIDRATOS 0,.1% DEL PESO SECO

DIAGNOSTICO

Es evidente que una de las dificultades para el diagnés-
tico temprano de las infecciones debidas a los micoplasmas es
la gran cantidad de especies existentes, mds afin si se¢ toma
en cuenta que cn determinados casos pueden formar parte de la
flora normal (1, 13, 43).

De igual manera la ausencia de sfntomas mis o menos cons
tantes Y la falta de hallazgoes fisicos caracteristicos difi-
cultan tedavia més ¢l diagn6stico diferencial que con frecuen
cia no es fcil establecer particularmente entre una infeccién
por micoplasmas y una provocada por hongos o virus (1)

De allf que su diagnéstico depende de su cultivo en el
laboratorio y de que las muestras secan correctamente tomadas y



cultivadas sobre un medio apropindoﬁpararg_‘»dbntifiéacién.

RECOLECCION DE MUESTRAS, TRANSPORTE
Y- ALMACENAJE

El aislamiento se hacé‘dé:aﬁggfdo:;; cuadro clinico a
partir de exudado purulentos, secrecibn prostédtica, semen,
exudado uretral, l{quido cefalorriquideo, secrecifn vaginal
a partir del canal endocervical, productos de aborto, liqui-

do sinovial, orina, sangre (12).

La muestra para cultivo debe ser material verdadero del
sitio de infeccién y dcbe recogerse con un minimo dc contami
nacién de tejidos, érganos o secreciones adyacentes.

Para la coleccibén de la muestra se utilizan hisopos que
pucden ser de dacrén, algodén o alginato de calcio, estériles;
s¢c ha reportado quc el uso de palillos dec madera en el hisopo
pucde obstruir la detcccién de la hidrolisis de la urca en cl
medio (63). B

Una vez colectadas las muestras de orinas si no es posi-
ble procesarlas de inmediato se pueden mantener en refrigera
cién a -20°C, también pueden preservarse agrecagéndoles conscr
vadores como fAcido bérico o dimetilsulfoxido, sin que haya
una disminucién considerable en la viabilidad. Las muestras
de orina deben centrifugarse para aumentar su aislamiento,
lucgo se¢ realiza una dilucién 1:10, 1:1000 con el mismo caldo
de cultivo, esto ayuda a reducir sustancias que puedan inhibir
el crecimiento de urcaplasma. Las mucstras de sangre son ino-

culadas directamente en cl medio (12).



No existe por el momento nignfn método, ‘en que como con
la tincibén de Gram pudieramos detectar-la prdsehcia de mico-
plasmas directamente en un frotis de ia muestra. - Uno de los
métodos que podria utilizarse con este fin es la inmunofluo-
rescencia, utilizando antisueros especificos como anticuerpos
monoclonales (12).

Para su identificacién y aislamiento en el laboratorio
se han formulado una gran variedad de medios para su cultivo,
que son s6lidos, liquidos, as{ como bifisicos, entre los comfin
mente utilizados se encuentran: el agar PPLO, agar NYC, agar
E, el caldo y agar A7, caldo 10 B, caldo 17 B y los medios
bifésicos como son el Mycotrim-GU y el H (20, 35, 37, 55,58,
61, 87).

Los requerimientos principales para su cultivo se pueden
resumir en cuatro componcntes:

a} Contiencn pcptdnus, en general se utiliza la peptona
de soya tripticasa, quec contienc un azlto nivel de
‘vitaminas cspecialmente tiamina.

b) Requierecn de suero de caballo, que es 1a fuente
principal de colesterol para la sintesis de membra-
na, se utiliza en una concentracién de 10-20% en
los medios de cultivo, ademis de ser nccesario para
su crecimiento, ayuda para evitar la formacidén de
pscudocolonias ¢on el medio

Ademis del sucro de caballo, ¢s necesario agregar

extracto de levadura en una concentracién de 10%,



éste actla como el precursor:de-dcidos nucléicos.

€Y “la ureh*es’Qﬁ]cbmponente:quc debe ‘iftegrarse al me-
Usidio del
<0.03-071%,"1os: urcaplasmas poscen la enzima ureasa

~ultivo, “se. requiere-en una.concentracién de

Tqué'hidroliza‘la urca con la consiguiente formacién

'dé amoniaco. Por ‘1o que al medio se le agrega un

"indicadqr de pH, es cn este caso el rojo de fenol
“que detectara cuando el medio se alcalinice en pre-
sencia de amonio, se utiliza en una concentracidén dec
0.03-0.1%.

d) Los antibiéticos son importantes para evitar conta-
minaciones con otro tipo de bacterias y hongos, prin
cipalmente urcasa-positivos como algunas especies de
Proteus o Rhodotorula, que al desarrollarse inhiben
el crecimiento de Urcaplasma y nos den un resultado
cquivocado. Los antibiéticos utilizades son penici-
lina (sol. stock 100,000 U/ml), kanamicina (20 a/ml),
anfotericina B (5 a/ml), o nistatina (50 U/ml1)' (35)

La anfotericina B a la concentracidn de 5 u/ml se
ha rcportado como inhibitoria en algunos casos (20)

U. urelayticum cs susceptible a eritromicina y resistente
a la lincomicina. M. hominis es resistente a eritromicina y
susceptible a lincomicina, c¢stas diferencias son utilizadas

para diferenciarlos en los cultivos (38).

Es necesario ademfs conscrvar un medio hiperosmético para
esto sc¢ agrega NaCl al 0.05%, el sucro de caballo también
contribuye para @8sto.



Los hlsopos debcn 1noculnrse directamente al med1n se
1ncuban a.37°C en medio 1iqu1do crecen en condiciones atmos-
“féricas,- pero;sobrc cl agar las colonias se desarrollan a una
concentracién de CO,.5% ¥ Ny 95%, esto también ayuda a inhi-
.bir el crecimiento de hongos o bacterias aerébicas y ademés
ayuda.a incrementar en el nGmero de aislamiento.

Los cultivos deben ser observados diariamente, varias
veces al dia, cuando menos dos, cn cuanto se observe el cam-
bio de color en el medic de amarillo a rojo, Urcaplasma crece
en un rango de pH de 5.5 a 6.5. Una de las caracteristicas
de su crecimiento en ¢l medio de cultivo que al desarrollarse
no se aprecia turbidez, ni formacibn de sedimento, Se obtie-
ne un crecimiento rdpido en las primeras 16 horas de incuba-
cién, los t{tulos no exceden de 108 urc/m1 (67).

Ahora después de que el tubo de cultive a virado, se toma |
0.1 ml, s¢ subcultiva en nucvo caldo urea sin antibiéticosy y
sobre el medio sélido, dgar E donde también se inocula con 0.1
ml del cultivo positive y se incuba a 37°C en microacrofilia
(C025%), al tercer dia de incubacién se obscrvan las cajas con
ayuda de un microscopio estereoscépico, observindose de la
superficie al fondo del agar, en busca de las colonias carac-
teristicos. Un rasgo diferencial de las colonias de
U. urealyticum con los otros micoplasmas es que no presentan
la forma ti{pica dc "huevo frito", va que éstas crecen total-
mente dentro del agar y debido a su pleomorfismo pueden agru-
parse en cadenas, en parcs y son ficiles de confundir con
artefactos del medio (12, 43).

Para poder distinguir perfectuamente las colonias podemos
utilizar la Tincibn de CaCly (también llamada prucba de urcasa)



,pala esta’ prueba sc utiliza“un rcactlvo quc contlcnc urca
S 1°M) y.un- indicador de nmonxo, el CaClz (0 lM) Estﬂ
'prueba se basa en la deteccibn'de la actividad de la enzima
ureasa que al hidrelizar la urea produce amonio, el cloruro
deicalcio reacciona con éste, formando un precipitade sobre
las colonias, que es un 6xido metdlico (Ca. 03) que da un
~color’ castafio obscuro a las colonias dc¢ Urcaplasma, el reacti
vo'se aplica directamente a las colonias y sec obscrva la
reaccién a los cinco minutos (46, 67, 85). La prucha debe
efectuarse en crecimiento de 48 horas, por que la actividad
de 1la urcasa no sc puecde detectar después de tres dias. Las
especies de Mycoplasmas, Acholeplasma y las formas L de

Proteus no dan esta reaccidn (67)

Otra opcién para diferenciar las colonias de Urcaplasma
de, otros micoplasmas y artefactos del medio, es la tincién
de Dicnes, con ésta los micoplasmas urcasa-negativos se
tifien de azul, Urcaplasma no se tific y los organismos no via-
bles y artefactos no se¢ tifien o toman un tono violeta (43, 67).

Originalmente el indicador en la tincién de CaCl; era el
cloruro dec manganeso (MnClz) a una concentracién dec 0.8%, pero
estudios recalizados por Robertson y Chen, ¢n la que se deter-
mina la influencia del mangancso en el crecimiento de
Ureaplasma, rcportaron quec ciertos serotipos son scnsibles a
una concentracidn de MaClz de 1.0 mM esto ha sido utilizade
para clasificar a los scrotipos, en dos biotipos. El primero
incluyc a los scrotipos 1, 3, 6 y 14 que son inhibidos por el
manganeso temporalmente en su crecimiento, ¢l scgundo biotipo
incluye a los scrotipos, 2, 4, 5, 7, 8, 9, 10, 11 y 12, donde
su crecimiento se inhibe completamente (58).



La 'prueba se¢ ha tratado de’ implementar épmo{seihécq la:
prueba devoxidasa, utilizando discos impfégnéaos'coh el

redctivo de Feigl, que es una mezcla de. nltrato de plata \"

nltrato de manganeso que al.estar en contacto con el ‘amonia);
el papel se va obscurcc1endo (67)

Un cultlvo no nuede darse “como posxt1vo si- 5610 el caldo
ha vxrado' se reporta una vez localizadas ias colonias en las
“cajas.”

La viabilidad de los cultives va disminuyendo conforme
aumenta la alcalinidad del medio, U; urcalyticum sobrevive
alrededor de 12 horas, despubs del cambio de color y las co-
lonias sobre el agar permanccen viables alrededor de dos
dias después de su aparicién.

Para determinar el ticmpo éptimo para transferir a caldo
nuevo es cuando sc¢ inicia ¢l cambio de color. Intcgrando al
medio una solucién amortiguadora de pll pucde prevenir un in-
cremento de la alcalinidad y 1a subsecuente baja de la viabi
lidad, el amortiguador 6ptimo es ¢l MES (ac. 2-N-morfolino
etanosulfénico), sc utiliza en una proporcibén de amortigua-
dor y urea cn el caldo de cultivo de 2:1 a 4:1 (i.e. 10 a 20
nM MES pH: 6.3 a ureca 5 mM), para el agar cn una relacién de
10:1 de amortiguador y urea (ie. 30 mN MES pH: 6.3 a 3 mM de
Urca). La adicién de un agente reductor (como el sulfito de
sodio 11 mM) al medio de cultivoe reduce 12 fase lag, pero
no totalmente. Uno de los inconvenientes de usar ¢l amorti-
guador de pH es que el sucro de caballo con que se enriquece
el medio, es rico en el contenido de bicarbonatos lo cual
cleva el pH del medio después de incubarse en CO, (12).



" DESCARTAR LAS FORMAS-L

En las placas de cultiveo pucden crecer colonias simila-
res a.las de Mycoplasma, originadas por diferentes tipos de
bacterias, entre las que se incluyen cnterobacterias, cocos
piégenos, bacilos Gram (+), bacteroides y estrcptobacilos. Su
formacién se debec a la existencia cn ¢l medio de altas con-
centraciones de sales y penicilina. Los organismes cn tales
colonias, que son pleomérficos y se tifien débilmente por los
colorantes, se han denominado Formas L. Estas pueden conside
rarse come derivadas mls que contaminantes de los cultivos
bacterianos, puesto que la mayor partc de ellos podrén rever-
tir a su forma original, cuando ¢l antimicrobiano se elimina
del medio, algunas cepas revierten inmediatamente a su cstado
bacteriano habitual, mientras que otras siguen creciendoc como
formas L (43).

ASPECTOS INMUNOLOGI COS

Sc han propuesto mecanismos mediante los cuales los mi-
coplasmas pueden cvadir la respuesta inmunitaria, como la pro
duccibn deficiente de unticuerpos, que sc¢ producen localmente
en los epitelios mucosos; su adherencia a los macréfagos im-
pidiendo la fagocitosis; la alteracién de la respuesta de los
linfocitos y variacidn antigénica (11).

La fagocitosis e¢s probablcemente ¢l primer mecanismo que
es eludido. Existen pruebas de que M. pulmonis posce una pro
teina de superficie que le confiere resistencia a la fagocito
sis por macréfagos peritonecales, restaurfindose dicha actividad
en presencia dec anticucrpos especffices (11).



Taylor-Robinson y cols!;(lB?A);'tomardﬁ.doé’grupbs de Ta
tones, a uno de ellos ‘le quitaron‘clrﬁimo‘y Tos ‘irradiaron
con rayos X, mientras que el.otro no-fue inmﬁnosuprimido; a
ambos grupos los inoculaton con una misma cantidad.de
M. pulmonis por v{a intravenosa. Observaron que cl grupo de
animales inmunosuprimidos presentd artritis més grave, lo
cual les sugirié quc la ausencia de linfocitos pudiera estar
acompafiada con un aumento cn la diseminacién de micoplasmas
a articulaciones y a otros sitios como higado y sangre, ya
que estos microorganismos sc aislaron con mfs frecucncia de
estos sitios en animales inmunosuprimidos (22).

En 1983 Biberfed y cols., probaron la capacidad de
Mycoplasmas pneumoniac para activar linfocitos de sujetos

clfnicamente sanos y de personas con ncumonfia. Ambos tenian
titulos de anticucrpos contra rubdola, varicela, parotiditis
sugerentes de infecciones previas causadas por este virus.

Al poner comoe estimulador de linfocitos de personas cif-
nicamente sanas a M. Encumoniae, sc observd que éste indujo 1a
produccifn de anticuerpos virales del tipo I1gG contra aquellos
virus a 1os que cl donador sc sabfa tenia anticuerpos en
suero; se observé a su vez, que la produccién de anticuerpos
fue dependiente de T. Mientras que linfocitos de pacientes
con ncumonia por M. pneuwoniac recolectados nueve a trece dfias
después de la fasc aguda de la enfermedad, en ausencia de
un agente estimulador produjeron en forma espontfnea anti-
cuerpos contra varicela, rubéola o el virus de la parotidi-
tis, sugiriendo que M. pncumoniae puede llevar a una activa-
cibn "no especifica" dc¢ células B de memovria in vivo.



Gideoni y colaboradores (1984) al estudiar la interac-
cién de micoplasmas y-macréfagos observaron que la estimula-
cién mitogénica de los linfocitas por'M. pneumoniae no indu-
joila iibefaciénkin vivo de linfocinas capaces de aumentar
~-1a muerte de 105 microorgdnismos infectivos por macréfagos
peritoncales, favoreciendo la persistencia del microorganis-
mo (11).

La falta de pared celular de los micoplasmas le permite
a'su membrana e¢stablecer un contacto intimo con la membrana
del hospedero. A pesar de que no hay evidencias claras que
sostengan que c¢xiste fusidn de las dos membranas, hay indi-
caciones de que sc puede llevar a cabo una transfcrencia de
material antigénico, entrc micoplasmas y membranas de las
cflulas hospederas. Sc ha observado que cuando M. hyorhinis
crece acompaiiado a linfoblastos murinos, los organismos
adquiercn seclectivamente los antfgenos H-2k8 de histocompa-
tibilidad y cl antigeno de diferenciacién Thy 1.1 (11)

Se ha observado de maneva muy especial, la implicacién
patoldgica del U. urcalyticum sobre algunos pacientes inmuno
suprimidos. Taylor-Robinson logréd su aislamiento del 1{qui-
do sinovial de un joven con hipogammaglobulinemia (11, 84).

Foulon W. y cols., reportaron un caso en el que se pre-
sentdé ruptura prematura de membranas, amnionitis, aborto y
septicemia en una paciente con 21 semanas de gestacidn, dondc
el finico germen aislado en los cultives fue U. urealyticum.
En ¢l perfil inmune sc presenté alteracién de la relacidn
de OKT4/0KT8 y decremento dc los niveles de IgG. Estas alte
raciones sc normalizaron después de cuatro scmanas de pre-
sentarsc el aborto (223).



Por lo expuesto, sc puede pensar que los micoplasmas
pucden valerse de diferentes medios para permanccer durante
largo tiempo colonizando el tejido muceso y aln mis, disemi-
narse a otros sitios alejados de los epitelios del aparato
respiratorio y urogenital. Asi se sabe que M. pneumoniae
ha sido aislado de sangre de ventriculos y liquido de peri-
cardio cn personas con scpticemia y de liquido cefalorraqui-
deo. Asi sc sabe que M. hominis se ha aislado de sangre,
1fquido cefalorraquideo y abscesos cevebrales, U. urealyticum
ha sido recuperado de sangre, liquido amniético, l1{quide
cefalorraquideo y productos de aborto (22, 38, 67).

Las prucbas serolégicas para tipificar al U. urealyticum
son diversas, entre las mfs utilizadas se encuentran:

- La prueba de inhibicién del metabolismo.

- Inhibicién del crecimiento en el medio sélido (GI)
- Mycoplasmacida

- Hemaglutinacién indirecta {IHA)

- Inmunoperoxidasa indirecta (IP)

- La prueba de inmunoensayo enzimfitico (ELISA}

Con la prueba de inhibicién del metabolismo v/o crecimien
to (GI) y por IHA, se¢ han identificado 8 serotipos (Ford y
Black); por inmunofluorescencia catorce y por la téenica de
Mycoplasmacida 16 (12),

PRUEBA DE INHIBICION DEIL CRECIMIENTO (GI).- Para esta
prueba se utilizan placas de agar A7 a las cuales sc les han
incorporado los antisueros cspecificos contra los ocho sero-

tipos de urcaplasma, ademfis se¢ les adiciona cultives dc



U. uredlytlcum de 18 horab cn faqe 1ogaritm1ca dc crec1mlento,,~
postellozmentc sc le agrega una d11uc16n dcl suero problcma,
este scylncuba vy sc leen las zonas dondc sc,lnhlbc‘el creci-
miento (32, 38, 45). Esta prueba es_éspccifica_y_constjtuyc
una de las pruecbas pafa la separacién de las difcrcntCS‘cspg'

cics de micoplasmas.

INHIBYICION DE METABOLISMO.- El fundamento de esta prucha
es ¢l mismo que en la prucba anterior, pucs sc utilizan
antisucros especi{ficos quc inhiben el crecimiento donde se
encuentre scrotipo homélogo y a difcrencia de la prueba de
inhibicién de crecimiento, ésta se rcaliza cn medio 1iquido
(38, 45).

INMUNOENSAYO ENZIMATICO (ELISA). Esta prucba se realiza
a partir del suero dec los pacicentes, para detectar anticuer-
pos 1gG, Igd ¢ IgA contra Urecaplasma, Esto (iltimo represen-
ta ventajas notables ya que se pueden obtener los resultados
en cuatro horas, son reproducibles y con solo 10 ml/ml del
sucre problema (23, 63).

PRUEBA DE INMUNOPEROXIDASA INDIRECTA (IP). Consiste en
hacer reaccionar las colonias de ureaplasma en el agar con
antisucros especificos y luecgo se¢ agrega un conjugado anti-
suero de conejo-peroxidasa que al reaccionar con una solu-
cibn de 3, 4, 3', 4' tetra-aminodifenil hidrocloruro (DAB)
que al reaccionar con la enzima peroxidasa da come resultado
un cambio de color en la superficie de las colonias en el
agar, se observa la tincién con ayuda del microscopio este-
reoscédpico (70).



Se ha tratado de dctermlnﬂr que serotzpo ‘ens espec1a1 es .
el mis” frecuente en algunas de? las enfermedades produc1dﬂs

por ‘Ureaplasma urealyticun, pero.se ha visto Que en una enfer :

.medad se puede aislar mis de un, serotxpo y. de la misma loca-
“lizacibn. |

Shepard y Lunceford (1978), aplicando el método de inhi
bicidn del Crecimiento (GI) para la serotipificacién de 338
muestras de pacientes con urctritis no gonocdcica (UNG) y de
pacientes con infecciones del tracto urinario sintomfticos y
asintomiticos, encontrando frecuentemente asociado al scroti
po 4 en estos pacientes (41). Hewish y cols., en 1986 inves
tigaron la presencia de Urcaplasma y la serotipifcacién de
éste por inmunofluerescencia, en las muestras obtenidas de pa
cientes con infecciones del tracto urinario dilucidando que
el serotipo que predominé mis fue el VI, siguicndo en fre-
cuencia el scrotipo V y VII. Los datos son insuficientes
hasta ahora para determinar que serotipo es el responsable
para alguna enfermedad espec{ficamente.

La incidencia de anticuerpes contra M. hominis o de
Urcaplasma es directamente relacionada a la edad; pocos indi
viduos prepiliberes presentan anticuerpos especflicos pero
la incidencia se incrementa durante la adolescencia, al ini-
cio dec 1la vida sexual y el 50 a 90% en adultos tienen anti-
cuerpos contra estos microorganismos (42, 82).

ASPECTOS CLINICOS

Durante la Gltima década Urcaplasma urealyticum ha sido

asociado como agentc causal de la urctritis no gonocécica y



dﬁfcfmchdésJinflnmdtorfﬂs:do-lﬁjpféstqfa;jﬁagina, cuello
uterino;.§I§temn'urinnrio‘Supcfiofﬁyzdrgﬂnos pélvicos femeni
nos. Ademﬂslla colqnizacién por urcaplasmn‘sp ha acompafiado
‘dqfihqutilidad‘en el hombre y mujer,-aborto. habitual, y
produccién recurrente de lactantes ptémnturos con peso bajo

al nacimiento.

los tactantes son colomnizados durante ¢l nacimiento,
pero ¢l transporte del microorganismo sc picrde durante el
nrimer afo de vida. Despuls de ésto, la prevalencia de
colonizacién aumenta con la edad y la expericencia scxual, lo
mismo se observa con otros microorganismos transmitidos por
el sexo. 6n todas las edades, las mujeres son al parccer mds
fAdcilmente colonizadas que los hombres, y la frecuencia cs
mayor cn sujetos de los grupos sociocconémicos inferiores
(32, 45).

INFECCION DE LAS VIAS URINARIAS INFERIORES.- U, urcalyticum
y M. hominis s¢ cncuentran ampliamente discminados aisléndose
en ¢l tracto urinario de enfermos de clinicas de enfermedades
de transmisidn sexual, donde la incidencia cs alta.
U. urealyticum sc aisla en un 81% de los hombres con uretritis
no gonocdcica en los cuales los aislamientos de Chlamydia
sonp negativos y s6lo el 2% de los hombres sin urctritis (45).
Este tipo de problema tiene una expresidn menos importante
en la mujer comparada con lo que acontece en la poblacidn

mascul ina.

INFECCION DE LAS VIAS URINARIAS SUPERIORES.- M. hominis
s . ha aislado de los rifiones y urfteres de pacientes con

piclonefritis clinica. Sc han descubierto anticuerpos contra



-

microorganismos en el suero y orina de algunos de estos pa-
cientes, proporcionando una prueba bastante importante en el
sentido de que M. hominis produce algunos casos de pielonefri
tis (77). No sec ha observado infeccibn por U. urealyticum
en pacientes con pielonefritis, pero ecste agente estd involu
crado en la formacién de cflculos urinarios, pero los urca-
plasmas han sido aislados de uréter, de la corteza y médula
renal de pacientes con chlculos (36). Cabria esperar esta
relacién dada la capacidad del microorganismo para metabeli-
zar urea a amoniaco, produciendo orina alcalina en 1a cual
el calcio os poco soluble, favoreciende la formacién de
cfilculos dec fosfato de amonio-magnesio, riesgo que comparte
con aigunas bacterias Proteus también asociadas con forma-
cibén de ciiculos en orina (46, 49, 77).

MICOPLASMAS Y ANORMALIDADES REPRODUCTIVAS.- En pacien-
tes con esterilidad, se ha encontrado en uno u otro o ambos
de lapareja, que los micoplasmas estdn colonizando el 4rea
urogenital. La recuperacidén de urcaplasmas del esperma de
varones con trastornos de la fertilidad, ha permitido estu-
diar algunos hallazgos: baja moviliduad en los espermatozoi-
des, presencia de formas aberrantes, disminucidén en el nlmero
y 1o mis importante, mejoria de esas alteraciones después de
recibir el tratamiento.

INFECCION PUERPERAL.- Los micoplasmas presentes en ¢l
Arca cervicovaginal o urogenital durante y después del parto,
pueden ser causa de aborto séptico, fiebre posaborto o pos-
parto. Cuando se han tratado de cultivar los micoplasmas en
pacientes con fiebre posaborto o posparto, se ha probado su

presencia del § al 8% de esas pacientes, en contra de cero



casos con aislamiento en-cmbirazos ‘normales: (31, 47,:77).

- INFECCIONES PERINATALES g

Se han dotumentado césos'deﬂﬁdlonizacién por ureaplasmas
y M.'ﬁoﬁinis, relaéionadosxcon‘abbrto esﬁonténeo habitual.
Los gérmenes han sido aislados como finicos patfgenos en el
corion, amnios y la decidua, -Igualmente se han aislado los
mismos agentes de los érganos-intcrnos de fetos abortados
espohtﬁncamcntc. No se han aislado de fetos, producto de
abortos inducidos. La administracién de f4rmacos a mujeres
colonizadas en freca cervicovaginal y con antecedentes de abor
to habitual, ha reducido la frecuencia de abortos (32).

Los micoplasmas en el drea cervicovaginal durante la ges
tacidn, son ricsgo potencial de corioamnionitis y deciduitis,
cambios patoldgicos que pueden ser adjudicados a estos mico-
plasmas genitales, lo cual se¢ rclaciona direcctamente con rup
tura prolongada de membranas, parto pretérmino y prematuri-
dad con bajo peso. La infeccién prolongada que invade las
membranas fetales, puede interferir con la nutricién fetal
y/o iniciar el parto prematuro. Cuando sc ha muestreado a
nifies de bajo peso y prematuros, compardndolos con nifios nor
males sc ha encontrado que los primeros tienen mayor frecuen
cia de colonizacibén en fosas nasales y orofaringe. Estos
datos apoyan la rclacién de prematuridad y colonizacién por

micoplasmas (4, 16, 17, 22, 25, 68).

La repercusidén de la colonizacién, infeccién o enferme-
dad cn la embarazada, tienc un riesgo potencial no desprecia
blc para cl nconato. En @ltimas fechas sc ha documentado 1a



“etiologia por.U. urenlztlcum en un cuarto o qu1nto lugar de’
“la: neumonia de nifios menores. de tres anos, situacidén que . .
obTiga a tener en cuenta esta postbllxdad ‘en’i fecc16n respl"

ratorla neonatal [} posnatal (56)

f,TRATAMIENTO

Los m1c plasmas que afectan gcnltales son sensibles in

a tetrac1c11na cloranfcnxcol aminoglucésidos y clin-
« dam1c1na' y son resistentes a penicilinas y cefalosporinas.

~ ‘U, urealyticum es sensible a eritromicina, pero
“:M:~hominis-no lo es.

El tratamiento indicado en las infecciones por
U. -urcalyticum e¢s tetraciclina debido a que esta actha inhi-
biendo la sintesis de proteinas ya que se une a la subunidad
ribosomal 30s. . Tratfindose a los pacientes con clorhidrato
de tetraciclina la dosis es de 2 g cada 24 horas, durante 10
dias. En caso de utilizar la doxiciclina se administran 200
mg cada 24 horas durante 10 dias minimo,

Durante ¢l embarazo esté contraindicado el uso de tetra
ciclina o sus derivados, En estas condiciones se¢ indicaré
eritromicina (base o estcarato) a dosis de 500 mg cada 8 ho-
ras durante 10 dias. Si sc presentaran reacciones de intole
rancia, se podrd administrar la mitad de la dosis ecn el doble
de tiempo que durard el tratamiento (1, 32).

El tratamiento debe scr simulténeo, es decir, a la (s)

pareja (s) sexual (cs), csto disminuyce ¢ impide las recidivas.



TXdJlClondlmOntc loc ulﬂdpldbmﬂs considerados universal

mente :u~;cptxble'i tQtTﬂCLLllHJQ con una MIC-% 1.0 Mg/ml,
pero a partir’ de 19 4 ce: ha visto La Jp811c16n de cepas re-

sistentes de 1os a1slam10ntq>.ohtcnxdos (38, J5).

S$e¢ ha comprobade ‘que soni.foderadamente susceptibles ha
algunas quinolonas in vitro, ahora se comprucba in vive. la
fluorofamida cs un potente 1nh1b1&or de ureasa y muestra
ser un potente inhibidor dc 1as ccpaq TEQLstcntos a tetraci-
clina. '




0B JETIVOS

Establecer la frecuencia de colonizacibn cervico

'Llryéginalrpor Urcaplasma urealyticum en mujeres

embarazadas con y sin patologia cervicovaginal

(leucorrea),

Establecer la frecucncia de colonizacién cervico

vaginal por Ureaplasma urcalyticum en mujeres no

embarazadas con y sin patologia cervicovaginal.



MATERIAL Y METODOS -
MATERIAL UTILIZADO

Asa de inoculacidn

Mechero de Bunscen

Matraces Erlenmeyer de 100, 250, 300 ml

Vasos de precipitados de 50, 100 ml

Tubos de¢ cnsaye con tapén de rosca de 16 x 150 mm
Tubos dc ensayc con tapbn de rosca de 16 x 125 mm
Cajas de Petri de 100 x 15 y de 35 x 1Z mm
Pipetas Pasteur

Pipetas graduadas de 1.0, 5.0 y 10.0 ml

Gradillas

Hisopos estériles (de algodén o alginato de calcio)
Incubadora (37°C)

Jarra de incubacién de co,

Microscopio estereoscépico

Cinta adhesiva

Cinta testigo

Marcadores



REACTIVOS UTILIZADOS

‘Cloruro de Sodio

Rojo de Fenol

Anfotericina B

Penicilina G s6dica

Kanamicina

Urca

Cloruro de Calcio

Agua desmineralizada

Digestivo papainico de harina de soya
Agar-agar purificado exento dc inhibidores
Sulfato de Magnesio 7 H,0

Sacarosa

Levadura Fleichman

Suero de caballo estéril completo o desgamaglobulinizado

MEDIOS DE CULTIVO UTILIZADOS

Caldo Urea con antibiftico y sin antibibtico
Agar E

Medio L

Gelosa Sangre al 5%

Biggy



METODOLOGIA
‘ A) PO_B_L:V\'CiON ESTUDIADA

" Para:el estudio s¢ formaron dos grupos de un total de
754 péclentcs que fueron atendidas en cl Servicio de Infecto
“legia del Instituto Nacional de Perinatologia (INPer), duiag :
té ¢l periodo que comprendié de agosto de 1986 a septiembre

‘de 1987. :

Se¢ trabajé con pacientes sintomdticas, con lcucorrea
c¢rénica, cistitis y vaginosis bacteriana.

El grupo en estudio fue formado por 380 mujeres embara-
zadas, cuya cdad promedio fue de 28.6 : 5.89 (SD) afios y
edad gestacional promedic de 29.04 1 6.28 semanas. Kl grupo
control fuc formado por 374 mujeres no embarazadas sexualmen
te activas, cuya ecdad promedio fue de 25.48 X 4.75 afios.

Los criterios para incluir a las participantes cn ¢l

estudio fueron:

- Tener vida sexual activa o estar cmbarazada, segln

el grupo.

~ No haber recibido tratamiento antimicrobiano 10

dias antes de la consulta,
- Tener o no patologia cervicovaginal.

- Aceptar su participacién en el estudio.



é‘j TOMA }mz 'k;iQEST.RA‘:_,,

sezins ruy6 a Ta pac1cnte

: 'par1 que s¢ h1C1era un asco de genlta cs externos previos
ral ‘1a consultﬂ, ev1tando cualqulcr tratamlento 1ocal ‘o lavade
fvaglnal ] : SR

Sc colocd a la pacieﬁte en posicién ginecolégica, intre
duciéndose en la vagina un espejo estéril sin lubricante;
una vez localizado ¢l cuello uterino, sc £ij6 el espejo
abriendo las valvas y sc tomé la muestra con un hisopo es-
téril del endocérvix; con un scgundo hisopo, sc toma una
muestra del fondo de saco, introduciendo cada hisopo en un
tubo que contenia 3 ml de calde Urea, dejdndolo en su inte-
rior durante 30 minutos, para lucgo descartarlos e incubar
los dos tubos a 37°C, durante las siguientes 18-24-48 horas.

En la figura 3 sc describe cl procesamiento de las mucs
tras.

C) AISLAMIENTO E IDENTIFICACION

Uraplasma urcalyticum

Para la toma de¢ muestras, procesamiento, conscrvacidn,
cultivo, observacién ¢ identificacién, sc siguié lo estable
cido en: Clyde W.A., Kemny G.E., Schachter J: Laboratory
Diagnosis of Chlamydial and Mycoplasmal Infections.
CUMITECH N° 19. American Socicty for Microbiology 1984.

- Las muestras rccolectadas de cndocérvix vy de



:Flc. 3. . Esquema de .aislamiento de Ureaplasma hrealyticum en el tracto

genital ‘mascul inoy femenino,

MJESTRA: Lo
b MUER

 HOMBRE

{

ENDOCERVIX
FONDO DE SACO VAGINAL

{ mapano wErRAL

: FII“DCULAR EL ‘TUBO CON CALDO UREA DEJAR EL HISOPO DE 30-60 MINUTOS,
LUEQ) DESCARTARLO E INCUBAR A 37°C

OBSERVAR A LAS 18-24-48 HRS., SI HAY CAMBIO DE (DLOR
DEL MEDIO (AMARILIO-ROJO), SIN TURBIDEZ, LO CUAL
INDICA LA PRESINCIA DE CRECIMIENIO EN EL CALDO

A, URFALYTICUM
0.1m

TRANSFERIR A CAJAS DE AGAR T
INCUBAR A 37°C EN MICROAEROFILIA
(@, 5%) O EN ANAEROBIOS IS

(GAS PAK)

1 A3 DIAS DE
INCUBACTON

OBSERVAR LA MORFOLOGIA CQOLONIAL
CARACTERISTICAS

PRUEBA RAPIDA DL UREASA
(+) = QOLONIAS QOLOR CAFE
OSQURD

(-) = ND HAY REACCION

46

DESCARTAR FORMAS 'L
0.1m

CULTIVAR EN CALDD UREA SIN
ANTIBIOTIQO

l

OBSERVAR SI EL MEDIO VIRA O LA
PRESENCIA DE TURBIDEZ

MEDIO L
OBSERVAR ST HAY DESARROLLO EN LA
PLACA A LAS 48 10RAS
Y
GELOSA SANGRE 5%
SI HAY DESARROLLO, FROTIS DE GRAM

E IDENTIFICACION Y SE DARA QOMD
CULTIVO XEGATIVO



Descartar el

dyg incubar el caldo a 37°C en estufa, de 1 a

'nggrvaf a las 18-24-36-48 horas cl cambio dc color

~dcl”indicnd6r adicionado al caldo urca {de amarillo

-a-rojo), lo cual indica la prescncia de crecimiento

Al

a)

b)

en ¢l calde (sin turbidez).
comprobar el crecimiento en el tubo:

Tomar 0.1 ml del caldo con pipeta Pastecur y
descargar el indculo sin romper el medio en
una placa conteniendo 3 ml de agar E (hacer
este procedimiento para muestra vaginal y
cervical)., Incubar las placas a 37°C en mi
croaerofilia (C0,5%) o en anacrobiosis {Gas
Pak). )

Después de tres dias de incubacién las cajas
de agar E se examinan con ayuda del microsco



urcalyticum. '
REALIZAR LA PRUEBA DE UREASA

A las placas con medio sélido se les agrega una gotas
del reactivo de urea ¢ inmediatamente después observar al
microscopio el cambio dec color de las colonias (café-
negrusco) que se interpreta como prueba (+), confirmando que
estas colonias se¢ tratan de urcaplasma,

DESCARTAR FORMAS L

En otro tubo con caldoe urca (contendiendo 3 ml), sin
antibiéticos, se agrega 0.1 ml del caldo del tubo con c¢reci-
miento, incubar a 37°C:

Hacer observaciones a las 18-24-36-48 horas, hasta el
viraje del indicador en ¢l caldo y se aprecia si existe tur-
bidez., De este tubo se toma una asada y se siembra sobre cl
medio L, incubar en la estufa a 37°C y obscrvar si hay desa-
rrollo en la placa. 8i esto ocurre sc hiace una resicmbra
del crecimiento en una placa de Gelosa Sangre al 5%, si hay
crecimiento se realiza un frotis y tincién de Gram se identi
fica. De esta manera sc evita dar resultados falsos positi-
vos.



5 AN,AL!S,_I,S : DE;RESU‘LTA_DOS ~
v Pala el nndsllbls cstadistlco de los datos obtenidos, sc
emplc6 la pxucba de” chl cuad rada [K }, utilizando tablas. de

'contlngcnc1a.- Asociando con un valor de p a un nivel de
» 51gn1f1cnnL1a de 0.05.

" ‘Recordando que la prueba de chi-cuadrada (Xz) puede ser
cmpleuada para determinar de que forma distribuciones tedricas
tales como normal, binomial, ctc., sc ajustan a distribucio-
nes empiricas, es decir aquellas que sc obtienen de datos
muestrales. Por lo tanto lo quc realiza la prueba de Xz cs
una confrontacién entre lo observado cn una situacidn concre
ta y lo esperado basdndosc ¢sto en las respectivas frecuen-

cias.

RESULTADOS

De las 754 pacientes inclufdas en el cstudio Ureaplasma
urcalyticum fue aistado en 82 de las 380 mujeres que confor-
maban el grupo dc embarazadas y solo sc obtuvieron 61 culti-
vos positives en el grupo de no cmbarazadas. En el grupo de
mujeres cembarazadas la frecuencia de colonizacién fue nés
alta (21.5%) que cn no embarazadas (16.3%), pero la diferen-
cia no cs estadisticamente significativa (tabla 1) (grificas

Iy 2).

La tabla 2 describe la distribucién de U, urcalyticum ecn
los cultivos positivos de¢ ambos grupos, relacionando el sitio
de su aislamicnto. Como observamos se recuperé en mayor ni-
mero de cultivos de cérvix, en el grupo dec mujeres cmbarazadas



',(lZ.LZﬁ).y gﬁ elde no émbarazadns {(6,13%), pero al comparar
“los dos: grupos nb existe una diferencia significante. Esto
concuerda’ con ‘1o reportado en-la literatura (84), quec es mis
" frecuente recuperarlo de cérvix.

La tabla 3 rcpresenta a las mismas pacientes coloniza-

das con Urcaplasma urealyticum cn relacién al promedio de

edad, inicio de vida sexual activa y edad gestacional prome-
dio. Como observames en la tabla, no hay gran difercncia
entre los dos grupes en cuanto a cstos pardmetros, solo al
comparar la edad promedio en que inician su vida scxual acti
va, sc obscerva que es mis temprana en cl grupo de mujeres

no embarazadas (16.8 2 6.20 (SD) vs 20.5 X426 anos,

t = 3.14, gl:60, p < 0.001).

E1l promedio del tiempo para la detcecibén de cultivos
positives de U. urealyticum, fue de 1.5 dias en caldo Urea y
3 dias sobre ¢l agar E.



TABLA 1

PREVALENCTA DE COLONIZACION DE UREAPLASMA UREALYTICUM
EN MUJERES EMBARAZADAS Y NO EMBARAZADAS

GRUPO CULTIVOS POSITIVOS RIESGO ®
N® de pacientes N°® total RELATIVO

BMBARAZADAS 82 380 21.5 1.4 NS'

N0 BMBARAZADAS 61 374 16.3 1.4 NS

* %2 = CHI CUADRADA

' NS = NO SIGNIFICATIVO

<81 e



GRAFICA 1. Recuperaci6n de Ui urealyticum de las
’ muestras procedentes del grupo de no -
embarazadas, ) '
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GRA?II‘.A 2. Recuperacion de U. urealyticum-de tas.:

muestras procedentes del grupo de
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T A BLA

RECONOCIMIENTO DE U, ureaLYTIcum EN AMBOS GRUPOS

DE MUESTRAS TOMADAS DE CERVIX Y FONDO DE SACO VAGINAL

CULTIVOS POSITIVOS

SITIO DE AISLAMIENTO p+
EMBARAZ ADAS EMBARAZADAS

CERVIX Y VAGINA 25 25 NS

CERVIX 46 23 NS

FONDO DE SACO

VAGINAL 11 16 NS

* x* = CHI CUADRADA

' NS = NO SIGNIFICAT|VD

54



TABLA 3

PACIENTES COLONIZADAS CON U, UREALYTIéUM. EMBARAZADAS Y
NO EMBARAZADAS EN RELACION AL PROMEDIO DE EDAD, INICIO
DE VIDA SEXUAL ACTIVA, EDAD GESTACIONAL PROMEDIO

EMBARAZADAS NO EMBARAZADAS
EDAD PROMEDIO (AROS) 28.67 25.48
INICIO DE VIDA SEXUAL ACTIVA

(ARDS) 20.5 16.8

EDAD GESTACIONAL PROMEDIO

(SEMANAS) 29.04 - -




DISCUSION

U. urealyticum junto con M. hominis, colonizan con fre-
cuencia los érganos genitales masculino y femenino. Durante
el filtimo decenio, ha suscitado crecicente interés el saber el
papel que cstos microorganismos podrfan desempefiar en la pro-
duccién de enfermedad del aparato genitourinario (46, 47, 77).

Estudios previos reportan (22) que la prevalencia de co-
lonizacién por micoplasmas, se ve influenciada por los siguien
tes factores: edad, raza, estado hormonal, nivel socioeconémi-
co y experiencia sexual (31, 46, 47, 77).

Posterior a la pubertad, lacolonizacién primaria con mi-
coplasmas ocurre como resultado del contacto scxual. Indivi-
duos sexualmente maduros sin historia de relaciones sexuales,

excepcionalmente estfin colonizados con estos microorganismos.

La {frecuencia de la colonizacién aumenta en relacién di-
recta con la actividad sexual y fundamentalmente con ¢l nfime-
ro de compafieros diferentes (48). McCormack y colegas (22);
han encontrado que un 35% de las mujeres con una pareja sexual
son portadores de Urcaplasma mientras que las que tiencn tres
o mis parejas presentan tasas de colonizacién on un 75%.

En otros estudios McCormack y cols. (46) ha encontrado

relacionado una mayor tendencia de colonizacién por

U, urcalyticum en grupes dc nivel socioccondmice bajo. En el

- E"(‘ -



estudxo reallzado‘en la c1udad de Boston, M. hominis fue 'ais
ado en el 53‘6% Ureaglasm en el 76, 3% de las mujeres que
acudlan a’la’ consulta ginecol6égica del hospital municipal,

comparéndolo ‘con el 21.3% y 52.9% respectivamente en las pa-
cientes que-acudiéron a las clfinicas obstétricas privadas en

la misma 4rea de estudio (52).

Braun y cols. (3), reportaron que U. urealyticum y
M. hominis estuvieron presentes en cultives vaginales, conjun
tamente o por scparado en el 80% de las mujecres cmbarazadas
atendidas en la clinica de cuidados prenatales en la Ciudad
de Boston. Diferentes investigadores scfialan la presencia de
Ureaplasma en la mujer embarazada colonizando cérvix y vagina,
en el 60 al 90% de las mujeres cstudiadas., Algunos investiga
dores proponen (31) la hip6tesis que los niveles séricos de
estrégenos y progesterona o ambos son un factor importante en
la tasa de incidencia de U. urealyticum. McCormack (47) re-
fiere que puede existir igual porcentaje de aislamiento cn mu
jeres embarazadas y no embarazadas.

En el presente trabajo, sc ha documentado la presencia
de U. urealxticum en el tracto cervicovaginal en el 21.5% de
las mujeres cmbarazadas estudiadas. La prevalencia de infec-
cién durante la gestacién es variablc y depende igualmente
a lo mencionado a la poblacidén estudiada,de la edad y la
actividad sexual con una pareja fija., Como sc sabe durante la
gestacibn existen modificaciones y cambios hormonales, bioqui
micos locales y de la flora nativa, puede favoreccer 1la multi-
plicacién de gérmenes patégenos y/o oportunistas, lo que fa-
cilita la presencia de infeccién cervicovagianl, es posible
como s¢ ha mencionado a lo large dec este trabajo que las cepas



de ‘ureaplasmas y espccies de micoplasmas que afectan genita-
les, act@ien como gérmenecs oportunistas y que su accién paté-
“gena surja al combinarse con otros micreorganismos, tal ve:z
al sobrecrecer en un nGmero significativo, les permite exhi-
bir sus factores de dafio. Por lo que la colonizacién por
urecaplasmas durante ¢l embarazo Trepresenta un riesgo poten-
cial de infeccién,

En el campo de la Infectologfa Perinatal, la premature:z
del neonato susceptible a ser afectado por patdégenos oportu-
nistas de microflora materna, siendo esta una importante
causa de morbi-mortalidad, por lo que se debe justificar el
seguimiento bacteriolégico de las mujcres embarazadas para
valorar debidamente las condiciones de riesgo para el bino-
mio madre-hijo.

Las tasas de colonizacibén por Urcaplasma en este trabajo
son m4s bajas que en las reportadas en los estudios de refe-
rencia, sicndo una de las causas el tipo de poblacién estudia
da, Se considera que deberfa haber estudios sobre la presen-
cia de U, urcalyticum en poblacidn abierta, para tener conoci
miento de su etiologfa en nucstro pals ya que ciertos grupos
dc poblacién puede tener alta prevalencia y es en mujeres co-
lonizadas, las cuales sc embarazan sin poder determinar el
riesgo perimatal.

Los cultivos positivos a Urcaplasma fucron detectados
mis fhcilmente en caldo, que sobre ¢l agar. En gencral sc
detecté cl crecimiento cn caldo Urea en 18 a 24 horas v de 3
a 7 dias sobre el agar ¥, esto dependiendo sicmpre del nGmero

de organismos presentes cn la muestra.



Diversos estudios (2, 35, 37, 58, 86, 87) han demostrade
que para mayor sensibilidad en el aislamiento de estos orga-
nismos es necesario la combinacién de caldo y agar, realizando
el primoaislamiento cn caldo y posteriormente subcultivar
sobre el agar E.

En cuanto a la mctodologfa empleada, sc comprobd, que son
microorganismes dificiles de cultivar, pero la técnica desarro
llada en el prescnte trabajo facilita el aislamicento ¢ identi-
ficacidn. Ademids los medios de cultivo que se utilizaron son
de preparacién rédpida y prictica para uso en el laboratorio.



CONCLUSTORNES

-'La metodologfa cmpleada para el aislamiento e identi-
ficacién dc Urcaplasma urcalyticum, desde el punto de vista

:micfoBiolégico, es adecuado y ticne aplicacidn prictica a
nivel de laboratorio.

- La frecuencia de aislamiento de U, urealyticum en el
grupo de mujeres embarazadas fue de 21.5% y de 16.3% en el

de no emharazadas.

- Ureaplasma urealyticum puede existir como flora nor-

mal en el tracto genital Femenino, sin causar manifestaciones
patolégicas.

- Bajo ciertas condiciones U. urcalyticum puede conver-
tirse en un agente oportunista provocando infecciones con ma
nifestaciones clinicas; encontrdndose durantc- el embarazo

factores que enriquecen el desarrollo d¢ estos organismos.

- La repercusién de la colonizacibn, infeccién o enferme
dad en la cmbarazada, tienc un riesgo potcncial no desprecia-
ble para el nconato.



APENDICE N1

Catno UREA

Para el aislamiento de UréaplaSma4urea1yticum.

Ingredientes para 100 ml.

1) Digestivo papafnico de hariﬂé.3éwéoya‘(Pﬁytone Merck)
1.3 g. )

2) Clorure de sodio (Laitz) 0.325 g

3) Rojo de Fenol 1% 0.5 ml 7

4) Agua bidestilada o desmineralizada 75 ml

5) Ajustar el pH a 5.5-5.6 con HCi 1IN

6) Esterilizar en autoclave a 15 1lbs por 15 min

Agregar en forma aséptica:

7) Suero de caballo estéril desgamaglobulinizado 15 ml
8) Dializado de levadura estéril 10 ml

9) Urea 50% 0.1 ml
10) Anfotericina B (stock 5000 u/ml) 0.1 ml
11) Penicilina G sédica (stock 100,000 u/ml) 1.0 ml

12) Kamamicina (20 u/ml) 0.5 ml

Verificar el pH final, pHg 6



" PREPARACION

En un matraz de 250 ml Erlen-Meyer adicionar los reacti-

vos hasta el punto N° 4 en el orden indicado, ajustar a pH:
5.5-5.6 con HCl o NaOH 1IN y esterilizar a 15 1b/15 min., de-
jar enfriar ¢l mecdio hasta soportar lo caliente en el dorsc

de la mano ¢ inmediatamente adicionar los rcactivos desde el

punto N°

7 y colocar 3 ml de caldo a cada tubo. Se someten

los tubos con cl caldo a pruchba de esterilidad incubdndolos

en la estufa a 37°C durante 24 horas.

AGAR E

Ingredientes para 100 ml:

1)
2)

3)
4)
5)
6)
7}

Digestivo papainico de harina de soya (Merck)
Cloruro de sodio (Laitz) 0.325 g

Rojo dec Fenol 1% 0.5 ml

Agua bidcstiladﬁ o desmineralizada 75 ml
Ajustar el pH con HC1 1IN

Agar purificado excento de inhibidores (Merck)

Esterilizar en el autoclave 15 1bs 15 min

Agregar en forma aséptica:

8)
9)
10)
11)
12)

Suero de caballo estéril desgammaglobulinizado
Dializado de levadura estéril 10 ml

Ureca 50% 0.1 ml

Anfotericina B (sol. stock 5000 s/ml) 0.1 ml

Penicilina G sédica (sol. stock 100,000 u/ml)

1.3 g

15 ml

1.0 ml



iSJ'kéﬁamxc;ﬁnﬁtéalf“sfbcknlofh/mlj 0.5 ml

PREPARACION .

En un matraz de 250 ml Erlen-Meyer adicionar los reacti-
vos en-el orden indicado, ajustar a un pH de 5.5-5.6 con HC1
"o NaOH 1IN y esterilizar a 15 1b/15 min, dejar enfriar hasta
soportar lo caliente cn ¢l dorso de 1a mano ¢ inmediatuamente
adicionar los reactivos desde el punto N° 8 y colocar 3 ml de
medio en las placas de Petri {35 x 12 mm) y dejar solidificar.
Someter a prueba de esterilidad antes de utilizarse.

NOTA: En el caso de Caldo Urea utilizado para descar
tar formas-L, se omite el agregar los antibié-

ticos.

CONCENTRACIONES FINALES

- Cloruro de sodio 0.05%
- Suerc de caballo desgammaglobulinizado 15.00%
- Dializado de levadura estéril 10.00%
- Rojo de Fenol 0.005%
- Urea 0.05%
- Penicilina G sédica 1000 U/ml
- Kanamicina 10 A/ml
- Anfotericina B 5 M/mi
Mepio L

Ingredicentes para 100 ml:

1) Sacarosa (Bioxon) 10 g



'2) Digestivo papainico de h%riha de soya:(Merck):.
3) Cloruro de SOle (Laltz) 0. 5 g

.4) Sulfato de manganeso hcptahldratado (Mcrck) _6.33 g

5) Agar-agar purificado exenpolde 1nh1b1dores (MErcK)
1.25 g

6) Agua desmineralizada o bidestilada 75 ml

7) Suero de caballo estéril desgammaglobulinizado 15 ml

8) Extracto de levadura o dializado de levadura 10 ml.

PREPARACION

En un matraz de 250 ml Erlen-Meyer adicionar los ingre-
dientes hasta el punto N° 6 en el orden indicado y esterili-
zar a 15 1b durante 15 min dejar enfriar cl medio hasta sopor
tarlo caliente en el dorso de la mano ¢ inmediatamente adicio
nar los reactivos desde el punto N° 8; vaciar en placas de
Petri estériles, utilizando aprox1maddmcnte 20 ml para cada
placa y dejar solidificar.



APENDICE - N>2"
PREPARACION DE REACTIVOS
DIALIZADO DE LEVADURA

- Levadura scca de Fleischman 908 g
- Agua destilada 2.51

Se mezcla la levadura con agua caliente, s¢ incorporan
perfectamente, s¢ autoclavea a 15 1b por 10 min; se coloca
en bolsas para dialisis, se dializa contra 2 1 de agua des-
mincralizada o bidestilada; el dializado sc distribuye ¢n
viales estériles y se esteriliza en autoclave por 15 min a
15 1b de presifn. Se almacena a -20°C, en estas condiciones

se conserva estable durante 6 mescs.

RoJyo DE FeNolL 17

- Rojo de Fenol {SIGMA) 10 g
- NaOH 1IN 30 ml
- Agua destilada 1000 ml

Depositar ¢l rojo de fenol cn un matraz aforado de 1000 ml
agregar 570 ml de agua destilada y NaOH IN. Agitar durante
2 horas a temperatura ambicente. Aforar con agua destilada y
filtrar con papel Whatman N° 2.



SoLuc10N DEUREA AL 50%

.- Urea (laitz) : PR 50 g

.+ “‘Agua dest ilada 100 ml
Depositar la urea cn un matraz aforado de 100 ml, aforar

con agua destilada. Se esteriliza por filtracidn y se almace
na en refrigeracién.

"~ REACTIVO PARA LA PRUEBA RAPIDA DE UREASA

- Urea (Laitz) 0.6 g
- Clorure de calcio (CaCly) 1.1 g
- Agua destilada 100 ml

Sc¢ intecgran los reactivos en los 100 ml de agua destilada
se esteriliza por filtracién, se almacena en pequefias alicuo-
tas a -20°C. '

ANTIBIOTICOS PARA LA PREPARACION DE LOS MEDIOS
ANFOTERICINA B (sol. stock 5000 u/ml)
Disolver 50.6 mg de anfotericina B cn 9 ml de dimetitsul

féxido (o dimetilformamida). Agitar hasta que se disuclva,

se almacena en alicuotas en viales ambar limpios y estériles.

PENICTILINA G SOCIcA (sol. stock 100,000 U/ml)

Disolver 59.88 mg de penicilina G sédica con 10 ml de

agua destilada estéril y agitar suavemente hasta que se

- 66 -



disuelva, se ester tracién y:dlicuotar ‘en viales
estériles. S '

KAMAMICINA (sol. stock 20 m/ml)

Disolver 24.06 mg de Kanamicina con 9 ml dec agua desti-
lada estéril y agitar suavemente para disolverlo, esterilizar
por filtracién y distribuir en alicuotas en viales cstériles.

Almacenar los antibifticos para su conservacién a -20°C.
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