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18. ug 

19. ml 
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Toxina de campylobactcr jejuni 

Toxina da Cho1crae. 
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ConcentraciOn Inhibitoria 
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l. IN T Ro D u e e I o N . 

La elevada prevalencia de las infecciones gastrointestina

les (diarreas), son causa importante de morbilidad y mortalidad 

en todo el mundo (11,27,49), constituyendo uno de los principa

les problemas de salud pUblica en los palses en vlas de desarr2 

110 (11,23,27,49), incluyendo M0xico, haciendo necesario el es

tudio de su etiologla con la finalidad de hallar su prevenciOn 
y control. 

Las diarreas se encuentran asociadas en la mayorla de los 

casos con agentes bacterianos, virales, parasitarios y micOti-

cos (23), - Tabla 1 -. Entre los agentes causales implicados e 

identificados con.mayor frecuencia en niños de la Ciudad de M0-

xico esthn: Eschcrichia coli (enterotoxigenica, enteropatogCni

ca y enterohemorrhgica), Rotavirus, algunas especies de~ 

1.J:i!., algunas especies de Shigella, Campylobacter ~y ~ampy 

:obacter coli(23,62); representando alrededor del 80% de todas 

las causas de origen infeccioso (23,49) pricipalmente en hospi~ 

tales,dondc son capaces de provocar cuadros epidemicos o csporl 

dicos (36,49). 

Los antecedentes epidemiolOgicos, el cuadro cllnico y los 

exhmenes de laboratorio son importantes para establecer un diag 

nOstico presuntivo de la etiologla de la diarrea, siendo la Un1 
ca forma de establecer un diagnOstico real de la misma, el ais

lamiento del microorganismo causante. 

En principio es conveniente dejar establecido que en la m~ 

yorla de los cuadros gastrointestinales, no deben emplearse an

t imicrobi anos y solo en casos selecionados o especlficos se ut! 
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lizan. Tal es el caso en los reciCn nacidos con diarreas bac

terianas donde es justificado su empleo, debido al riesgo de -
diseminacihn a partir del foco digestivo (23,49). 

En la actualidad las infecciones por C~mpylobacter jejuni 
y campylobacter coli, han cobrado gran importancia como produs 
tares de infecciOn gastrointestinal, asl como de una variedad 
de enfermedades sistemicas. En la diarrea por Campylobacter, 

es importante recatear que no se justifica el uso de agentes -

antimicrobianos, y sin embargo en casos especiales como en la~ 
tantes desnutridos con diarreas crOnicas, que c?ndicion.an al -
mal estado, al desequilibri~ hidrico y/o e~ectrOlitico que 
afectan el desarrollo y crecimiento del paciente, y a pácian-

tes inmunocomprometidos, sl se justifica su uso (23,49). 

La susceptibi1·idad o resistencia, que manifiesta Campylo
~ ~ y campylobacter coli, tiene gran importancia ya 

que ambos modifican considerablemente su respuesta a loa agen
tes antimicrobianos empleados en la cllnica, originando de e~ 

ta manera un serio problema terapéutico l72 bis). 

Esta situaciOn a motivado ha determinar ~l patrOn de sus

ceptibilidad de C~mpylobacter ~y Campylobacter coli a -
los agentes antimicrobianos empleados en la cllnicaª 
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TA B L A 

Agentes Comunmente asociados con diarreas (23). 

~gentes Bacterianos 

Campylobacter jejuni - Campylobactor coli. 
Salmonella spp. - no typhi. 
Shigella spp. 
Escl1erchia coli. (grupos especlficos) 
Ycrsinia enterocolltica. 
Vibrio cholerae, Vibrio parahaomoliticus. 
Acramonas hydrophila, Pleisomonas shigelloides. 
Clostridium difficile, Clostridiurn perfringcns tipo A. 
Staphylococcus aureus. 
Bacillus cereus. 
Psoudomonas spp. 

Agentes Parasitarios. 

Entamocba histolytica. 
Giardiu. l.::amblia. 
Helmintos. 
Criptosporidium muris. 

~ 
Rotavirus. 
Pararotavirus. 
Corona vi rus. 
Adenovirus. tipo 3,4,7. 
Coxackievirus. 
Parvovirus. 
Agente de Norwolk. 
Agente Hawaii. 

Agentes micOticos. 

Candida albicans. 
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMh. 

Recordando que en las diarreas infecciosas agudas produci 

das por Campylobacter iejuni y Campylobacter coli tienen una -
tendencia semilirnitada por sl misma. El tratamiento antimicrg 

biano sOlo esta indicado en condiciones muy especiales dado el 
riesgo que implica el uso de estos agentes antimicrobianos y -

el hecho de que en la mayorla de las ocasiones no es efectivo 

pudiendo inclusive prolongar la duraciOn de la infecciOn o fa
várccer superinfecciones. 

Asl mismo, la rapidez y extensiOn de la apariciOn de re-
sistencia de Campylobacter jejuni y Campylobacter ~, ha si

do relacionado con el empleo de un agente antimicrobiano part~ 
cular en un ambiente especlfico tal corno en un hodpital y pue

de ser explicado por la supervivencia de cepas resistentes, ya 
que la susceptibilidad puede variar de una cepa a otra y de un 
agente antimicrobiano a otro, y la variaciOn es especialmente 

con la eritromicina que es el agente antimicrobiano de elecciOn 

para su tratamiento. 

Por lo que la prueba de susceptibilidad a los diferentes 

agentes antimicrobianos usados en la terapéutica cllnica debe 
realizarse por medio de estudios adecuados, selectivos y con-
fiables para establecer un tratamiento especlfico y adecuado -

para dicho organismo. 
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J. G E~ E R AL I DAD E S. 

3.1. Campylobacter jciuni y Campvlobacter coli. 

Desde pri1c1pios de siglo las bacterias del genero 9!.m.E..Y.
lobactcr han sido reconocidas como patCgcnos, asociados princi 

palmente con una variedad de enfermedades en animales. Me Fa& 

yean en 1913, los considerb como causa de abortos durante la -

epizootia que se presentO an la Gran Bretana. Theobald Smith 

en 1918, al igual. que Me Fadyean , implica a este genero de m.i 
croorganismos .en las enfermedades de ovinos y bovinos relacio

nandolos principalmente con abortos infecciosos bovinos (9,31, 

55,59,67,77). Mas tarde Smith y Taylor en 1919, aislaron es-

tos microorgan1smos de fetos bovinos abortados, a los que den2 

minaron ~ ~ (67). 

Smith y Orccutt en 1927, aislaron unos vibrios microaero

fll icos ñe cultivos de h1gado y bazo de terneros con diarrea, 

que difieren se~olOgicamente de Vibrio fetus y especularon que 

podrlan parecerse a los causantes de la enteritis.bovina (67). 

Jones y cols., estudiaron el papel de los vibrios microa~ 

rofllicos en enteritis bovina y publicaron una relaciOn entre 

los microoranismos y la disenteria de invierno en el ganado v~ 

cuno. Ellos notaron que las cepas de los carneros con enteri

tis presentaban ciertas diferencias morfolOgicas tales como: -

largo, nUmero de espirales y para Qlgunos la cxtensiOn de la -

profundidad ~e los espirales parecidos a Vibrig tct11s consid~ 

rilndolos un grupo relativo. Janes llamb a estas cepas de ter

ros con enteritis como~..i..2.b!!l.L(9,67). 
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Fue en 1940 el mas significativo desarrollo de la asocia
ciOn de los v1brios microaerfllicos con enfermedad humana. 

Boyle en 1944, aislb ciertos microrganismos parecidos a los -

vibrios microaerfl1icos, en ganado porcino con disenteria y -
los llamo Vibrio coli. Levy en 1946, dcscribiO ~na gran vari~ 

dad de personas con gastroenteritis, siendo aislados vibrios -
microaerfilicos de cultivos y en frotis de evacuaciones, iden

tificandolos como Vibrio ieiuni. Vinzent y cols., en 1947, r~ 

portaron las primeras infecciones reconocidas en humanos, qui~ 
nes las refirieron a un caso de septicemia consecutivo a un -

aborto durante el curso de una enfermedad febril, describiendo 
dos casos de naturaleza similar por~ (9,77). 

Durante las dCcadas de los anos 40s y 50s, los veterina-
rios han referido al genero Campylobacter ~ como causa de 

infecciOn, abortos, septicemias y otras enfermedades graves de 
los animales domesticas, incluyendo enteritis en ganado vacuno 
carneros, cerdos y aves \9,55,66). 

Elizabeth King en 1957, describiO varios casos de diarrea 
\gastroenceritisJ en humanos ocasionados por unos microorgani§ 
mas a los que denominO '•1vibrios relativos••, siendo estos aisl~ 

dos de recien nacidos y de niñas con diarrea a partir de cultl 

vos de sangre, stendo ella l~ primera en realizar estudios m~s 

detallados de dichas cepas de origen humano, suguiriendo que -
dichos "vibrios relativos", son identicos a los Vibrio ~ 

definidos por Janes en 1931 y por Doylc en 1944 (9,30,31,66,). 
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3.1.1. TAXONOMIA. 

La taxonomla del genero Campylobacter ~uve confusiOn en -

pasado, inicialmente fue clasificado como ''Vibrios microaerofl 

licos••, dicha designacibn fue realizada en base a sus caracte

rlsticas morfolbgicas similares a ~ ~· 

Hace pocos a5os a~n existla una considerable.confusiOn y 

contradicciOn acerca de la nomenclatura y clasificaciOn de las 

especies del gOnero Campylobactcr. 

Fueron Sebal y Veron en 1963, quibnes propusieron un nue

vo termino génerico Campylobacter para escas microorganismos,

conocidos como especies de Vibrio fetus. ~l nombre es deriva

do del griego l<..c.,;""?ru...AoO---;-~-. J<:."rc.. ~·..e_ que significa 

curvo y bacteria respectivamente (9,30,31,55,59,66). En los -

años 70s, hubo un significativo progreso er. cuanto a la clasi

ficacibn de lo~ miembros del ghnero Campylobactcr. Varan y -

Chatelain en 1973, reclasificaron a los Vitrios fetus como 

campYlobacter ~y a los 1'Vibrios relacionados" como~

lobacter ioiuni y Campylobacter SJ2.1.i (9,31,34,59). Entre 1as 

razones mas importantes para la reclasificaciOn estan las ca-

ractcrlsticas bioqulmicas de este genero, :os verdaderos Y:i-
~ son aerobios facultativos, producen hcido a partir de un 

metabolismo fermentativo y tienen un conte~ido de guanina + el 
tosin~ de 40-53 moles %, en cambio las cepas de Campylobactcr 

son microaerofllicas o anaerobias, no prod~cen acido a partir 

de carbohidratos y presentan un contenido de guanina + citosi

na da 20-39 moles% (9,55). 

En la actualidad existen alrededor de una docena de espe

cies y subespecies reconocidas del gbnero Campylobacter, sien-
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do conveniente el separar1as en dos amplios grupos: Los~+ 

lobacter Catalasa-positiva y los Catalasa-negativa. El uso -

de esta prueba es de gran utilidad taxOnomica en la clasifica

ciOn de los Campvlobacter, la cual fue reportada ~or Bryner -
Frank en 1955. Esta clasificaciOn se resume en la Tablü 2 (9, 

25) • 

La clasificacibn de las especies de campylobacter que ac

tualmente tiene mayor aceptaciOn es la del Manual de Determing 

ciOn BacteriolOgica Bergey•s 9a ediciOn, de acuerdo con la 

"List of Approved Names'', la cual se resume en la Tabl~ 3 (9,-
30,59,68). En la tabla 4 se esquematizan los sinOnimos usados 

en el pasado (9,59). 

J. L. Penner en 1987 (55), incluye en su puplicacibn 14 -

especies del ghnero Campylobacter. Algunas especies son ya r~ 

conocidas y otras estiln en observaciOn, indicando que ellas -
fueron propuestas, pero no han sido reconocidas por la public~ 
cibn en el '1 Intarnational Journal of Systemic Bacteriology•• 
y/O por inclusibn en la ''List of Approved Names••, 
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Campylobacter Catalasa-po.si ti va 

c. fe tus subsp. 

c. fe tus subsp. 
c. jejuni. 

c. coli. 

c. fecal is. 

Grupo NARTC. 

fetus. 

venérea.lis. 

Campylobacter sp. acrotole~antes. 
C. sp. fijadores de NitrOgono. 
C. sp. de vida libre. 

c. = Campylobacter. 
NARTC = Campylobacter termofllicos 

Acido Nalidlxico-resistentcs. 

Campylobacter Catalasa-negativa 

C. sputorum subsp. sputorum. 

c. sputorum s11bsp. bubulus. 

C. sputorum subsp. mucosalis. 
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i '. 

cJ~~·-~:~\~~aci.On. ~~--=~· gC.!J.ero ~ Camp~ lobactcr .. ( 9, 30, 5~, 68). 

--~.~--·c.-~-.. -
~Ecologl.a 

.. ·, ·-···:·:·:.·:·!_,_,: 
Cclmi>f1ob_~-ct-ero: f.3tu's '-'-··- :;~· <NO'_ es flora normal se ha 
subsp_·~ fe_il!-_!3:~ .. ~':_'e_,:· :-encoiitrado en semen~ -llg. 

~:- -~~. ¿,:-·-- ,,_, ,_ ---·,-:·'·~~eg~~¡~~~.m~~o 5~e~~;~~;o 
-~·-. lla en el tracto GI de h\i 

camr/Y'1 ~-b-~C ;;·~ r_J·: f ~-t_-~"s, 
subsp.·"intestin~lis. 

Camp,Y1~bil_c_tC r_. 
j ej uni ~c-qli- · 

Campylobactcr 
spu~orum subsp. 
--sputorUm~ 

Cilmpylobactcr 
sputorum subsp. 
bubulus. 

Campy10bilctcr 
fecal is 

manos y animales. -

No es flora normal se ha 
encontrado en placentas -
se desarrolla en bilis, -
tractos GI,GU, de anima-
les y humanos. 

Flora Gl normal en carnc
ros ,bovinos,gatoo, ilVCS. 
Crece en el tracto Gl de 
animales y humanos. 

Flora normal en humanos. 

Flora snprbrit~ en tracto 
GU de cnrncro~ y bovinos. 

Hccas en r..1ruaro ., trucl.11 
GU de bovinos. 

Enfermedad 

Enzootias de abortos y 
esterilidad-·cn el gnnn
do. -TrnnsmisiOn vcnCrcil 
y No se asocia-con cn-
rOrmcdndcs en humunos. 

Cnusn aborto~ ct1 carne
ros y bovinou, trnrlsmi
sibn orat.Cnunu ~11ícrmc 
dtJd :o;isthmlc:a en hum.:1110. 

r..1us.t ilbortn!; r!n co1 rnc
rüs, 011tcril.is Cll UilJJQ

do.EnLCritiS an huma11os 
5cpsis ocncional y cn-
farmcdadcs sistbmicas. 

No se describe. 

No sr.• d••!.:c r i he. 



TABLA~. 

Sinbntmos empleados en el pasado para el ghnero Campylollnctor. 
(9,59). 

Manual de Bergey's 

Campy1obacter fetus 
subsp. fe tus 

Campy1obacter fetus 

subs~. venerealis. 

Veron y Elizabetl1 
Cha tela in King 

(1973) (1957). 

C. fetus Vibrio fetus 
subsp. í'ctus 

c. fctus Vibrio fctus 
subsp. ve-
nercalis. 

Campy1obacter jcjuni C. jcjuni "V. relativos" 

Campy1obactcr coli. c. coli. 

Campy1obacter sputorum C. sputo-
subsp. sputorum. rum subsp. 

sputorum. 

"Vibt"ios rola 
ti vos". -

No descrito. 

Campylobacter sputo
rum subsp. bubulus. 

c. sputorum No descrito. 
subsp. bubulus. 

Carnpy1obacter sputo
rum subsp. mucosalis 

No descrito No descrito 

Campylobacter mucosalis. 
C = Campylobacter. v. Vibrio. 

Florcnt Smibert. 
y Joncs ( 197~). 
( 1959 y 
1931 resp.}. 

Vibrio Cetus c. fetus subsp. 
var. inlestina intcstinalis. 
lis.(F1orant)-:-

Vibrio rctus c. retlls subsp. 
var. veneren- retus. 
lis.(Plorcnt). 

Vibrio jcjuni 
(Janes). 

No descrito. 

No descrito 

c. rctus :rnbsp. 
jajuni. 

No de~crito. 

No descrito. 

Vibrio bubulus No descrito. 

No descrito. No descrito. 
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3. l. 2. Cl\Rl\CTER!Zl\CION MORFOLOG!Cl\. 

3.1.2.1. DescripciOn ~· 

El g8nero Campylobacter, es clasificado dentro de la Fam! 

lía Spirillaceae. Estos microorganismos son Bacilos Gram-neg~ 

tivos, delgados y curvos de 0.2-0.S um por 0.5-5.0 um. A ve-

ces se ven bacilos de largos espirales que pueden llcgur a me

dir 8.0 um. Las c81u1as en cultivos jO\·enes presentan una fo.r 

ma de: S, de alas de gaviota o de coma, en los cultivos viejos 

pueden adoptar una forma cocoide la cual representa una forma 

degenerativa no viable -Fig. 1- (2,15,17,35,41,46,55,59,67). 

Son mbviles debido a un sb16 flagcl~ polar; que se e11cuentra -

en uno (monOtrico) o en ambos extremos de la cClula (anfitri-
co) (SS). Sus movimientos son giros rhpidos en espiral, esta 

movilidad puede ser observada bajo microscopio de campo obscu
ro (51,55), la medida del flagelo tiene el doble o triple del 
largo de las c9lulas (67). 

3.1.2.2 Membrana Exterior y Pared Celular. 

Por medio de microscopla clectrOnica se han realizado es

tudios del gbncro Cnmpylobactcr. En el caso de Campylobacter 
iejuni y Campylobacter coli, la membrana exterior celular se -

encuentra doblada en dos capas y esta encajada libremente so-

brc la pared celular proporcionandole asl una morfologla onde~ 

da y parece ser penetrada por el flagelo (9). 

La membrana exterior sirve como protecciOn de la bacteria 

y a veces al mismo tiempo, participa en el crecimiento de la -
misma. Durante el crecimiento, esta membrana permite el paso 

de nutrientes y productos de desecho. Este ensanchamiento es 

a lo largo de la c01ula en crecimiento y en Campylobacter per-
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mite la transiciOn de la forma celular de un bacilo vibroide, 

pasando a una forma espiral y, finalmente a una forma cocoide 

(9). 

TambiCn en el caso de patOgenos como Campylobactcr ~ 

Campylobacter s.E.!.lr la membrana exterior claramente protege 

a la membrana citoptasmatica de la accibn directa de las sales 

biliares, las cuales podtlan lisar a las c01ulas (9,13). 

En las bacterias patbgenas, la membra11a externa juega un 

papel importante en el resultado de la relacibn hospcdcro-parl 

sito. Estudios en otras variedades de patbgenos mostraron que 

los componentes de la membrana externa pueden participar en la 

adl1erencia, invasibn de las c~lulas del hospedero, resistencia 

a la fagocitosis y a los mecanismos da muerte fagocltica (9). 

La membrana externa es una bicapa lipldica asimetrica, -

que contiene lipopolisacaridos, los cuales estbn localizados -

en la capa externa, y un fosfollpido el cual esta localizado -

en la capa interna. La exposiciOn en la superficie de los li

popolisacaridos y de ciertas protelnas, permiten el contacto -

con el sistema inmune, sirviendo como antlgenos. Estas medi-

das, en donde los los constituyentes de superficie de la mem-

brana exterior estiln expuestos son importantes en la determin~ 

cibn de la respuesta inmune por parte del hospedero y ademhs -

sirve como clave en los esquemas de serotipificacibn por la -

presencia de una gran variedad de serotipos tcrmolabilcs. Por 

lo que se considera que la membrana exterior de Campylobactcr 

jejuni y Campylobacter S2..!.!. es una estructura de enorme impor

tancia para ellos (9,77). 



FIGURA l. REPRESENT.'\CIO!I M·'.>RFOLOGICA DE CAMPYLOBl\CTER 
EN FORM.'\. D:'.!: S ,AL.'\S DE Gl\VIO'l'A, COMA, Y FOa-

M.~ COCOIDE. MEDIANTE IA TECNIC\ DE KINYOüN. 

Teinada de: Karm'lli M. A., and Fleming P. c.: campylobacter enteritis in 

cbildren. J. Pcdriatr. 94: 527-533, 1979. 

"' .... 
' 
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La Pared Celular de Campylobactcr, contiene tres capas¡ -

una capa exterior de lipoprotelna, una capa intermedia de liP2 

plisac3rido y una capa interna de mucopbptido. La pared celu
lar en su composiciOn qulmica contiene; alanina, lisina, glic~ 

na, 3cido glut3mico, acido aspartico, clstina o acido diamino
pim~lico. Los carbohidratos que se encuentran en el lipopoli

sac~rido de ta pared celular son: glucosa en un 80% , xilosa y 

otros dos azUcarcs no identificados (9), en la figura 2 se es

qt1ematiza la pared celular de las bacterias Gram-negativas. 

An3tisis electroforeticos y qulmicos indican que et lipo
polisac3rido de Campytobacter ie1uni es predominantemente del 

tipo de lipoligosacbrido de bajo peso molecular. Este lipoligg 
s3carido presenta una diversidad antig~nica lo que le confiere 

un gran nUmero de serotipos. Este fenOmeno es de considerable 
intcrCs a nivel molecular, porque la diversidad de los antlge

nos termo1abi1es de Cam2y1obacter, involucran una pequeña difS 
rancia en el nUmero pequeño de azbcares encontrados en el lipg 

ligosacarido. El papel de e~te lipoligosacarido ~n la patoge

ncsis por Campylobacter tambien espera ser aclarado, pero la -

porciOn del Llpido A de la molCcula es similar a la de las -
otras bacterias Gram-negativas (9,77). 

En la Fig. se muestra esquematicamente la composicibn 

del lipopolisacarido. Se aprecian tres regiones distintas tan 

to estructuralmente como funcionalmente. La mas interna es el 
Llpido A, compuesto por unidades de disacaridos de glucosamina 

que poseen cadenas de hcido graso, los que al parecer se unen 

por enlaces de pirofosfato. La regibn central, es un oligosa
c'arido denominado "core" o núcLco, al que l.a mayorla de las vs 

ces se le unen cadenas de polisac•ridos "º'' especiflco. Estas 
cadenas son las m'as externas y contienen unidades repetitivas 

de oligosacaridos y determinan la especificidad serolbgica del 
lipoligosacarido y por lo tanto, de la ce1u1a bacteriana (13). 



F I G U R A 2. REPRESENTACION ESQUEMATICA DE LA PARED 

CELULAR DE LAS AACTERIAS GRAN-NEGATIVAS. 

EMBRANA 
CTTOPLASMICA. 

Tomado de! Cruz Gor1z~1os Rubcin do la., y Caldcron Jaimcs Ernesto. 

Jnfcctologla .lJ..: 675-682, 1982. 

LPS= Lipopolisacarido. 
LA= Llpido A. 
C Corc. 
O Cadena ''O" espe

cl f ica. 

p Protelnas cnzima
ticas y estructu
rales de lu mem-
brana extorna. 

lp= Lipoprotelnas. 
czp= Enzimas de la Zo

na Poripl~srnica. 
es= Enzimasc~tructura 

les de la Mombra~ 
na citoplilsmntica 

p= Pcrmoas.:is. 
ep= Enzimas de la Me!!!. 

brana citop1asma
tica que intcrviQ 
nen en la slntcsis 
de la Pared Celu
lar. 

N 
w 



F I G U R 11 

[] = MONOSllCllRIOO. 

• = FOSF A'l'O. 

,.J. = ETANOLAMINll. 

3. REPRESENTACtON ESQUEMATTCA DE LA ESTRUCTURA 

GENERAL DE LOS LIPOPOLISACARIOOS. 

~= ACIDOS GRASOS DE CADENA LARGA, 

.___c_11_o_E_N_A~-"'-º-"'~_E_s_P_E_c_1_F_1_c_11~~~~-'··!-----i~~~~c-o_R_E~~~~~~-1~ LIPIDO 11 

Tomada de: cruz Gonaza1ez Rubén de la., y CalderOn Jaimes Ernesto. 

Infectologla lJ.: 675-682, 1982. 

(a) 

N ... 
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El flagelo, es de naturaleza protelca y se encuentra loe~ 

lizado en la superficie, tambi~n es un importante ~ntlgeno de 

superficie. Este flagelo.es de importancia en la patogenesis 

por Campylobacter 1ejuni y Campylobacter coli, yn que juega un 

importante papel en la colonizacibn de la mucosa intestinal. 

La composicibn qulmica del flagelo presenta a la mayorla de -

los amino•cidos, excepto clstina, presentando tambibn trazas -

de pretina (9,63,77). 

3.1.2.4. ProducciOn de Toxinas. 

Un importante mecanismo por el cual las bacterias entero

patOganas inducen la producciOn de di~rrea, es por medio de tg 

xinas (77). La presencia y significancia cllnica da enteroto
xinas y citotoxinas por cepas virulentas estan siendo investi
gadas (62,77). Campy1obacter jejuni produce dos pequeñas cxo

toxinas: una enterotoxina termolabil (CJT) y una citotoxina ( 
59,62,77). 

Existe una reciente evidencia en que lns cepas de Campylo 

~ ieiuni y Campylobacter $..9.!l. aisladas de pacientes con -

diarrea acuosa producen una enterotoxina similar a la toxina -
de Y...!.!?.!:..i2 cholerae (CT). Esta similitud incluye la inducciOn 
de una diarrea secretoria por estimulaciOn de la actividad de 

la adenil ciclasa en la mucosa intestinal y rompiendo el tran~ 
porte normal de hierro en los eritrocitos (62,77). 

La significancia de la actividad citothxica en la patogc
nicidad de dichos microorganismos requiere de una investiga--

ciOn adicional, porque se cree que una enzima citotOxica po--

drla estar involucrada en la destrucciOn de las membranas cel~ 
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lares seguida de una penetraciOn a traves de la mucosa intcsti 
nal (9,59,62). 

3.1.2.5. P1asmidos. 

Los plhsmidos han mostrado ser determinantes especificas 
de virulencia en una variedad de bacterias. Aunque muchos tr~ 

~ajos hcrn descrito el aislamiento rlsico de plbsrnido~ de campy 

~- iejuni, solamente la resistencia a loS agentes antim~ 

crobianos y en ciertos casos la produccibn de cnterotoxinas -

l1an mostrado que son mediados por p1asmidos. 

Taylor (70), y Tenover (72), independientemente encontra

ron plbsmidos conjugativos que mediaban resistencia a tetraci

clina y a eritromicina. 

3.1.3 CARACTERIZACION MICROBIOLOGICA. 

3.1.3.1. Generalidades. 

El genero Campytobacter, no fermenta ni oxida los carbohi 
dratos , presenta un metabolismo respiratorio, obteniendo s~ -

enrgla de los aminoacidos o de los intermediarios del ciclo -
del acido tricarboxl1ico (17,31,41;55,77). CampYlobacter es un 

microrganismo bioqulmicamente inerte, por tanto existen, pocas 

pruebas bioqulmicas para la diferenciacibr1 de las especies de 

Campylobacter (25,31,41,47) Tablas 5 y 6. 

Una caracterStica principal es la respuesta al crecimien
to a temperaturas entre los 2sºc y 43°c. Las especies que cr~ 
cen a 42°C y 43°c, son comunmente llamados Campylobacter termQ 
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f1licos o termotolerantes (17,25,39,79). Estos terminas son -

usados indistintamente e intercamciablemente wn la literntura 

como Campylobacter jejuni, Carnpylobacter coli y CamPvlobacter 

~crecidos entre los 37,42,y 43°c, excepto a 2sºc (31,41 

55,79). Skirrow refiriO al grupo de Campvlobacter iejuni-coli 
como un solo grupo Campylobacter ieiuni, al igual que otros a~ 

tares (30,33,34,55,73). Esta confusiOn continuo por largo 

mucho tiempo ya que no se contaba con pruebas para ~eparar es
tas dos especies, siendo Harvey en 1980, quien realizO una 
prueba Util para la difercnciaciOn de estas dos espe~ies (lg, 
32,38.47.79). 

Campylobacter crece bien en medios deagar sangre, agar -

Brucella-albllmina, agar Mueller-Hinton y agar Thio-sangrc, co~ 
teniendo 5% de sangre de carnero, cuando son incubados bajo -
condiciones atmosfericas apropiadas. En medios sOlidos las cg 

lonias de Campylobacter son pequeñas de 0.5 a 1.0 mm; planas o 

levemente elevadas; lisas; convexas; la mayorla son no hemoll
ticas, auenque se ah presentado colonias poco hemollticas; son 

translUcidas; de color gris a cafC ~laro; crecen a veces en -

forma de gotas de roela (6,46). 

En los Ultimas 10 años se ha encontrado un incremento en 
las observaciones en cuanto a enfermedades producidas en huma
nos, debidas a Campylobactcr jeiuni y Campylobacter E..Q.!..i, gra

cias al desarrollo de nuevas tecnicas selectivas de aislamien

to y de cultivo (2,3,44,54,55,61,75). 

Dekeyser y cols., reportaron en 1972 una tCcnica de fil-
tracibn selectiva para las evacuaciones, a traves de la filtr~ 

ciOn retenian una gran variedad y cantidad de microorganismos 

de la flora normal y sblo los bacilos curvos pasaban a través 
de la misma, posterior mente los cultivaron en un medio sOlido 
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que contcnla sangre (26,30,33,74,76). Skirrow en 1977 (66), 

define un medio de aislaiento selectivo, conteniendo 3 antibi2 

tices; vancomicina, sulfato de polimixina, trimetoprim; los -

que tienen la finalidad de inhibir el crecimiento de la flora 

normal, el cual hace en la actualidad que no sea necesaria la 

filtracibn de las heces para el aislamiento de estos microorg~ 

nismos. Butzler usb tioglicolato con 15% de sangre de carnero 

como medio de c11ltivo conteniendo adem~s bacitracina, novobio

cina, ciclohexamida, colistin y cefazolina. Blaser desarrollo 

un medio considerado como Campy-BAP. Moskowitz y col., mas--

traron que las especies de Pesudomonas y Achromobacter creclan 

como contaminantes en los medios de cultivo con estos antimi-

crobianos. Para incrementar la suprcsiOn de Pseudomonas, Goo

sscns usO una combinacibn de rifampin, colistin, anrotcricina 

8 y cefopcrazona {55). 

El requerimiento de sangre en el medio es costoso y ade-

mas la sangre esteril utilizable no es disponible en varias -

ciudades en vlas de desarrollo. Esto ha estimulado el interCs 

a~ desarrollar un medio de aislamiento libre de sangre, algu-

nos avances significativos han sidorealizados por George y 

cols,, quienes suplementaron un medio con sulfato ferroso, mc

tabisulfito de sodio y piruvato de sodio, que realzaban el cr.Q. 

cimiento y aereotolerancia de las especies de Campylobacter -

( i5,21,55,68,77). 

Las Optimas condiciones para el crecimiento y aislamiento 

de camprlobacter jejuni y Campytobacter CJl.l.i... a partir de heces 

incluye el uso de un medio selectivo de aislamiento, asl, como 

la necesidad de cultivarlo bajo 'condiciones especiales de 5% -

de o 2 , 10% de co2 y de 85% de N2 , o bien bajo condiciones at-~ 

moSfCricas con una concentracion reducida de ox\geno (6,7,9, 

14,21,35,40,50,52,78). 



T A B L A s. Cl\RACTERISTICl\S DIFERENCIALES DE LAS ESPECIES DE EL 

CARACTERISTICAS 

H2 requerido para 
crecimiento. 

1. C. fetus 

l .a 1 .b 

Cata lasa + 
Redat:iOn de Nitritos 
Produccibn HzS ·:s: 
(TSI o SIM). a 
Crecimiento en 
a) 1 % ·Glicina 
b) 3.5 % NaCl. 
e) 2soe 
d) 43oC 
Inhibidas por 
a) Ac. Nal idlxica b 
b) Cefal.otina 
e) Hidr. del Hipurato e 
crecimiento Anaerobico 
con fumarato en ausencia 
de H2 oforrnato. 
Crecimiento Anaerobico 
con fumarato, Hz o fo.!, 
mato. d 
Cclonia~ • nmarillo obsc. 
Mol % G + e de ONI\. 33-36 33-16 

GENERO Campylobactcr •• 

2. c. 
j ej uni 

+ 

31 

3. c. 
coli 

4. c. sput.orum 
4.a ~.b 4.c 

d 

d d 

1~-3'1 29-31 2"J-31 

a) Slmbolos 'l'SI= agar triple az.Ucar hierro: SIM= medio mot.ilidJrl, indol, sulr1r1ri¡·o. 
b) 30 ug/disco. e) M'bt. de Marvcy. d) Caldo llrucc1Ja r.oma mr:>rlio ba~<il.. 

5. c. 
consi sus 



TABLA '6. 

CARACTERISTICAS 

Fermenta u oxida 
1a glucosa 
Red. Nitratos 
oxidas a 
Indol 
HzS Ml>t. ¡1aca de 
acetato de plano 
Crecimiento en 
a) l.O); de Bilis 
b) 1.5 % de NaCl 
e) Verde brillante 

1:100,000 
\: 33,000 

d) 25.0 ° e 
e) 30.5 ° e 
r) 43.0 º e 
g) 45.5 o e 
ReducciOn de Selenita 
lnhib. ¡:pr Metronidazol 
Fumarato a Succinato 
lolpidos Celulares que 
contienen acidos grasos 
en el. C-19. 

e) 5 ug/disco 
i:a) Subsp. fetus 
4.a) subsp. sputorum. 

CARACT'ERISTICAS l\DICIONT\1..ES DE LAS ESPECIES Y SlffiESl'.f·:CtES DEL 
<;ENF.RO Campy lobactcr. 

~·. c. fe tus z. c. 3. c. '.. c. sputorum 
l.a \.b jcjuni coli 

4 .;:{•:" 4.b 

+ + 
+ + 

d d 

+ 
d d 

+ + 
+ 

+ 
+ 

+ 
d d 

d + + d 
d d + 

+ 

+ 

l.b) subsp. vencrcal.is. 
4.b) subsp. bubulus •. 4.c) subsp. mucosal.is. 

5. c. 
4.c consisu~ 

..., 
o 
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3.1.4. SEROTIPIFICACION. 

Los esquemas de serotipificacibn son de importancia mbdi

ca para Campylobacter j ej uni y Campylobacter ..E.2.L!. Aunque --

existe poca informacibn disponible sobre la estructura ant\ge

nica de estos microorganismos, algunas cepas tcrn1ofllicas po-
seen antlgenos termoestables y antlgenos terrnolilbiles (31,32,-

54,55,60). 

Los esquemas de seotipificacibn pura Campylobacter jcjuni 
y Campylobacter..f:.2.!i., para una evaluacibn epidemiolbgica deperr 

de de los antlgenos termolabiles y termoestables presentes en 

1a celula bacteriana (54). Dos metodos son los mas represcnt~ 

tivos; en un trabajo independiente Penner y cols., y Lauwers y 

cols., desarrollaron un mhtodo de sertipificaciOn basado en --

1os antlgenos termoestables solubles y una tbcnica de l1amaglu
tinaciOn pasiva indirecta. Ambos sutoros usaron un antisucro -
no adsorbible (31,32,38,54,55,60). 

La introduccihn de un esquema de serotipificacihn por un 
metodo de aglutinacihn realizado por Liar y cols., fue dosarrg 

1lado para detectar factores antigCnicos termolilbiles usando -
cC1u1as vivas sanas. Ellos usaron un antisuero adsorbido con 

antlgenos de cepas homdlogas para remover los anticuerpos con
tra los antlgenos termoestables, permitiendo dirigir los anti

cuerpos contra los determinantes anti0nicos termolabiles (54,-
55,60). 

Rogo1 y cols., en 1983 (60), describieron un mCtodo simi

lar al esquema de serotipificacibn al esquema de Liar. Hhr--

bert y cois., en 1983 (32) desarrollaron un procedimiento de -

inmunofluorescencia directa para la seroagrupacibn de Campylo-

~ ..l.tl.!!!!.!.., Campylobacter coli y Campylobacter ~ Los 



- 32 -

antlgenos detectados por este sistema no fueron definidos, pe

ro probablemente ambos sean antlgenos tanto termoestables como 

tarmotabiles (54). 

3.1.5. IMPORTANCIA~· 

s.oJ.;;imenta Campylobacter j ej uni, Campylobacter coli, ~ 

l~ piloris y Campylobacter ~ subsp . .f..tl.!!§. son ahora 

reconocidos como paOgenos en humanos (15 bis, 77). 

Las infecciones por Campylobacter iejuni y Campylobacter 

.f'...Q.!.i, han cobrado gran importancia en los Ultimas años y re--

cientemente han sido reconocidos como el mas comUn agente bac

teriano entbrico causal de infecciones gastrointestinales y 1 -

de diarrea (14,15,44,51,54,65,70,78). 

Butzler en 1973, reporto por medio de una tecnica de fil

traciOn un 6% de incidencia en pacientes con diarrea y un 2% -

an pacientes sin diarrea por Campylobacter ieiuni (9,26,73). 

Campylobacter .ifil..!:!!.!i Y. Campylobacter coli,han sido aislados de 

~ev~cua~iones en un 5% en ae1gica, un 7% en Inglaterra, asl mi~ 
mo ha sido reportado su aislamiento en canada, Suecia, Rwanda, 

E. U., Africa, Asia, y del 2% al 14% en Australia (9,33,34,50, 

59,79). Los estudios realizados en estos palses, indican ac-

tualmente que estos micoorganismos pueden ser aislados de pa-

cientes con diarrea por lo m~nos con la misma frecuencia con -

que se recuperan diversas especies de Salmonella y Shigella (-

35,48, 50,52,56,59,61,62,65), o excediendolos en algunos casos 

(48,59). Por lo que se les considera como causa importante de 

gastroenetritis (5,50,59). 
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Se ha encontrado que Campylobacter jejuni y Campylobactcr 

coli presentan una distribuciOn mundial (l,2,14,20,28.35,56,65 

71,74,77). 

Campylobactér ~es menos frecuente que Campylobacter jejuni 

como productor de enfermedad diarreica, su incidencia del pri

ro es del 5% mientras que del segundo es el 95?~ de todos los -

casos de aislamiento (S,18,20,35,~8). 

Ademas de diarrea y enteritis Campylobacter jeiuni puede 

dar origen a diversas manifestaciones sitCmicas y perinatales 

importantes corno: fiebre, endocarditis bacteriana, meningitis, 

abcesos, pUstulas en piel, artritis s0ptica, pericarditis, pe

ritonitis, colicistitis, flebitis, abortos s0pticos, salpingi

tis, infecciones sel Sistema Nervioso Central, aneurisma abrti 

tico, slndrome de Rehiter, eritema nudoso, septicemias pos--

transfuncionales, colitis, s~psis e infecciones en e1 ~ractc ~ 

urinario (1,9,27,29,38,46,53,73,74). Las manifestaciones c1l

nicas por Campylobacter coli y Campylobacter jejuni se resumen 

en 1a ·Tabla · 7 -. Siendo la enteritis la manifostacihn m•s -

frecuente (9,16,29,35,46,77). 

La enteritis causada por estos microorganismos es tlpica

mente benigna, por 1o que se les considera como una enfermedad 

semilimitada que puede mejorar en un tiempo aproximado de una 

semana sinj:.ratamiento (1,7,35,77). El periOdo de incubacibn -

puede ser de 1 a 11 dlas (23,59,77). En pacientes inmunocorn-

prometidos la duraciOn de>a fase de convalescencia despues de 

una infeccibn aguda es de 2 semanas a 3 meses (71,77). 
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TABLA 7. 

Signos y Slntomas producidos por Campylobacter 

jeiuni y Campylobacter SB.!J... 

Tlpicas 

Malestar General. 

Fiebre (p11ede estar 
ausente en -
neonatos y -
en infantes). 

Diarrea. 

Sangre en heces. 
Dolor abdominal. 

VOmito (puede estar 
o no presen.) • 

Atlpicas 

Bacteremia/septisemia. 

Slndrome de Rehiter. 

Artritis postinfecciosa. 
Eritema nudoso. 

Síndrome de Guillain-Barre. 

Pancreatitis. 

Meningitis. 

Tomada de Karmall Mohameda A. Bacteria! diarrhea: An update. 

Diagnostic;: Med. 1985,14. 
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3.l.6. PATOGENESIS. 

E1 establecimiento de una infecciOn enterica es dependien 
te de los factores de virulencia, como instrumentos de coloni
zaciOn. Esto es debido a que las bacterias entnropatOgenas p.Q 

drlan resistir la motilidad intestinal y c1 flujo mucoso, ata

cando a la mucosa intestinal como prercquisito para la coloni
zaciOn y el establecimiento de la infecciOn (771. 

El sitio de colonizacibn en el humano es generalmente el 

i1eum distal, pero el colon puede ser tambien colonizado, esto 

se ha reportado en modelos experimentales (g,59,73,77). ~ 
lobacter ieiuni ha sido aislado de aspirados ileales de niños 
con enteritis (9,73). 

3.l.7. INVASION. 

Campylobacter jejuni es un microorganismo invasivo, mos-

trado por la preoencia de moco y sangrre en las evacuaciones y 

la observaciOn de congestiOn y edema de la mucosa intestinal -
realizados por estudios de sigrnoidoscopia en pacientes con di

denteria. Existe evidencia en animales que Campylobacter i2i..!! 
11.i invade la mucosa y es fagocitado principalmente por ce1u1as 
mononucleares en la lamina propia. Sin embargo, solamente el 

20% - 30% de los pacientes con enteritis por este microorgani§ 

mo presentan una invasiOn intestinal, caracterizada por sangre 

moco y leucocitos en las evacuaciones y en la mayorla la enfe~ 
medad es asociada a una diarrea secretoria, en 1os cuales pue

de estar involucrada la producciOn de una entc~OtoXina.(3,9,23, 

43). 
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3. l. 7 .1. Respuesta inmune. 

Diversos estudios epidemiolOgicos han sido empleados para 

sugerir que la inmunidad contra campylobacter ieiuni y Campylo 
~ E.Q.li., es adquirida como consecuencia de una ornas infec

ciones. La colonizaciOn o la infeccion provocada en animales 
tanto corno en humanos, provoca la formaciOn de anticuerpos de 

tipo de las inmunoglobulinas IgM, IgA e IgG, presentando una -

especificidad contra los lipopolisacaridos de la pared celular 

y Cc:'!tra el flageln. Se ha observado que posterior a la infe..s, 

ciOn, los tltulos se elevan rapidamente, en particular la IgA 
e IgG, las cuales tienen la cpacidad de opsonizaciOn e inmovi
lizaciOn ( 77). 

3.1.8. EPIDEMIOLOGIA. 

Toda la poblaciOn esta expuesta a l~ infecciOn por ~

lobacter, no hay diferencia en cuanto a sexo y edad; sin emba_!: 
go la mayo-r· incidencia se· ha obse·rvado entre los 2 meses y los 

15 años de ed~d (23,36,38,SÜ). Skirrow observo una mayor inc.i 

dencia en el grupo de edad comprendida entre el l.!ll:, año y el -
15Q a~o de edad (59). 

Glass y cols., demostraron una disrninuciOn progresiva en 
el promedio de enfermedad-infecciOn con un incremento en la -
edad en niños en Bangladesh. Black y cols., recientemente re

portaron resultados similares en niños en PerU (77). 

La fuente de infecciOn aUn no ha sido bien reconocida; se 

supone que la transmisiOn de la enfermedad puede ocurrir ae 
persona a persona, ya sea de pacientes asintomaticos o sintom~ 

tices (3,23). Otras fuentes de infecc!On pueden ser los anim~ 

-les que actuan como reservorios. La transmisiOn es seguida --
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del contacto directo con animales contaminados y estos pueden 

ser; perros, gatos, ganado vacuno, carneros, cerdos.aves de CQ 

rral, algunas especies de pajares ya sean vivos o condimenta-

dos (5,35,38,40,44,~8,65,72,73,75,). Campylobacter iejuni es 

transmitido por la ingestibn de agua contaminad;;i, leche no pa.§. 

teurizada y por alimentos contaminados (35,38,44,65,68,76,77). 

La forma de propagaciOn de las infeccihnes por Campylobac 

ter icjuni y Campylobacter B..Q.!.i resumen brevemente en la -
Figura 4 (35). La contribuciOn de cada especie es desconocida 

en la actualidad (48}. 

3.1.9. TRATAMIENTO. 

el valor de la terapia antimicrobiana no ha sido bien es

tablecida para la diarrea causada por Campylobacter jeiuni, si 

bien la enteritis causada por él es frecuetementc una enferme

dad limitada por sl misma, donde 1a mayorla de 1os casos se--

rios sl requiere de tratamiento con un agente antimicrob\ano -
(B,34,45, 72 bis). 

En el presente la eritromicina es considerada como la drQ 

ga de eleccibn para el tratamiento de Campylobacterioiis (1,8, 

33,34,58), sin embargo se han reportado la existencia de cepas 

resistentes a esta droga. Vanhoof en 1978 (73), reportb el 8% 

y el 2.3% en 1980 (74). Walder reportb en 1979 (76), una re-

sistencia del 8%. En tanto Karmail y Burton reportaron del --

0.5 - 1.0% (34,73). En los palses como ae1gica y Suecia se ha 

reportado el 9% (34). TambiCn para la tetraciclina se ha re-

portado cepas resistentes (5,8,45,72). Estas diferencias tal 

vez podrlan basarse en e1 origen de las cepas o bien a la dif~ 

rencia geografica (1,8,45,71). 
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F I G U R A 4. 

Difusi6n de las Enferm~dades por 

campy1obacter (35). 

ambiente 

Transmisi6n directa: 
Transmisi6n indirecta. 
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3.2. Susceptibilidad. 

Fue Antonio Van Leeuwenchock en 1676, quihn realizb las -

primeras observaciones se antibiosis In Vitre desde que se ti~ 
ne memoria (42). 

Fleming en 1924, realizb los primeros ensayos para cuanti 

ficar la potencia antibacteriana se una substancia al evaluar 

el efecto de diferentes antisepticos, y en 1929 cstableciO el 

principio de la prueba de susceptibilidad por difusibn en agar 
(54,64). 

En el pasdo, con el desarrollo de la slntesis organica se 

han elaborado substancias qulmicas antibacterianas, comunmente 
llamados quimiotcr~picos. Actualrnenle no l1ay una diferencia -

neta, entre los terminas antibibticos o agentes antimicrObia-

nos, pues algunos antibibticos que inicialmente se aislaron de 
fuentes naturales, se han preparado tambi0n sint8ticamente (63 
64). 

en la actualidad se conocen como antimicrobianos las sub& 

tanelas que obtenidas en plantas, animales y las producidas -
sint8tica o semisint8ticamente, actUan en forma dañina contra 

las actividades de la vida de los microorganismos (44 bis). 

Bauer, Kirby y Turk en 1966, publicaron los criterios uni 

ficadores de la prueba por difusiOn en agar o antibiograma pa
ra medir la susceptibilidad (22,57). 

Las pruebas de susceptibilidad In Vitre miden, la capaci

dad de un agente antimicrobiano para inhibir el desarrollo bas 
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teriano. Estas pruebas se pueden realizar lediante los proce

dimientos siguientes (22,57): 

A) DiluciOn seriada en placa. 

B) DiluciOn seriada en tubo. 

C) DifusiOn en discos de papel filtro. 

O) Sistemas atomatizados y semiautomatizados. 

La prueba de susceptibilidad empleada es este trabajo es 

la de diliciOn seriada en placa, el cual es un mCtodo cuantitE_ 

tivo que correlaciona adecuadamente los datos farmacolbgicos -

de ls substancias antimicrobianas, es decir, proporcionan da-

tos confiables para establecer el t~atamient correcto al pad~ 

cimiento infeccioso. 

La mayorla de las pruebas de susceptibilidad antimicrobi~ 

nas en los trabajos cllnicos y de investigacibn involucra la -

realizacibn del ''overnigth'' para la lectura de la Concentra-

cibn Inhibitoria Mlnima (CIMs) de un agente antimicrobiano. 

Este intervalo de lectura fue recomendado para tos metodos de 

dilucibn en caldo y agar, propuestos como procedimientos de r~ 

fercncia por el grupo ''International Co11aborativc Study•• 

(ICS) (37). 

En la actualidad existen una gran variedad de agentes an 
timicrobianos que han sido estudiados en diversos centros de -

investigaciOn industrial desde 1944, alrededor de 60 de ellos, 

estan actualmente comercializados cm 1a terap0utica humana ba

jo el mismo nombre. Todos ellos difieren considerablemente en 

propiedades flsicas, qulmicas y farmaco10gicas, en el espectro 

antimicrobiano y en el mecanismo de acciOn (42,63). 
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Con respecto a la forma de clasificarlos, se han designa

do cinco íormas (10, 44 bis): 

I) Al microorganismo patbgeno sobre e1 que actU<J.n. 
II) su espectro antimicrobiano. 

III) su estructura qulmica. 

I'/) Su especificidad terapeutica. 

V) su mecanismo molecular de accibn. 

I) SegUn el microorganismo pobre eL que actUan se dividen 

en: 

a) Antimiccrobianos. 

b) Antimicbticos. 

e) Anti virales. 

II) Por su espectro antibacteriano: 

a) De espectro reducido: Cuando sblo tienen acciOn sobre 

un nUmero reducido de algunas -

bacterias Gram - positivas 

como: Peni~ilinas naturales, P~ 

nicilinas fenoxialqullicas, Is2 
xazolilpenicilinas y Bacitraci
na. 

b) De espectro inter~edio: Estos actUan solamente contra 

algunas bacterias Gram - positi 

vas y algunas Gram - negativas 

como: MacrOlidos y los Aminogl~ 

cosidos .. 
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e) De amplio espectro: ActUan sobre la mayor parte de -

las bacterias Gram - positivas y 

Grum - negativas y no solamente -
actUan sobre bacterias, sino que 

adcmhs sobro ~lgunos virus, hon-
gos y rickettsias, protozoarios 

como son; Ampici1inas, Cefalospo
rinas, Cloranfenicol y Tetrncicli 
nas. 

III) Por sU estru~tura qulmica se dividen en; 

al Penicilinas. 
b) Ccfalosporinas. 
e) Tetraciclinas. 
d) MacrOlidos. 
e) Aminog1ucbsidos. 
f) Nitrofuranos. 
g) Sulfonamidas. 
h) Quinolonas. 
i) Beta - Lacthmicos. 

IV) Por su especificidad terapeutica se pueden dividir de la 
siguiente manara: 

a) Antimicrobianos especlficos contra Gram - positivos c2 
me las Penicilinas, Cefalosprinas y los MacrOlidos. 

b) Espcc1ficos contra staphylococcus ~ como: Isoxaz2 

lilpenicilinas. 
e) Especlf icos contra Gram - negativos como: Aminog1uc0s~ 

dos~ 
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d) Especlficos contra Pseudomona aeruginos;:¡ como: Cnrbe,n 

cil.ina, Gentamicina, Polimixina B ':l Amiltacina. 

e) Para las infecciones intestinalQS como: Neomicina, K~ 

namicina y Eritromicina. 

f) Para vlas urinarias como: Nitrofuranos, Kanamicina, -

Ampicilina, Acido nalid\xico, Acido oxol1nico y Cotri 

moxazo1. 

g) Contra Hongos : fungicidas corr.o Nist:i.tina, y fungist.h, 

tices como griseofulvina. 

h) Tubercul.ost•ticos como: Estreptomicina, rifampicina y 

Kanamicina. 

i) Contra Salmonella como : Ampicilina, Acido nalidlxico 

y Cloranfenicol. 

j) Contri1 Hacmophylus inflt1enzac: Cloranfcnicol y Amptc_i 

lina. 
k) Contra Shigella: Ampicilina y Acido nalidlxico. 

l.} Contra~: Carbencil.ina y Kanamicina. 

m) Contra Escherichia ~ como: Amikacina. 

V) Por su mccnnismo y sitio de accibn sobre la bacteria. 

l. Antimicrobianos que inhiben el creci~icnto por analo-

gia: 

a) Bactcriostbticos. 

Sulfonamidas: Sulfadiazina succiñil-sulfatiazol 

Sulfamctoxina sulfafurazole 

Sulfametoxi-pridazina. 

Sulfornctoxazol. 

Sulfonas: Derivados de 4-4,diaminodifenilsul

fona. ACTUan sobre Mycobacterium 12. 
prae. 
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Izoniazida: Ana1ogo al acido nicotlnico. 

2. En la pared Celular interfiriendo con su funcibn y es-
tructura. 

a) Bactericidas. 

Penicilinas naturales: 

Penicilina G: sOdica 

bcnzatina 

Penicilinas Biosinteticas: 

pothsica cristalina 

Isoxazollilpenicilina: Oxacilina Dicloxacilina 
Cloxacilina(f!Uor). 

Fenoxialqulticas:Feneticina Penicilina. 

Amplio Espectro: Vancomicina 

Ampicilinas 

Ristocetina 

Cefalosporinas 

Dacitracina 

Cicloserina 

3. En la membrana celular interfirendo con fenOmenos de -

respiracibn y los intercambios de iones y metabolitos. 

a) Bactericidas. 
Nistatin 

Colistin 

Haloprogin 

Pal imixina B 

Polimixina E 

Novobiocina 
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4. En el ribosoma inhibiendo en forma total la slntesis 

de protelnas. 

a) Bacte riost'a. ti cos: 

'Tetraciclinas 
MacrOl idos: Eritromici!!ñ Leucomicina 

Espii:amicina Oleandomicina 

Rifamicina: Rifamicina Rimfampicina 

Lincomicina: Lincomicina Clindamicina 

Cloranfenicol: Cloranfenicol Tafenicol 

b) Bi.lctericidas. 

l\minoglucOsidos: Kanamicina Gcntamicina 

Amikacina Tobramicina 

Estreptomicina 

Neomicina 

5. En el nUcleo interfiriendo la producciOn de 'a.cides n~ 
clelcos. 

a) Bacteriost~ticos. 

Sulfonamidas: AbsorciOn y eliminaciOn r3pida. 

Sulfatiazol 

su1faxazo1 

AbsociOn rapida y eliminaciOn in-

termedia. 

Sulfadiacina 
Sulfametacina 

Sulfameto:::azol 
Sulfameracina 
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Absorcibn lenta e incompleta. 

Sulfaguanidina Formosulfatiazol 

Succinilsulfatia:ol 

Nitrofuranos: Nitrofurazona 

Furazolidona 

Acido nalidlxico. 

Acido oxollnico. 
Griseofulvina. 

Tuberculosthticos. 
Cotrimoxazol. 

Nitrofurantoi.na 

~l~canismo molecular de accibn de los antimicrobianos. 

Los antimicrobianos actUan en cuatro parametros basicos -

de la bacteria, interfiriendo en tres funciones vitale (10,42, 

44 bis). 

I} PARED CELULAR· (MucopCptidos, · polisac..:3.ridos perfectos). 

l. Funcibn de protecciOn. 

a) Bactericidas. 

!I) MEMBRANA CELULAR (Cromatbforos y mesosomas). 

l. Funcibn de respiraciOn e intercambio de iones y mc
tabolitos. 

a) Bactericidas. 

III) CITOPLASMA (Ribosomas). 

l. FunciOn de nutriciOn. 
a) Bactericidas. 

b) Bacteriostaticos. 



V) NUCLEO, 

l. Funcibn de nutricibn. 
a) Bactcriostaticos. 

- 4? -

A) Mecanismo molecular de acciOn de los antimicrobianos -

que interfieren con las funciones de protecciOn de la -

bacteria, modificando la estructura y funcibn de la pa

red celular bacteriana: actuando anivol de la parod ce

lular y mas espccificamente sobre el mucopeptido polis~ 

carido perfecto (MPP), son las penicilinas y Cefalospi

rinas. 

D) Mecanismo molecular de acciOn de los antimicrobianos --

que interfiero en l~s funciones de respiraciOn, el in--

tercambio de iones y metabolitos de la membrana celular 

de la bacteria; ejerciendo su accibn sobre los cromatb

foros y los mesosomas de la membrana celular citop1asmA 

tica de la ce1u1a bacteriana, inhibiendo el sistema ci

tocrorno-oxidasa y el intercambiofr iones y metabolitos. 

C) Mecanismo molecular de accibn de los antimicrobianos -

que interfieren con las funciocs de nutricibn bacteria

na a nivel del ribosoma: incluyendo tanto los que inhi

ben en forma parcial la slntesis de protelnas, impidien 

do is traducciOn de la informaciOn genetica, como los -

que lo hacen en forma total. A los primeros se les de

nomina bacteriostilticos y a los segundos bactercidas. 

l~ Los antimlcrobianos que inhiben en forma parcial la 

slntesis de protelnas son: los Aminoglucosidos como 

Kanamicina, Amikacina, gcntamicina, Tobramicina. 
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2. Los antimicrobianos que impiden en forma total la -

slntesis de protelnas son: Tetraciclinas, Rifamicina 

Macrblidos (Eritromicina), Lincomicinas (licomicina) 

y Cloranfenicol. 

Los antimicrobianos que no anulan en forma total a las -

protelnas, sino que permiten la formacibn de mo1ecu1as protel

nicas que son defectuosas y que producen lecturas equivocadas 

"espcclficas del. cbdigo genetico a nivel del ribosoma, despu0s 

de unirse al ribosoma y parecen permitir la incorporaciOn de -

uno o mas aminoacidos equivocados en la cadena peptldica en -

crecimiento, originando la slntesis de protelnas defectuosas -

que son mortales (tOxicas}, para el microorganismo patbgeno. 

Esta deficiencia en protelnas normalds, motiva una insuficien

cia de las funciones vitales de la chlula, teniendo por tanto 

una acciOn bactericida. 

D) Mecanismo molecular de acciOn de los antimicrobianos -

que interfieren en 1a producciOn de los aminoacidos nu

cleicos (Fundamentalmente Acido ribonucleico ARN), a ni 
vcl del nbcleo. Las Sulfonamidas impiden la sintesis -

delos "a.cides nucleicos y la divisiOn celular, los Nitrg 

furanos inhiben a las deshidrogenasas bacterianas, la -

Griscofulvina, Acido nalidlxico y oxo1lnico son ana10-

gos a las purinas e impiden la slntesis del acido ribo

nucleico (ARN) por competencia, es decir, ocupando su -

sitio. 
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PROPIEO/\DES Ff\RMACOLOG fCl\S DE ALGUNOS AGENTES AN'l'TM1CRODIANOS 

NOMBRE 

l\MIKllCINA 

Gf.N'rllM!CTNll 

KANAMTCTNi\ 

TODRAMICINA 

TE'I'RACICl.1lNA 

AMINOGLUCOSIDOS Y TETBACICLINA. 

R. D E 

D O S I S 

15 mg/Kg/dla 
2 

1.5-2 mg¿Kg,!d\a-
3 

10-15 mg¿Kg¿dia 
3 

1. 5-2 mg/Kg,!diil 
] 

30-40 m!J¿'.l<g¿dia 
4 

N I V E L 

P L 1\ S M A T 1 C O 

12-32 ug/ml 

4 uo/ml 

17-20 ug/ml 

4 ug/ml 

M E C A N I S M O 
D E 11 c c I o N 

llL~ºERllN LA CODIFI 
Cl\CION EN LI\ SIN'.:° 
TESIS DE PROTEI:...:. 
NAS. 
EL l\NTIMICRODillNO 
SE COMllINll CON Lll 
SUBUNIDllD 305 l'RQ 
DOCANDO QUf. HAYA 
ERROR EN LA LECTU 
Rl\ DEL RNll MENSA'.:° 
JERO PROVOCANDO -
QUE EN Ll\ TRl\DUC-
CCION SE FORMEN -
ENZIMAS INl\CTIVl\S 
o PROTEINAS l\NOR-
MALES. 

O" 1 

"' --" 
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It. PROPIEDADES FARMAcor..cx:acl\S DE ALGUNOS AGENTES ANTIMICRODIJ\NOS 

BETA - IACTl\MICOS. 

NOMBRE 

PENICILINAS 

JIMPICILINJI 

CEF/\LOSPORJN/\S 

CEFALOTINA 

R. DE 

DOS I S 

NI V EL 

PLASM!'.TICO 

':10-250 mg/Kg/d'ia 
4 - 6 

3-10 ug/ml 

40-80 mg/Kq/d].1 
4 - 6 

MECANISMO 
DE J\CCION 

INHIBEN Ll\ SI~Z'fESIS 

DE COMPONENTES DE 
LA PARED CELULAR -
DACTERI ANA. ESPECI
FICAMENTE AE INHIBE 
LA SINTESIS DE MU-
REINA (pcptldoglic~ 
na) EN LA E'l'APA FI
NAL fJIJF. ES liNl\ TRl\NS 
PEPTlDJ\CION EN LA -
<JIJJ-: EL r.po. AMINO -
1'l~RMINA1. !JE I~A Cl\OE 
NA PEP'l'IOOGl,JCANI\-: 
IH~SJ>I..J\21\ 1\ 1.1\ O-ALA 
NINA DEL CARDON TER 
MINAL QUE SE DES--~ 
PRE:-.JDE DE Ll\ ESTRUC 
TURA. -
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4. O 9 .J T: T \' o s. 

1.- Adaptacibn deuna t~~nica confiablA par~ la prt1eba de -

susceptibilidad In Vitro para los diferontcs agentes a~ 

timicrobianos usados en la c1lnica contra camcvlobnctcr 

jejuni y Campylobacter co1i, aislados de pacientes en -

el Hospital Infantil de Mhxico ''Federico Gbmc~··. 

2.- Determinar el patrOn de susceptibilidad de Campylobac-

ll!. ~ y Campylabactcr E.Q.!..i a 16 agentes antimicro

bianos siendo estos: ampicilir1a, aztreonam, amikacina,

gcntamicir.a, k:i.namícina, t:.obr¿::nicina, :::.:cfct~xim", .::.:ft_!l 

zidima, cefalotina, hcido nalidlxico, eritrcmicina, fu

razalidcna, ~etr~~iclina, trimetaprim, sulfametoxuzol,

y trimetoprim-sulfametoxazol. 

3.- A partir del patrOn de susceptibilidad, reconocer aque

llos agentes antimicrobianos a los cuales son general-

mente susceptibles, a los cuales son resistentes siem-

prc y cuales son los posibles de ser usados para dcsa-

rrollar un medio selectivo perfeccionado. 

4.- Determinar y Comparar la CIM 50 y CIM90 , para los difc-

rentes agentes antimicrobianos utilizados en la terapb~ 

tica cllnica contra Campylobacter .i!úB.ni y Campvlobac-

ter cdli, aislados de pacientes en el Hospital Infantil 

de Mexico "FederiC"o GOmez". 
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5. !-lATERIAL Y METODOS. 

5.1. MATE R I A L. 

5.1.1. Material Rio10gico. 

Se incluyeron cepas puras aisladas Ce Campylobacter ~

ni y Campylobacter .E..21..ir aisladas a partir de muestras de eva

c\1aciones, JdentiCicadas y bioserotipificadas por el m~todo de 

I.ior (39). Aisladas de pacientes en el Hospital Infantil de -

M~xico ''Federico Gbmez''. 

Se incluyeron al mismo tiempo cepas controles de Staphylo 

coccus aureus (ATCC 25923) y da Escherichia coli (ATCC 25922), 

en cada prueba a realizar (12). 

S.1.2. Medios de Cultivo de recuperaciOn y mantenimiento de 

la viabilidad de las cepas de Campylobacter. 

Los medios de cultivo empleados para dcsarrolar el presen 

te trabajo fueron los siguientes: 

A. Medios de cultivo sOlidos en agar. 

l. Agar Skirrow modificado. 

Agar Base Columbia (lab. DIFCO). 

Sangre de Carnero al 10%. 

Cefoperazona. 

Trimetoprim· (lab. Sigma). 

Vancomicina (lab Sigma). 

Sulfato de polimixina B (lab. Sigma). 
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2. Agar Mue11er-Hinton (Lab. oxoid). 

Agar Mue11er-Hinton (Lab. DIFCO). 
Agar Mueller-Hinton (Lab Bioxon de M0xico S.A.). 

B. Medios Llquidos. 

l. 

2. 

3. 

4. 

5. 

Caldo 

Medio 

Caldo 

Caldo 

Caldo 

Brucella. 

3 ( 34). 

tlliogl.icolato 
Eugon. 

BHI. 

(45). 

6. Caldo Wilkins-Changred (24). 

7. Caldo Soya Tripticas~ (BBL Div. Becton Oick~nson & 
Co. Lote 11760 H 6292 - 1765 - 02) (24,76). 

a) Caldo Soya-Tripitcasa modificado 1 (76). 

Medio caldo Soya-tripticasa ..•.•.•...•. 

Oxalato de potasio .....•...•.•.......•. 

Nitrato de sodio .••••••••..••••••.••.•• 

Agua destilada .••••••.•.••.••••••.••.•. 

l. 5 g 

50 mg 

50 mg 

50 ml 

Disolver los ingredientes y calentar a ebulliciOn. 

Colocar 5 ml en tubos de rosca y esterilizar a 15 libras 

por 15 minutos a i21°c. 

b) Caldo Soya-Tripticasa modificado 2. 

Cüldo Soya-Tripticasa 

Hemina 
L-Triptofano •..••••.••..•.•••••.•.•.•••• 
L-Clstina •• · •••••...•••••.•.•.•.•.•.•.•• 
L-Arginina .•••••••••••.•.•••••••••••.•• 
Agua Destilada .......................... . 

12.0 9 

o. 012 mg 

0.6 mg 

1.6 mg 
1.6 mg 

400 ml 
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Disolver los ingredientes y calentar a ebulliciOn. 

Colocar 4.5 ml en tubos de rosca y esterilizar a 15 li-
bras por 15 minutos a i21°c. 

5.1.3. REACTIVOS. 

l. Colorante de Fuscina Fenicada scgUn f0rmula de Kinyoun 

(Lab. Laitz S.A. de C.V.). 

2. 

3. 

4. 

5. 

6. 

Metanol. 

SoluciOn 

SoluciOn 

SoluciOn 

SoluciOn 

salina fisiolOgica. 
saturada de bicarbonatos. 

de hidrOxido de sodio 4N, lN, O.lN. 

de acido clorhldrico lN, Q.lN y 0.05N. 
7. N-N-Dimetilformamida c 3H 2~o. 

8. Substancias antimicrobianas sales: 

a) Ampicilina base trihidratada {Lab. Bristol). 

b) Clorhidrato de Tetraciclina (Lab. Hoochst). 
e) Eti1-succinato de Eritromicina (Lab. Wintrop). 
d) Aztreonam (Lab. ER. SQUIBD & SONS inc). 

e) Acido nalidlxico (Lab. Wintrop). 
f) Furazolidona (Lab. Norwich Eaton S.A. de C.V.). 

g) AmiKacina base (Lab. Bristol). 
h) Gentamicina (Lab Scheramex). 

i) Tobramicina 

j) Kanamicina (Lab Upjohn). 
K) Ceftazidime (Lab. Glaxo). 

1) Cefalotina (Lab. Glaxo). 

m) Cefotaxima (Lab. Hoochst). 

n) Trimctoprim (Lab;.Roche S.A.). 

ñ) Sulfametoxazol (Lab. Roche). 
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9. Oxalato de potasio. 

10. Nitrato de sodio. 

11. L-Triptofano. 

12. L-Clstina. 

13. L-Arginina. 

5.1.4. Material de vidrio e Instrumentos 

l. Tubos de vidrio estCriles con tapOn de rosca u tapOn 

de hule. 

2. Pipetas graduadas estCriles de t,2,5,10 ml. 

3. Pipetas volumCtricas estériles de 1 ml. 

4. Pipetas Pasteur estériles. 

5. Placas de Pctri de vidrio y de plilstico. 

6. Gradillas. 

7. Viales de p1astico estériles. 

B. Estufa de 37°c y de 4zºc. 

9. Baño Marla con y sin agitaciOn. 

10. EspectrofotOrnetro Marca Beckman modelo 26. 

11. Replicador de Steers de 32 Pozos. Inoculador mUltiplc. 

12. Jarras de Torbal Anaerobicas (TensiOn, Balance ca., 

Clifton, N.J.). 

13. Tanque de co 2 adaptado auna bomba de vaclo y a una c2 

lumna de Mercurio. 



5.2. M E T O O O S. 

5.2.1. RecuperaciOn de la viabilidad de las Cepas de 

campylobacter. 
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La recuperaci4on de las cepas se rcalizO como sigue: 

Los viales de Caldo Brucella que contenl.<:t.n 1as e.epas se -

descongelaron a temperatura ambiente y en medio de una zona se 

esterilidad, se resembraron an medio fresco de agar Mue11er- -

Hinton sangre al 5% con sangre fresca de carnero y en medio de 

Skirrow modificado. Una vez inoculadas se incubaron por 24-48 

horas, bajo condiciones microaerofilicas de co 2 y bajo una tcu 

siOn reducida de o2 , proporcionada por una bomba de aire y un 

tanque de co 2 , conectados a una columna de mercurio, a una tem 

peratura de 42°C. 

DcspucCs del perlado de incubaciOn las placas se sacaron 

y se revisaron, las colonias de Campylobacter que crecieron se 

les re~lizO un frotis y se tiñeron por la tecnica de Kinyoun. 

Las cepas que presentaron contaminaciOn se volvieron a resem-

brar en medio Skirrow modificado para purificarlas e incubandQ 

las bajo condiciones microaerofllicas como se describiO ante-

riormente por 24-48 horas, a 42°C. 

Las cepas recuperadas se colocaron en viales de pl4astico 

esteriles conteniendo medio caldo Brucella, el cual se utilizO 

como medio de transporte y de almacenamiento. Posteriormente 

se almacenaron a -7o0c, hasta ser utilizadas. 
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5.2.2. Realizaci4bn del 11 overnigth" para las cepas de 

Campylobacter. 

Se probaron diferentes medios de cultivo en caldo para -

realizar el "overnigth", con la finalidad de encontrar un me-

dio de cultivo adecuado para que las cepas de Campylobacter lQ 

graran su fase lag de crecimiento y asi, poder realizar la 

prueba de susceptibilidad. 

Seprobaron los medios de BHI, y Medio 3. De un cultivo -

de 24 horas en agar Mueller-Hinton, las colonias se cosecharon 

en tubos que contenlan medio BHI y Medio 3, ambos con una can

tidad equivalente de colonias de Campv1obacter, incubandolas -

por lB-24 horas, a 42°C bajo condiciones microaerofllicas; de& 

pues de la incubaciOn de estos tubos se tomo 0.01 ml., con asa 

calibrada y se resembrb en medio sblido de agar Mue11er-Hinton 

sangre para observar 1a cantidad de crecimiento, las p1acas se 

incubaron ·como se describib anteriormente. 

Posteriormente se rea1izb otra prueba de ••overnigth'' con 

medio 3, enriquecido con 5%, 3%, 1% con sangre de carnero, si

guiendo la misma metodologla descrita anteriormente. 

Mas tarde se probaron los siguientes medios de cu1tivo 

caldo: Medio Thio, Lombar-Dowe1, Soya-Tripticasa {modificado 1 

y 2), Caldo Eugon, y Wilkins-Cangred. 

Para saber a que tiempo de incubacibn se alcanzb su fase 

logar4itmica de crecimiento se realizO una curva de crecimien

to 1a cual se dividib: en 4 fases: 
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Fase I ' Inocular y realizar lectura a las 10 horas de incub-ª. 

ciOn. 
Fase ¡¡, Inocular y realizar lectura a las 22 horas de incub,a 

cibn. 
Fase III' Inocular y realizar lectura a las 34 horas de incub31 

ciOn. 

Fase IV: Inocular y realizar lectura a las 48 horas de incub!! 

ciOn. 

Posteriormente se rea1izO una segunda curva de crecimien-

to con cuatro cepas distintas de Campylobactcr. Los medios em 
pleados fucron:Medio Thio, Medio Eugon,Mcdio Wilkins-Changred, 

y Caldo Soya-Tripticasa modificado 2. Esta curva de crP.cimien 
to se rcalizO como sigue: 

Paso 1 InoculaciOn de las cepas en el medio caldo. 
Lectura # 1 a las o horas de incubaciOn. 

Paso 2 Lectura # 2 a las 14 horas de. incubaciOn. 

Paso 3 Lectura # 3 a las 16 horas de incubaciOn. 

Paso 4 Lectura # 4 a las 18 horas de incubaciOn. 
Paso 5 Lectura # 5 a las 20 horas de incubaci'On. 

Paso 6 Lectura # 6 a las 22 horas de incubaciOn. 

Paso 7 Lectura # 7 a las 24 horas de incubaciOn. 

En esta segunda curva de crecimiento se probaron 4 cepas 

distintas de Campylobacter con 4 medios de cultivo tos cuales 

fueron: Medio Thio, Wilkins-Changred,Eugon y Soya-Tripticasa -

modificado 2; una vez inoculados los tubos consusrespectivos -

medios y cepas se incubaron en Baño Maria con agitacibn a 42°c 

bajo condiciones microaerof4ilicas. 



- 57 -

Oespu~s. de cada lectura se resembrO en agar Mueller-Hin

ton para observar la viabilidad y crecimiento de las cepas de 

Campylobacter probadas. La resiembra se realizO con asa cali

brada de 0.001 ml., e incubandose a 42ºc por 24-48 horas, pos 

teriormente se realizO un frotis a cada cepa crecida en el 

agar de cada paso, para observar si habla o no ddesarrollo de 

campylobacter o contaminaciOn (62). 

Primeramente se realizO una curva de calibraciOn con lbs 

tubos del Estilndar de 1 NefelOmetro de Me. Farland en un espeg 

trofotOmetro marca Beckman modelo 26 a una longitud de onda de 
540 nm. 

Posteriormente se rcalizO una prueba piloto de susceptib¿ 

lidad, para analizar ciertas variables que intervienen en el -

desarrollo de la Prueba de Susceptibilidad de DiluciOn Seriada 

en Agar. DE los viales de caldo Brucelln se resembrb en agar 

Mueller-Hinton incubandose por 24-48 horas a 42ºc, mas tarde -

las cepas crecidas se cosecharon en medio caldo Soya-Triptica

sa modificado 2, ajustando al estandar de Me. Farland # 1, in

cubandose en Baño Maria con agitaciOn por lB-20 horas a42°c. 

Despu0s del 11 overnigth 11 se ajustaron los tubos al NefelOmet.t'o 

# 2 de Me. Farland, por ser un microorganismo de dlficil crec_i 

miento. Los cuatro agentes antimicrobianos probados Lueron: -

Arnikacina, Eritromicina, trimetoprim, y Cefoperazonn; este Ul

timo agente antimicrobiano actuO corno control de calidad. 

Las variables a estudiar fueron: pH, influencia en el nU

mero de agitaciones, influencia del medio al usar Trimetoprim 

(4,19,69). Se midio el pH antes do la inoculaci4on y Cate fue 

de 7.2 para todas las concentraciones de los 4 agentes antimi

crobianos. 
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Anteriormente a 1a prueba piloto de susceptibilidad se -
realizO una prueba primaria para observar si otras cepas dife

rentes desarrollaban mayor viabilidad en el Medio Soya-Tripti

casa modificado 2, leyCndose en el espectofotOmetro. De las -
lecturas se obtuvo una media para observar el incremento del -

desarrollo de cada cepa de Campylobacter probada. 



C U AD R O III. 

curva Experimental de CalibraciOn 
del Estandar del. NefelOmetro 

de Me. Farland. 

Concentraci4on del Estan LeCtura del tubo a una 

dar de Me. Farl.and. nm en Transmitancia. 

10 3 99.B 
104 99.B 

ln5 99.B 

106 99.5 

107 96.9 

106 71.B 

3 X 10 56.9 

6 X 10 30.9 

9 X 10 lB.1 

12 X 10 11.B 

15 X 10 7.B 

lB X 10 4.7 

21 X 10 4 .1 

24 X 10 2.6 

27 X· 10 l. 7 

30 X 10 1.3 
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a 540 
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l. RecuperaciOn ~!A viabilidad ~ 11Ui cepas 2.!:. campylobacter. 

Cepas en viales de caldo Brucella. 

Doscongolamiento al.Temperatura Ambiente • 

.1. 
Resiembra en: 

1 ¡ 
Mueller-Hinton Medio de Skirrow 

sangre~'ª-1~5-%~·~~~~~~~..-~~~~~~~~-m-o_d_,if icado. 

IncubaciOn { 42°C por 24-48 horas. 

l. 
Frotis por el. Mbtodo de Kinyoun. 

.r 
Bacilos espirales 

Gram(-) = Campylobacter. 

l Bacilos espirales 
Gram(-) = campylobacter 

mas contaminacibn. 

l 
Resiembra en medio 

Skirrow modificado. 

¡ o 
IncubaciOn a 42 e 

por 24-48 horas 

! 
Frotls Metodo de Kinyoun. 

! 
Bacilos espirales 

Gram(-) = Campylobacter 

Cepas en viales de caldo Brucella. 

l o 
Almacenamiento a -70 c. 
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Di1uci0n Seriada en Placa. 

1) El método In Vitro, seleccionado para conocer e1 comporta-

miento de las cepas de campylobacter ante la presencia de -

los 16 agentes antimicrobianos, en 10 y 12 concentraciones 
fue el de DiluciOn Seriada en Placa. 

2. Los agentes antimicrobianos empleados fueron: ampicilina, a~ 

treonam, amilcacina, gentamicina, Kanamicina, tobramicina, e~ 

fotaxima, deftazidima, cefalotina, acido nalidlxico, critro

micina, furazolidona, tetraciclina, trimctoprim (TMP), sulf~ 

metoxazol {SMX), trimetoprim-sulfamctoxazol (TNP-SMX). 

3. Los agentes antimicrobianos en forma de sales puras en pal.va 

se pasaron, considerando su potencia o actividad biolOgica -

de tal manera que al diluir cada uno con sus respectivos di-

1uyentes, se obtenga una soluciOn madre do: ampicilina, az-

trconam, amikacina, gentamicina, tobramicina, kanamicina, c~ 

fotaxima, ccftazidima, ccfalotina, acido nalidlxico, eritro

micina, furazolidona y tetraciclina de una concentracibn de 

1280 ug/ml; y de trimetoprim, sulfametoxazol, y trimetoprim 

-sulfametoxazol de 2560 ug/ml. 

4. De estas soluciones madres se tomb l ml y se colocO en el t~ 

bo # l y 1 ml en el tubo # 2, a patir de~ tubo # 2 se reali

zaron diluciones dobles. Las concentraciones obtenidas fue-

ron las siguientes: t-1 1280 ug/ml; t-2 640 ug/ml; t-3 320 

ug/ml: t-4 160 ug/m11 t-5 80 ug/ml: t-6 40 ug/m11 t-7 20 

ug/ml: t-8 10 ug/ml; t•9 5 ug/ml: t-10 2.5 ug/mlJ y por otro 

lado a partir de la soluciOn madre dé 2560 ug/ml; t-1 2560 

ug/ml: t-2 1280 ug/m1: t-3 640 ug/m11 t-4 320 ug/m1: t-5 160 
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ug/ml: t-6 80 ug/ml; t-7 40 ug/ml; t-8 20 ug/ml; t-9 10 ug/ml; 

t-10 5 ug/ml¡ t-11 2.5 ug/ml¡ t-12 1.25 ug/ml. 

5. Las concentraciones seleccionadas a probar fueron de: ampi

cilina,aztreonam,amikacina, gentamicina,kanamicina, tobrami
cina, cefotaxima,ceftazidima, ccfalotina, hcido nalidlxico, 

furazolidona, eritromicina y tetraciclina de 0.25 ug/ml, --

0.5 ug/ml, 1.0 ug/ml, 2.0 ug/ml, 4.0 ug/ml, e.o ug/ml, 16 -

ug/ml, 32 ug/ml, 64 ug/ml, 128 ug/ml, y para TMP, SMX, y -

TMP-SMX de 0.125 ug/ml, 0.25 ug/ml, 0.5 ug/ml, 1.0 ug/ml, -

2.0 ug/ml, 4.0 ug/ml, 8.0 ug/ml, 16 ug/ml, 32 ug/ml, 64 ug/ 

ml, 128 ug/ml, 256 ug/ml. 

G. Para conseguir tates concentraciones se ?repararon cajas de 
petri con el agar Muelter-Hinton sangre al 5%, con las dil~ 
ciones correspondientes del agente antimicrobiano, en volU
menes de 10 ml., por caja. 

7. Las cepas por probar se inocularon en medio Mueller-Hinton 
sangre, las colonias crecidas se cosecharon en medio caldo 
Soya-~ripticasa modificado 2, incubandose a 42ºc por 18-22 

~oras co~la finalidad de tener a los microorganismos en su 
fase logarltmica de crecimiento. 

a. La densidad del cultivo se estandarizO con el NefelOmetro -
de Me Farland #1, a tener 3 X 108 bacterias/rol usando medio 
Soya-Tripticasa modificado 2 como diliyente, mas· tarde se -

realizO una dilucibn de 1:10 con el mismo diluyente. 

9. Se coloco 0.6 ml de cada cepa en los pozos del replicador -
de Steers, inocu1andose las placas de agar Muoller-Hinton -

consangre de carnero al 5% conteniendo ias diluciones do--

bles del agente antimicrobiano, con ayuda del replicador de 
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Steers, las cajas se dejan saecar en la zona de esterili-
dad de la inoculaci4on, y posteriormente se incubaron en -

Jarras AnaerObicas de Torbal bajo condiciones microaerofl

licas proporcionadas por un tanque de co2 , adaptado a una 

bomba de vaclo y a una columna de mercurio, a 37°c por 48 
horas. La concentracibn de co2 es de un 7%. 

10. La lectura se realizO a las 48 horas, para observar la con 
centraciOn Mlnima que inhibiO al 50% y 90% de las cepas -

probadas para cada agente antimicrobiano. 
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DIAGRAMA DE FLUJO. 

2. ~ ~ Susceptibilidad. 

Cepas en viales dr caldo Brucella. 

Descongelamiento a timperatura ambiente. 

Resiembra en medio Mue1ler-Hinton sangre 5%. 

Incubacion a 42º! por 24-48 horas. 

1 
Cosechamiento en medio de 

Soya-Tripticasa modificado 2 

l 
IncubaciOn en Baño Marla con 

AgitaciOn a 42°c plr 18-20 horas. 

Ajuste de la densidad al Nefe10metro de 
Me. Farland # l y diluciOn 1:10 con 

Medio Soya-Tripticasa modificado 2 
como liluyente. 

InoculaciOn de las placas con el Replicador 
de Steers. 

l 
IncubaciOn a.37°C por 48 horas. 

! 
Lectura de las placas y de 1as 

Mic50 y MIC 90 • 
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6. RESULTADOS Y 

ANALISIS DE RESULTADOS. 

6.1. Viabilidad de las cepas de Campylobacter. 

La recuperacibn delas cepas realizada en 1os medios de -
culti~o de S~irrow modificado y en medio Mueller-Hlnton$ fue -

buena debido a que se recuperaron dichas cepas. 

6.2. Realizacibn del ••overnight'' para las cepas de 
Campylobactcr. 

La realizacibn del 11 overnight" rn los diferentes medios, 
asl como la viabilidad presentada en estos medios fue como si
gue: 

1.) Para el medio BHI y el Medio 3, no se observO crecimiento 
en ambos, solo se viO turbidez y esta fué debida ala canti 

dad de inOculo. 

2.) El medio enriquecido con 5%,3%,1% con sangre de carnero. -
Al inocular no se observb turbidez, después de la inocu1a
ciOn el medio segula igual en tanto que los eritrocitos se 

sedimentaron en el fondo del tubo, no hubo desarro1lo es -
éste medio después de inocular en una placa de agar Mue1ler 

-Hinton, por loque se descarto este medio. 

3.) Cuando se probaron los medios Thioglicolato, Lombar-Dowcl 

y Soya-Tripticasa modificado 1, se observo que en el medio 
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Thio el desarrollo y recuperacibn de las cepas de campylo

bacter es buena • El medio Soya-Tripticasa se viO un poco 
turbio esto es quizas debido a los constituyentes del me~~ 

dio presentanaose una pequeña sedimentacibn de sales, pero 
la recuperacibn es igual al del medio anterior por desarrg 

lle de las cepas en medio Mueller-Hinton. El medio Lombar 

-oowel no presentb desarrollo, por lo cual no se siguib en 
observaciOn. 

4.) Para los medios Soya-Tripticasa modificado 2, Eugon, Wil-
kins-Changred la recuperacibn es buena por lo que junto -

con el medio Thio se siguieron en observaciOn. 

5.) La curva de crecimiento realizada en 4 fases, no dib los -
resultados esperados debido a que en cada fase se inoculO 

y por tanto no se tuvo una buena curva de crecimiento. 

6.) La realizaciOn de la segunda curva de crecimiento con los 
diferentes medios y las diferentes cepas probadas se si--

guih para observar cual de estos medios le proporcionaba -
a las cepas 'mayor cantidad de nutrie.ntes para mantener su 

viabilidad. Después de cada lectura a un tiempo de incub~ 

ciOn se resembrO con asa calibrada de 0,001 mi., y después 

de incubarlas en medio Mueller-Hinton sangre se les reali
zO un frotis a cada cepa crecida mediante la técnica de -

tinciOn de Kinyoun, para observar su viabilidad asi como -

la fase logarltmica de crecimiento. 
a) De la lectura l a las O horas, no se resembrO en medio 

gar Mue11er-Hinton sangre debido a que apenas se iniciaba 

fase de crecimiento. 
b) En este estudio observamos que, los medios mas adecuados -

para la viabilidad y la faso logarltmica de crecimiento -

fueron: El medio Thio y el medio Soys-Tripticasa1 el tiem-
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po donde las cepas de Campylobacter tienen su fase Logarltmica 

de crecimiento es entre las 18-20 horas: esto se dedujo porque 
se observo un mayor crecimiento en dichas horas después de ser 
resembradas en medio agar Mueller-Hinton sangre de acuerdo con 

el significado de (+) que significa que hubo desarrollo de ce

pas de Campylobacter y (-) donde no lo hubo, donde existe di-

ferencia en la absorbancia medida en cada cepa par~ cada medio 
de cultivo de acuerdo con la curva del NefelOmetro, estos valg 
res de absorvancia esncontrados se localizaron entre los valo

res de 108 
y 3 X 108 bacterias/rol que es la concentracibn ade

cuada y recomendada en la literatura para los microorganismos 
utilizados en la prueba de dilucibn seriada en placa. 

7.) En la prueba piloto para observar el desarrollo de viabili 

dad en el medio Soya-Tripticasa se observa un incremento -
de la lectura al utilizar este medio, para las 5 cepas utiliz~ 

das en esta prueba de viabilidad, lo que nos proporcionb info~ 
maciOn de que este medio es el adecuado para mantener la viab! 
lidad y para alcanzar la fase Logarltmica de crecimiento de -

las cepas de Campylobacter. 

a.) En la prueba piloto de susceptibilidad para medir ciertas 

variables, tales como el pH, la influencia del nUmero de -
veces que se agitO y la influencia del medio. Los resultados 

fueron los siguientes: 

a) El pH inicial de los medios fue de 7.2 en tanto para los -
mismos medios después de la inoculaciOn y del periOdo de -
incubaciOn este pH solo se viO un poco disminuido a altas 

concentraciones del agente antimicrobiano, lo cual puede -

deberse al tiempo de incubaciOn, que es de 48 horas. 
b) La influencia del nUmero de agitaciones del mezclado del -

agente antimicrobiano y el agar Mueller-Hinton sangre, no 

obtuvo efecto significativo sobre el medio de cultivo, su 
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uniformidad y el crecimiento de las cepas de Campylobacter, es 

decir, no existe diferCncia significativa entre los tubos agi

tados 4 y 10 veces, por lo que se recomendO un nUmero de agit~ 

clones de 6-8 veces. Existiendo una buena uniformidad del me

dio de cultivo en las placas (69}. 

e) El probar tri~etoprim fue con la finalidad de observar el 

efecto que tiene la timidina presente en el medio. Por r~ 

ferencia en la literatura (4,19), se conoce que existen probl~ 

mas al probar las sulfonamidas y el trimetoprim, al parecer e~ 

to sucede durante el tiempo de incubaciOn donde se libera un -

producto final del metabolismo del folato. Tales metabolitos 

podrlan facilitar a los microorganismos a eludir los efectos -

inhibitorios, los cuales interfieren con la bioslntesis del h! 

dro~olato (sulfonamidas) o su reduccibn (TMP), de acuerdo con 

las referencias arriba citadas, esta indica el uso de sangre -

lisada de caballo para disminuir este problema o el agregar t! 
midina fosforilasa, porque esta timidina fosforilasa reduce a 

la timidina a timina mediante 1a siguiente reacciOn: 

Timidina Timidina timina + 2-deoxiribosa-1-fosfato. 
fosforilasa 

Al probar sangre de carnero no se observo efectos de zo-

nas de inhibiciOn, por lo que se empleo este tipo de sangre de 

carnero para los ensayos con estos agentes antimicrobianos. 
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C U A D R O IV, 

Curva de crecimiento Experimental a 4 Cepas de 

Campylobacter en 4 medios de cultivo diferentes. 

LECTURA o h oras. 
Cepas Medios Frotis/viabilidad. 
Cepa W-C S-T Eug. Thio. w-c S-T Eug. Thio. 

p 172 48.9 32.5 23 .o 34.7 - - - -
p,2e2 38.4 37.2 27.6 35.6 - - - -
p 373 77.9 29.8 6.8 31.5 - - - -
p 383 22.2 15.2 25.4 14.8 - - - -

LECTURA . 2. 14 horas . 

Cepas W-C S-T Eug. Thio. w-c S-T Eug. Thio. 

p 172 71.3 39.2 52.7 53.6 - - - -
p 282 47.7 40.1 35.6 42.7 - - - -
p 373 76.3 31. 7 27.l 34.0 - + + + 
p 383 26. l 12.5 43. 7 22.6 - - - -

LECTURA 3. 16 horas. 

Cepas W-C S-T Eug. Thio. w-c S-T Eug. Thio. 

p .172 58.l 35.3 46.2 44.8 - + + + 
p 282 57.7 46.8 5.9 42. l - + - + 
p 373 74.5 JO.O 32.7 31. l - + + + 
p 383 27.4 15.9 20.4 20.2 - + - + 

+ = viabilidad de la cepa. 

no viabilidad de la cepa. 
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LECTURA 4 18 horas 
Cepa w-c S-T Eug. Thio. W-C S-T Eug .. Thio. 

p 172 79.7 50.0 58.0 51. 2 - + + + 
p 262 51.0 55.3 2.7 37.2 - + - + 
p 373 86.0 36.9 38.4 29.4 - + + + 
p 363 28.6 18.6 7.8 16.6 - + - + 

LECTURA 5. 20 horas. 

Cepa w-c S-T Eug. Thio. w-c S-T Eug. Thio. 

p 172 72. 5 41.5 54.2 76.6 + + + + 
p 262 46. l 39.8 2.2 54 .1 + - + -
p 373 61. 8 30.6 27.2 36.0 + - + + 
p 363 23.3 14. 7 2.9 25.4 + - - -

LECTURA 6. 22 horas. 

Cepas W-C S-T Eug. Thio. W-C S-T Eug. Thio. 

p· 112 70.6 33.4 49.7 57.5 - .,: - -
p 282 58.0 37.3 22.5 52. l - + - -
p 373 99. 5 26. 7 31.6 36.3 - + - -
p 363 32.9 10.6 2.3 25.0 - + + -

LECTURA 7. 24 horas. 

Cepas w-c S-T Eug. Thio. W-C S-T Eug. Thio. 

p 172 83.0 47.6 46.4 59.2 - + + + 
p 282 49. 5 56.0 2.1 42.6 - - - + 
p 373 76.6 35.3 23.4 37.7 - + + + 
p 383 27. 5 17.3 1.6 21.6 - + - + 

+ = viabilidad de 1a cepa. 

no viabilidad de la cepa. 



C U A D R O IV. 

CEPA IDEN LECTURA 
TIFICADA- INICIAL 

LERO 323 0.7 

LUMM 260 l.4 

p 69 0.6 

p 282 2.3 

GARD 277 2.1 

INCREMENTO DEL DESARRROLLO DE 5 CEPAS DE 
Campvtobacter an MEDIO SOYA TRIPTICASA 

MODIFICADO 2. 

la LEC- 2a LEC- 3a LEC- SUMATORIA 
TURA. TURA. TURA. DE LECTURAS 

9.5 6.2 6.6 26.3 

5.7 6.1 5.6 17.6 

2.0 2.4 2 .•I 6.6 

7.B 6.5 6.9 25.2 

6.3 6.7 6.2 19.2 

Se realizO estas lecturas en un cspcctofotornetro marca nockman modelo 26 

1 

LECTURA INCREMENTO 
FINAL DE LECTURAS. 

6.766 8.0666 

5.8666 4.4666 

~. 2666 1.466 

6.4 6.1 

2. 1 4.3 
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CU A ORO VI. 

MediciOn del pH a 2 Agentes Antimicrobianos 

a Diferentes Concentraciones después de 

IncubaciOn a 37°c por 48 horas. 

pH inicial antes de incubacihn 7.2 ± 2. 

ConcentraciOn de1 pH final después de incubaciOn de: 

Agente Antimicrobiano. Amikacina. Eritromicina. 

0.25 ug/ml. 7.0 7.2 

2.0 ug/m1. 7.0 7.2· 

o.o ug/m1. 7.0 7.2 

16.0 ug/ml. 7.0 7.2 

32. o ug/ml. G.B 6.8 

126.0 ug/ml. 6.B 6.8 
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6.3. Susceptibilidad a los Agentes Antimicrobianos. 

Los datos sobre la susceptibilidad a los 16 agentes anti

microbianos mas utilizados en la cl4inica, en el Hospital In-

fantil de M~xico, para las cepas de Campvlobactc~ se jisponcn 

en las tablas 8, 9, 10, tl, 12 en nt1mcro y porcentaje de SU§. 

ceptibilidad, de resistencia, asl como la concentracibn· inhibj_ 

toria mlnima 50 y 90, se anexa e11 la tabla 8 los EstAndar de -

Concentracibn Inhibitoria Mlnima tomada como referencia de la 

~CCLS. 

En la tabla 9, lo mas notable es el porcentaje de suscep

tibilidad y de susceptibilidad intermedia a la mayorla de los 

agentes antimicrobianos, con exccpcibn d~l azLreo11an ~uc prc-

senta un 98.0 % de resistencia bacteriana; de ccfalotina, tri 

metoprim con un 100 % de cepas resistentes; de Trimctoprim-su1 

fametoxazol un 98 % de cepas resistentes y un 44 % de resisterr 

cia bacteriana para sulfametoxazol. La tctraciclina también -

presenta un ~lto porcentnjc de resistencia bacteriana, 17.6 ~. 

En la tabla 10, se ob6erva los rangos de las concentra-

clones inhibitorias mlnimas (CIMs) que inhibieron e! 50 e~ y -

el 90 3 de las cepas de Campylobacter ( CIM 50 y CIM90 res-

pectivamentc). Estos valores se acercan a lo reportado en la 

literatura por Buck (8), Elharrif (18), Fliegelmnn (20), Karm~ 

11 (34),Michael (45), Wang (79). 

La distribuciOn de las CIMs de los diferentes agentes an

timicrobianos contra las cepas de Campylobacter ~ y ~ 

lobacter E..Q.1.1 se resumen en las tablas 11 y 12, hablando en -

nUmero y porcentaje de cepas susceptibles respectivamente. 
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En general, las penicilinas mostraro11 buena actividad con 

tra las cepas de Cameylobacter. La ampicilina necesitb de una 
concentracibn de O ug/ml para inl1ibir el 51.0 % del n~tncro de 

cepas. El grupo de las cefalosporinas muestra solo una modcr~ 
da .'.l pobre acti\•idad contra las cepas de Camovlobelcter iejuni 

y C.:impylobactcr .E..2.!...!.· Encontr'andose que la cefotaxima fue el 
compuesto m~s activo el cual rcquirib de un3 concentracibn de 

16 y 32 ug/ml para 75.0 % y el 100 % de las cepas rcspe~tiva
mente; en tanto todas las cepas muestran resistencia a ceftazi 
dim~ y ccfalotina a una co11ccntracibn de 64 ug/ml y rnayor de -

128 ug/ml respectivamente. 

Los aminoglucbsidos fueron en este estudio los compuestos 
mhs activos contra Campylobactcr. "En general la gcntamicina -

es el que mostrb mayor actividad, ya que con una concentracibn 

de 0.5 y 1.0 ug/ml inhibieron el 88.2% y 98.0 % de las cepas -

probadas respectivamente; amikacina necesitO de una concentra
cibn de 1 ug/ml y 2 ug/ml para inhibir e1 87,3 % y 96.1 %, en 

con esas mismas concentraCioncs tobramicina inhibib el 66.Q % 
y 98.0 % respectivamente, en tanto la kanamicina necesitb de -
4 ug/ml y 8 ug/ml para inhibir el 60.0 % y 92.0 % respectiva-
menta, de las cepas probadas. 

La tetraciclina presentO una resistencia bacteriana del -
17.8 %. Este elevado nivel de resistencia se observb a una -

concentracibn de 64 ug/m1 y a una mayor de 128 ug/ml. Las ce

pas resistentes a tctraciclina no mostraron reacciOn cruzada -
con algUn otro agente antimicrobiano. 

La eritromicina tuvo buena actividad contra las cepas de 
Campylobacter, se requirib de una concentraciOn de 2 ug/ml pa

ra inhibir el 78.4 % y de 4 ug/ml para inhibir el 96.1 % de -

las cepas probadas. Solo 2 cepas fueron altamente resistentes 
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a eritromicina con una Concentraci~n Inhibitoria Mlnima (CIM)= 
128 ug/ml, representando el 3.9 % de resistencia, ninguna de -
las 2 cepas mostrO resistencin cruzada con otro agente Qntimi
crobiano. 

El acido nalidlxico tuvo una buena actividad contra las -
cepas de Campylobacter ya que se necesitO una concentraciOn de 

B ug/ml para inhibir el 72.8 % y de 16 ug/ml para inhibir el -
98.0 % de las cepas probadas. 

Aztreonam tuvo una pobre o nula actividad contra Campylo

~ porque neccsitb de una concentracibn mayor de 128 ug/ml 
para inhibir el 50.0 % y el 90 % de las cepas probadas. 

Furazolidona presentb gran activiad, nccisitando solo de 
ug/ml y 2 ug/ml para inhibir el es.o y el 98.0 de las cepas 

de Campylobacter probadas. Encontrandose solo una cep~ resi-
tente a este agente antimicrobiano a una Concentracibn Inhibi
toria Mlnima (CIM)= 64 ug/ml. Observando que tampoco tuvo 
reaccibn cruzada con otro agente antimicrobiano. 

Las Concentraciones Inhibitorias Mlnimas (CIMs) para sul
fametoxazol, trimetoprim-sulfamctoxazol y trimetoprim 1 fueron 

elevadas, encontranaose para el primero un 44.0 % de cepas rc

sitentes y un 56.0 % de cepas susceptibles a una concentraciOn 

menor o igual de 256 ug/ml. En tanto para trimetoprim-sulfa

metoxazol se observo un 98.0 % de cepas resistentes y por Ulti 
mo para trimetoprim se registro el lOQ.O % de resistencia bac
teriana. 
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AGENTES 

ANTIMICROBIANOS 

AMPICILINA 
AZTREONAM 
AMIKACINA 
GENTAMICINl\ 
KANAMICINl\ 
TOBRAMICINA 
CEFOTAXIMA 
CEFTl\ZIOIMA 
CEFl\LOTINA 
l\C. Nl\LIDIXICO 
ERITROMICINl\ 
FURAZOLIDONA 
TETRACICLINl\ 
TRIMETOPRIM 
SULFAMETOXAZOL 
TMP - SMX 

ES1'ANDAR DE CONCENTRACION INHIDITORIA MTNIMA 

ug/rnl A TRES CATEGORIAS DE SUSCEPTIDILIDAD. 

e r M ug/ml. 

RANGO DE SUSCEP- MODERADAMENTE 

CONCENTRACION TIBLES. SUSCEPTIBLES. 

0.25-128 8 16 
0.25-128 8 16 
0.25-128 16 32 
0.25-120 4 n 
0.25-128 16 32 
0.25-128 o1 B 
0.25-128 8 16-32 
0.25-128 8 16 
0.25-128 16 16 
0.25-128 16 -
0.25-128 0.5 1-4 
0.25-128 2 -
0.25-120 4 8 

o. 125-256 8 -o. 125-256 256 -
1: 19 2:38 -

TMP - SMX = Trimetoprim-sulfametoxazol. 

TOMADA DE Ll\ NCCLS. 

RES IS-

TENTES. 

32 
32 
6•1 
16 
6'1 
16 
64 
32 
32 
32 

8 
-

16 
16 

512 
4:76 
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/\GENTES 
l\NTIMICROBII\- · 

NOS 

AMPICILINI\ 
AZTREONAM 
AMIKACINA 
GENTAMICINA 
KANAMICINA 
TODRAMICINJ\ 
CEFOTAXIMA 
CEFTAZIDIMA 
CEFALOTINA 
1\C NALIDIXICO 
ERITROMICINA 
FURAZOLIDONI\ 
TETRACICLINI\ 
TRIMETOPRIM 
SULFAMETOXAZOL 
~'MP SMX. ·-

9. NU?¡tERO Y POR CIENTO DE CEPAS DE Cnmpylt:Jbilcter icjuni y Cnmpylo
bacter ~ SENSinf_,ES 1\ 16 1\GENTES J\NTIMICROBIANOS, MEDI01\S 
POR El, METOOO DE CONCENTRl\CTON INllIIHTORII\ MINIMI\ (CH! uq/ml). 

c I M ( ug/ml ). 

NUM. DE Rl\NGO DE NUM. DE POR CIEN NUM. DE POR CIEJ:l. NUM.DE 
CEPAS CONCEtJTRJl SENSI-- ~·o DE sEri, MOD. TO DE RES IS-

PRODJ\DhS CION. BLES. SIBLES. SEN. MOD. SEN TENTES 

51 b.25-128 26 51"0 19 97.3 5 
51 0.25-120 o o 1 2.0 50 
51 0.25-120 50 9B.O 1 2.0 o 
51 0.25-128 51 100.0 o o o 
50 0.25-128 50 100.0 o o o 
50 0.25-120 49 98.0 o o 1 
44 0.25-128 o 10. :! 30 01. B o 
44 0.25-128 o o 2 4.6 •12 
43 0.2S-128 o o o o 43 
51 0.25-128 50 90.0 o o l 
51 0.25-128 12 23.5 37 72.ú 2 
50 0.25-128 23 46.0 26 52.0 1 
51 0.25-120 41 00.4 ·o o 10' 
50 Q.125-256 o o o o 50 
50 o' 125-256 28 56.0 o o 22 
50 0.125-256 1 2.0 o o 49 

TMP-SMX = trimctoprim-sulfamctoxüzol 
( conccntracibn 1:5 de TMl1 -SMX). 

POR CIEN 
TO DE RE 
SISTENTES 

9.0 
90.0 

o 
o 
o 
2.0 
o 

<J5.<1 
lOo·.o 

2.0 
3.9 
2,0 

17.& 
1nb.o 
44.0 
98.0 
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AGENTES 

ANTIMICRO-

ll!ANOS. 

AMPIC!LINll 
llZTREONAM 
llMIKllCINA 
GENTAMICINA 
KANAMICINA 
TOBRAMICINA 
CEFOTAXIMA 
CEFTAZIDIMA 
CEFALOTINA 
AC. NALIDIXICO 
ERITROM!CINA 
FURAZOLIDONA 
TETRACICLINA 
TRIMETOPUM 
SULFAMETOXAZOL 
TMP - SMX. 

10. CONCEN'l'RACION INHinITORIA. MINIMAr;o • CONCEN'I'RACION I~ll!. 

OTTORIA MINIMl\
90 

DE 'jf CEPA::; DE C<impvlobactcr jciuni y 

Cumpylnbactcr S2.li.. A 16 AGENTES 1\NTIMICROBIANOS. 

e I M ( ug/ml ). 

NUMERO DE RANGO DE CONCEN- e I M50 e r M90 
CEPAS TRACIONES EN 

PROlll\DllS ug/ml. 

51 0.25-128 ··8 ·32 
51 0.25-128 120 128 
51 0.25-128 l 2 
51 0.25-128 0.5 1 
:io 0.25-128 4 o 
50 0.25-128 l 2 
44 0.25-128 16 32 
44 0.25-128 64 128 
43 0.25-128 128 120 
51 0.25-120 8 16 
'.il 0.25-120 2 4 
';O 0.25-120 1 2 
51 0.25-128 1 64 
50 0.125-256 256 256 
50 0.125-256 256 256 
50 0.125-256 256 256 

TMP - SMX trimctoprim-sulfamctoxazol {conccntraciOn 1:5 de TMP-SMX). 



•r l\ B L A 

AGENTES 
ANTIMICRDDTllNOS 

AMPICIJ.-lNA 
AZTREONAM 
AMIKACINll 

1 iNTl\MI CINll 
Nl\MICINll 
BRAMICINA 

CEFOTAXIM/\ 

;rTllZIMHlll 
FALOTINll 
• N/\LIDIXICO 
ITROMICINll 

FURl\ZOLIDONJI 
.TRllCICLINll 

IMETOPRIM 
SULFAMETOXllZOL 

;, J:!tP - SMX 
• TMP - SMX ~ 

l;l 

NUM. DE 
CEPAS 
PROD. 

51 
51 
51 
51 
50 
50 
~4 
44 
~3 

51 
51 
50 
r,1 
50 
50 
50 

NUMERO DE CEPAS DE CampytobrirtPr Jsi1wi 'J Cam1>i lohactcr ~ StJSCEP't'l 
ULES 1\ DlFEREN'rES CONCEN'rRl\.C IONES DE 16 AGENTES /\N'l'l M ICHOBI /\NOS, MEDT 
DAS POR EJ. ME'rooo DE CONCENTH/\CION INllIDITORIJ\ MINTM/\. -

NUMCRO DE CC:P1\S POI~ CIM (Ug/ml) POR ~8 hs. n 37vc 

0.25 o. !'j 1 2 ~ B lG 32 6~ 1 2íl 128 1,!,"i6 

1 1 7 17 19 5 1 
10 1 ~ 2(1 

l 11 32 5 1 l 
19 26 5 l 

l 13 16 16 4 
5 28 16 1 

1 7 25 11 
2 \3 23 r, 

1 1 1 40 
37 1) 1 

l 11 12 16 9 ., 
9 14 21 r, 1 
6 11 1:' 7 e, G ·¡ 1 

7 41 
1 :!7 
1 14 

Trimctoprim-Sulíamctox~zol (Conccntracion do 1 '5 de TMP-SM ). 

-
256 

:.!2 
35 
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AGENTES 

ANTIMICROBIANOS 

AMPICILINA 
AZTREONAM 
AMIKACINA 
GENTAMICINA 
KANAMICINA 
TODRAMICINA 
CEFOTAXIMA 
CEFTAZI11IMA 
CEFALDTINA 
AC. NALIDIXICD 
ERITRDMICINA 
FURAZOLIDONA 
TETRACICLINJ\ 
TRIMETOPRIM 
SULFAMETOXAZOL 
TMP -SMX 

-::TMP - SMX 

12. 

NUM. DE 
CEPAS 
PROD. 

51 
51 
51 
51 
50 
50 
44 
44 
•11 
51 
51 
50 
51 
50 
50 
50 

POR CIENTO DE CEPAS DE Cnmpylobactcr ~ :l_ C;impylob<ictar col i SENSJ. 
BLES A DIFERENTES CONCEN1'RACIOES DE 16 AGENTES ANTIMTCRODlt\NOS MEDIDAS 
POR EL ME1'000 DE CONCENTRACION INIHBITORII\ MINIMA. 

POR CIENTO DE CEPAS POH CIM (ug/ml) POR 40 hs. A 17ZSC. 

0.25 o.s 1. 2 4 8 16 32 6•1 120 120 Z5ú 

2.0 2.0 3.9 17. 7 51 .o 80,2 90.0 98.D IDO 
2.0 2.0 21. 6 49.0 100 

2 .o 23.5 87.3 96. l 96.1 98.0 98.D :100 
37.3 88.2 98.D 1()0 

2.0 20.D 60.0 92.0 100 
10,D 66.0 90.0 90. o 98.0 100 

2.3 2. 3 Je. 2 75.0 lnu 
4.6 34. 1 06 .4 IDO· 

2.1 4.7 7.0 100 
11..Ci 'Jll.O •JIJ,() 'Jll.O 'IH.fl llJO 

2.D 23.5 47 .1 70.4 <J&. 1 9f> .1 ~6.1 96.1 CJ6. 1 100 
18.D 46.0 os.o 98.0 98. o 98.D 98.0 98.D 100 
11 .B JJ.J Sú.7 70.6 00.-1 80.4 00.4 80.4 92.2 98.0 100 

J.1.0 IDO 
2.0 54.D 
2.0 20 .o 

Trimctoprim - Sulfilmetoxnzol (C•:>nccntrucir:in de 1:5 de TMP-SMX). 

256 

4•1.0 
70.0 
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7. D I S C U S l O N • 

Existe un gran nUmero de razones por l~s cua:es la enfer
medad producida por CamPvlobacter .i.!Ll...!!n1 y Campylobacter coli, 

habitualmonte no son detectadas, ya que se requiero de condi-

ciones de aislamiento y cultivo idOneas para el crecimiento de 

este microorganismo. 

Como se dijo anteriormente el papel patogénico de estos -

microorganismos en enfermedades humanas han sido recientemente 

reconocidas. 

La enteritis producida por Campylobactcr icjuni y Campylo 

~ coli, ocurre en todas las edades, pero principalmente -

en niños menores de 2 años de edad y la diarrea se puede pre-
sentar en diversas forma~ cllnicas como son: aguda, purulenta, 
teñida de sangre y es tambi~n acompañada por fiebre. En otros 

casos, la diarrea puede estar acompañada por vOmito y naUseas 
pero principalmente por deshidrataciOn y disturbios en el ba-

lance electrolltico. 

~os resultados de la presente investigaciOn sobre la sus
ceptiCilidad In Vitre de 51 cepas de Campylobacter ~ y -

Campylobacter co1i aisladas de pacientes en el Hospital Infan

til de Mcixico ''Federico Gbmez'' a 16 agentes antimicrobianos -
lltilizados, fue en general de acuerdo con lo reportado por 
otros investigadores (l,B,11,18,20,24,34,45,79). 

Se observO que los agentes Beta-lactamicos; ampicilina y 

aztreonam presentan diferencias en cuanto a actividad contra -
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Campylobacter joiuni y Campylobacter coli. En el mismo cstu-

dio, nosotros encontramos ademas una moderada actividad por -

parte de ccfotaxima, una nueva ccfalosporina parcnternl semi-

sintcitica que es aparentemente m~s eficaz contra Campvlobacter 

ieiuni y Campylobucter coli en comparaciOn con otras cefalosp,2 

rinas probadas. 

Los aminoglucOsidos dcmostr3ron ser muy activos contra -
Campylobactcr jejuni y Campylobacter coli. Siendo la gentami

cinu 1...?l agente antimicrobiano mas eficaz para inhibir el cree.!. 
miento de estas bacterias. El 68.2 % de nuestras cepas fueron 

inhibidas por gentamicina a una concentraciOn de 0.5 ug/rnl y -

todas fueron inhibidas a una concentraciOn de 2.0 ug/ml. Esto 
en general esta de acuerdo con lo reportado por Karmall y 

cols., (34). 

La gentamicina parenteral ha sido usada acertadamente en 
el tratamiento de septicemia producida por Campylobacter ~
.!li· El valor de la terapia oral _con agentes ant:.imicrobianos -

no absorbibles tales como gentamicina en enteritis por Campylo 
~ iciuni y Campylobacter coli es desconocido (34). Tam-

bién la gentamicina ha sido utilizada en asociaciOn con ampici 
lina en el tratamiento de meningitis neonatal producidas por -
Campylobacter jciuni (28). 

La eritromicina presentO una excelente activiad contra -
Campylobacter ieiuni y Campylobacter coli con un 96.1 % de ce

pas sensibles al agente antimicrobiano, lo que va de acuerdo a 
lo reportado por otros autores (0,20,34,45,74,76,79). En nue~ 

tro estudio sOlo 2 cepas fueron altamente resistentes a este -

agente antimicrobiano con una CIM = 128 ug/ml. 
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Las cepas de Carnpylobacter ieiuni y Campvlobactcr EQ.1i 

probadas furon en general sensibles a tet~aciclina, excepto 10 

cepas (17.6 ?~} que mostraron una elevada resistencia a este 

agente antimicrobiano con una CIM = 64 ug/ml y mayor de 128 
ug/ml, esto es probablemente debido a la presenci~ de pl~smi-

dos en cep~s de Cai:ipylobact.er ltll!lll. como :~a sido reportildO -

por Taylor y Tenover (71,72). 

Furazo1idona fue uno de los agentes s~ti~icrobianos que -

mostrO una excelente actividad contra l~s cep~s de C~mPylobac

~ ~y Campylobacter ~probadas. La furazolidona po

drla ser una adecuada eleccibn en el tratamiento de enteritis 

en los casos que se indique. 

También acido nalidlxico mostrO unu muy buena actividad -

contra las cepas de Campylobacter ~ y CQ.mpylobacter col i . 

probadas inhibiendo e1 98.0 % de dichas cepas a una concentra

ciOn de 16 ug/ml. 

Sulfametoxazol sOlo inhibiO el 56.0 ~; de las cepas de Cam 

py1obacter; an nuestro estudio la asociaciOn de trimetopri-sui 
fametoxazol mostrO nula actividad contra Campylobacter .i.!DJ:!n.i 
y Campylobacter coli. 

Trimetoptim es inactivo. Este agente antimicrobiano es -
uno de los 4 agentes antimicrobianos incorporados en el medio 

selectivo de Skirrow empleado en el Hospital Infantil de Mdxi
co "Federico GOmez", para el aislamiento primario de Campylo

~ a partir de evacuaciones. 
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s. e o N e L u s I o N E s. 

l. Xosotros logramos la adptaciOn de una técnica confiable 

para la Prueba de Susceptibilidad In Vitre a Campylobac

~ ~ y Campylobacter E.Q!.i. ya que ésta puede ser r,g 
producible. 

2. El PatrOn de Susceptibilidad encontrado fue: furazolido

na, gcntamicina, tobramicina, kanamicina, amikacina, y -

acido nalidlxico mostraron una excelente actividad. La 

ampicilina, eritromicina y tetraciclina tambiCn fueron -

activas con excepciOn de las cepas resistentes encontra

das. 

3. Asl mismo, aztreonam, ceftazidima, cefalotina fueron in~ 

ficaces contra estas cepas de Campylobacter jejuni y ~ 

nylobacter coli probadas. Trimetoprim-sulfametoxazol en 

una proporciOn en conentraciOn de 1:5 mostrO nula acti

vidad y todas las cepas furon resistentes a trimetoprim. 

4. Aunque es discutible el uso de agentes antimicrobianos -

en el tratamiento de las diarreas bacterianas producidas 

por Campylobacter jeiuni y Campylobacter ~, nuestros 

resultados sugieren que furazolidona, gentamicina, tobr~ 

micina, amikacina, kanamicina yacido nalidlxico son al

tamente activos contra las cepas de Campylobacter i!ti.fill.i 
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y Campylobactor S2.1.i probadas de pacientes pedi3tricos -
con diarrea y pueden ser de utilidad en infecciones sis

temicas producidas por estas bacterias. 

5. Si los agentes antimicrobianos continuan siendo adminis
trados en forma emplrica para el tratamiento de la dia-
rrea aguda bacteriana, el desarro1lo de cepas resisten-

tes se verla incrementado, por lo que el presente estu-
dio resulta de gran utilidad para proporcionar al médico 
una gula en la elecciOn del agente antimicrobiano par~ -

el tratamiento de la enteritis y de tas infecciones sis

temicas producidas por Campylobacter. 
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