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1. INTRODUCCION 

A lo largo de la historia del hombre los antibióticos han tenido un papel 

Importante en su vida. Se conoce el uso de innumerables plantas medicinales y de 

otros organismos que poseen propiedades terapéuticas efectivas contra diversas 

enfermedades. En el antiguo Egipto usaban pan mohoso para curar enfermedades 

Inflamatorias. Empleaban los humus de los bosques, de las orillas de los ríos y de 

estanques, los cuales eran comúnmente ingeridos por personas con cultos geofágos. 

Estos abonos probablemente contenlan cepas de estreptomices y otros actlnomlcetos, 

productoras de antibióticos [32]. Conociéndose por primera vez, Ja producción de 

antibióticos, a partir de fuentes naturales de origen bacteriano (orden Actinomycetales 

y Eubacteriales), hongos (principalmente Imperfectos) y plantas medicinales. [53] 

El descubrimiento y uso de sulfonamidas en los años 30's dio origen a Ja era 

de la quimioterapia antlmlcroblana, revolucionado el tratamiento de diversas 

enfermedades Infecciosas causadas por bacterias tanto gramposltlvas como 

gramnegatlvas. En este período surgió Ja producción de penicilina y estreptomicina 

consolidando así el uso de antibióticos [40,53]. Actualmente, el uso de estos 

medicamentos ha mejorado considerablemente la calidad de vida de los hombres, 

contribuyendo a reducir la tasa de mortalidad. Constituyen una clase de fármacos 

ampliamente usados en medicina, veterinaria y agricultura como aditivos en alimentos 

animales, promotores de crecimiento y protectores de plantas. [9,40,53]. Sin embargo 

la evolución de Jos agentes antimlcroblanos ha revelado que algunos organismos son 

naturalmente resistentes. (53] 

Diferentes pruebas de sensibilidad se utilizan para determinar el perfil de 

resistencia de diferentes microorganismos. Los métodos de dilución en agar o en 

caldo miden cuantitativamente Ja actividad in vitro de un agente antimlcrobiano a 

diferentes concentraciones, determinando igualmente la concentración mínima 

inhibitoria (CMJ), a Ja cual se inhibe completamente el crecimiento bacteriano 

[2.12,32]. 

Las bacterias han evolucionado desarrollando diferentes mecanismos de 

resistencia para asegurar su sobrevivencia, ya sea por mutaciones en el cromosoma 

o adquiriendo Información genética nueva [16], por determinantes genéticos 

(plásmldos, transposones y fagos) (40). Los plásmldos son estructuras subcelulares 



2 

de ADN de origen extracromosomal, transferidos de un organismo a otro por 

conjugación, que codifican Información para la producción de sustancias que 

hldrollzan, lnactivan o impiden la entrada de los antlmicroblanos a la bacteria evitando 

su muerte [30!. Los plásmidos pueden ser portadores de genes de resistencia, y 

poseen segmentos móviles de ADN llamados transposones, que tienen la capacidad 

de brincar de un plásmldo a otro, o de este al cromosoma. El transposón puede 

transportar resistencia simple o multiple, y surge cuando el mismo mecanismo 

confiere resistencia a varios agentes anlimicroblanos que comparten una porina o un 

sitio celular blanco común en la célula para una enzima modificadora particular [29!, 

originada por mutaciones secuenciales adquiridas por moléculas de ADN transferibles 

(factores A) [40,49]. El descubrtmlento de la resistencia transferible marca las pautas 

para comprender la rápida diseminación de factores de resistencia a través de 

distintos géneros y especies bacterianas los cuales presentan diferentes perfiles de 

resistencia, que es considerado como la respuesta que presenta un microorganismo 

a los antimlcrobianos, determinando un patrón fenotípico caracterlstico de una especie 

particular. 

Diversos estudios muestran la presencia de bacterias resistentes en hospitales, 

comunidades, medicina veterinaria y agricultura [12,41]. Este problema es evidente 

en bacterias gramposltlvas y gramnegativas, asl como también en la flora bacteriana 

de la piel, Intestinal y farlngea de pacientes hospitalizados (estafilococo coagulasa 

negativo y corinebacterlas) (4]. En algunas comunidades han observado resistencia 

en Sa/rnonella spp., Shigella spp., Escherichia colt. Neisseria gonorrhoeae, 

Haemophi/us lnfluenzae y más recientemente en Streptococcus pneumoniae. [4, 17] 

El fenómeno de resistencia atrajo la atención mundial en la década de los sos, 

en donde encontró resistencia múltiple a teu·aclcllna, cloranfenicol. estreptomicina y 

sulfonamidas, en Strige/la spp. y E. col/, este perfil de resistencia fue observado en 

la flora intestinal de algunos pacientes [4, 17,40]. Igualmente han ocurrido brotes de 

salmone!osis abarcando algunos países de América Latina y parte de México, donde 

se detectó resistencia a sulfonamidas, tetraciclina. cloranfenicol y otros agentes 

antlmlcrob!anos [24,49]. El pertil de resistencia que presentan estos microorganismos, 

Implica antibióticos comúnmente usados en brotes epidémicos [49], y la resistencia 

desarrollada por estos microorganismos depende de factores de resistencia 
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(plásmidos R), semejantes a los encontrados en S. dysenteriae responsable de las 

epidemias ocurridas en el pasado [23,34,49j. 

En Bangladesh, India, Sri Lanka y, recientemente, en Blrmanla [23,26j, 

surgieron brotes epidémicos de enfermedades entéricas, Jo que trajo como 

consecuencia un aumento de patógenos entéricos resistentes, en países en vías de 

desarrollo originado por el brote de cepas multirresistentes. En Bangladesh, el 

serotipo predominante fue S. flexneri resistente a trimetoprim y sulfametoxasol (TMP

SMX) manliestando cambios en su perfil de sensibilidad, así como también en el 

serotlpo dominante por el serotipo de S. dysenteriae Tipo 1 con resistencia a otros 

antibióticos. [5,57] 

La resistencia bacteriana en países desarrollados se sitúa en niveles Inferiores 

a Jos establecidos por la Organización Mundial de la Salud (OMS); específicamente 

Ja resistencia en Escherichia col/, en hospitales de Estados Unidos donde la 

prevalencia es baja [55], no así en países en vías de desarrollo donde tiende a 

aumentar [34j, la resistencia a TMP-SMX, TMP y otros antibióticos [39,40j. Estas 

cepas se recuperaron principalmente de infecciones del tracto urinario, algunos de 

estos microorganismos presentaron resistencia a estreptomicina y sulfonamidas. [55j 

Trabajos realizados en Brasil, Honduras y Costa Rica revelan un alto grado de 

resistencia y manifiestan que no es un fenómeno aislado. [43j 

La evolución y uso de Jos antlmlcroblanos ha ejercido una presión selectiva 

sobre bacterias resistentes, representando una amenaza constante de genes de 

resistencia transferibles, directa o indirectamente a organismos potencialmente 

patógenos para el hombre [18,34j. 

Los pacientes hospitalizados con terapia antimicrobiana frecuentemente 

presentan infecciones por gérmenes reslstentes'[25,41] y la mayoría portan bacilos 

gramnegativos resistentes en su flora Intestinal [4,59j. Igualmente, esta problematica 

se manifiesta en diferentes comunidades mostrando porcentajes altos de resistencia 

[23,47], lo que repercute en el aumento de algunas enfermedades Infecciosas, y las 

causas de esta resistencia puede diferir en la flora gastrointestinal tanto en pacientes 

hospitalizados como en la comunidad [18,34j. En famlllares de pacientes, personal 

hospitalario é individuos de comunidades urbanas y rurales se detectó resistencia a 
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dtterentes antibióticos, mostrando una mínima diferencia en la resistencia desarrollada 

por estas personas [31,41,44,55). 

La resistencia bact!lriana no es un problema que se encuentre confinado 

exclusivamente a: personas adultas, detectandose también entre la población Infantil, 

. por lo que es considerado un Importante problema de salud pública en el mundo. 

Estudios realizados sobre la colonización Intestinal por flora enteropatógena en la 

población Infantil de diversas partes del mundo tanto de zonas urbanas como rurales, 

muestran que en los primeros años de vida de los niños, los principales causantes de 

desordenes gastrointestinales son E. coli enteropatogénlca, de Shigelfa y Salmonel/a. 

entre otros microorganismos que tienen variación estacional, varlabllldad por 

residencia urbana o rural, clase socioeconómlca, localización geográfica y 

particularmente la edad del hospedero [15,16,63). En países en vías de desarrollo 

existen fallas en la terapia antimlcrobiana en ei' tratamiento de la gastroenteritis 

pediátrica, originando el surgimiento de resistencia en bacterias comensales 

Intestinales [39), y en patógenos entéricos {57); y habitualmente en estos paises 

ocurren frecuentemente muertes infantiles ocasionadas por la diarrea causada por 

flora enteropatógena [15, 16]. En niños atendidos en centros médicos de paises 

desarrollados revelaron que el 28% de niños no hospitalizados y sin terapia 

antlmlcroblana son portadores de bacilos gramnegativos resistentes a trimetoprim y 
amplclllna, predominando entre ellas E. coli, Pseudomonas spp., Citrobacter spp., 

[39,54,58). Este fenómeno se ha observado tanto en niños con diarrea como en niños 

sanos (15]. Estudios comparativos realizados en diferentes países, se encontró en 

niños sanos colonización bacteriana resistente a diferentes antlmlcrobianos y esta 

resistencia varía de un país a otro. [37) 

En México, el escaso conocimiento sobre la resistencia antimicrobiana ha 

favorecido que el uso de los antibióticos se rija de acuerdo a normas establecidas en 

los paises desarrollados; sin embargo, el comportamiento de la resistencia en estos 

países parece haberse establilzado, no así en paises en vías de desarrollo donde el 

fenómeno continua en aumento (37). Esto se ha relacionado, en parte, por el uso 

Indiscriminado de antibióticos, fomentando el surgimiento de microorganismos 

resistentes a una gran variedad de antimicrobianos (4). 
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2. JUSTIFICACION 

Debido al uso generalizado de los antibióticos se logró un gran avance en et 

tratamiento de diversas enfermedades Infecciosas, contribuyendo así a mejorar la 

calidad de vida de los Individuos. 

Sin embargo este uso se ha acompañado de un incremento evidente en la 

selecclón de resistencia bacteriana, manifestado por fallas en el tratamiento de 

diversas Infecciones. 

Hay datos epldemlologlcos que muestran un uso frecuente de los 

antlmlcroblanos en la comunidad de estudio, as[ como su uso Indiscriminado en 

enfermedades diarreica. Otro factor que favorece esta problemática es la compra de 

antibióticos sin que se requiera receta médica, por lo que ta población en general, 

puede adquirirlos y. aplicarlos sin restricción alguna, contribuyendo al aumento de 

bacterias y patógenos resistentes. [6,7,8,11] 

En forma general los antibióticos más frecuentemente usados son las 

penicilinas (43%) entre las que se Incluye amplcllina, sulfonamidas (7%) como el 

sulfametoxazol, tetraclcllnas (6%), entre otros. Especfficamente, en episodios de 

enfermedades respiratorias, los habitualmente empleados fueron: amplcillna, 

cotrimoxazol y en casos de diarrea aguda las tetracicllnas ocuparon el primer lugar 

en uso en la comunidad, seguidas por catrtmoxazol, amplcilina y furazolldana.[6] 

No obstante, existe poca Información sobre el fenómeno de la colonización 

entérica por bacterias resistentes, a consecuencia de este uso de antibióticos, en 

Individuos sanas en la comunidad, ya que solo se han realizado estudios en 

poblaciones cerradas (hospitales y guarderías). 

Con estos antecedentes es Importante realizar investigaciones acerca de esta 

problematlca, para determinar y conocer ei perfil de resistencia bacteriana, 

especfficamente en la población Infantil de diferentes países en vías de desarrollo. 

Es necesario a este respectó, determinar en la población sana a nivel comunitario, el 

comportamiento de este fenómeno que día a día toma más Importancia. 

Este estudia es la fase Inicial para conocer y demostrar la magnitud real de 

esta asociación: uso Indiscriminado de antibióticos y un alto riesgo a contraer 

enfermedades Infecciosas por cepas bacterianas resistentes. 
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En concreto, con el fin de contribuir en la Investigación de esta problemática 

presente en nuestro país, se pretende dar a conocer el perfil de colonización por 

gérmenes resistentes en la flora Intestinal de un grupo de niños de una comunidad 

del Distrito Federal. México. 
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3, OBJETIVO GENERAL 

Determinar la frecuencia de colonlzaclón entérica por bacterias resistentes a 

uno o varios antibióticos en una cohorte de niños menores de dos años de edad, 

seguidos durante tres meses y residentes de una zona rural de la ciudad de México. 

3, 1 OBJETIVO ESPECIFICO 

Determinar el perfil de resistencia bacteriana de la flora Intestinal de niños sin 

diarrea para los siguientes agentes antlmlcroblanos: amplclllna, trlmetoprim, 

tetraclcllna, cloranfenlcol, gentamlclna, nitroturantoína y norfloxaclna. 
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4. MATERIALES Y METODOS 

4.1. PACIENTES 

Se Incluyeron en fonna prolectiva, 20 niños sanos menores de dos años de 

edad. Los niños eran residentes de San Pedro Mártir, Tlalpan, y participaban en un 

estudio sobre vlgllancla de enfermedades diarreicas, realizado en esta zona por la 

unidad de Epidemiología del Departamento de lnfectología, del Instituto Nacional de 

Ja Nutrición Salvador Zublrán. Se Incluyeron niños sanos, normales, que no hubiesen 

tomado antlmlcroblanos dos semanas antertores al estudio. Se excluirían del estudio 

a los niños que recibieron antibióticos antes del Inicio del estudio. Los niños se 

dividieron en dos grupos de diez por razones de trabajo, el primero se siguió del 

2Nll/90 al 30/X/90 y el segundo grupo del BIX/90 al 8/1/91. Se colectaron muestras 

fecales (la prtmera del día) cada semana durante tres meses, obteniendose 12 

muestras en total (4/mes). Se realizaron entrevistas a las madres de los niños y se 

aplicaron cuestionarios con el propósito de recavar Información de los niños, con el 

propósito de averiguar si habían padecido diarrea u otra enfermedad Infecciosa, y por 

Jo tanto que hubiera consumido algún antibiótico durante las dos semanas previas a 

la entrevista. Las muestras y la información relativa a los niños fueron colectadas por 

un equipo de trabajadoras de campo del Departamento de lnfectología. 

4.2. TRANSPORTE Y MANEJO DE LAS MUESTRAS. 

Las heces se transportaron en medio de Cary Blalr o en recipientes estériles 

al laboratorio de enteropatógenos del Depto. de lnfectología, donde se registraron y 

una fracción de la muestra se llevó al laboratorio de Microbiología Clínica del mismo 

Departamento, en donde se sometieron a dos pruebas de sensibilidad antimlcroblana: 

primero al método de escrutinio (o tamizaje) y segundo las cepas resistentes así 

detectadas, a una prueba confirmatoria (por el método de mlcrodlluclón en caldo). 



4.3. METODO DE SENSIBILIDAD POR DILUCION EN AGAR CMETODO DE 

ESCRUTINIO DE SENSIBILIAD ANTIMICROBIANAI. 

Se Introdujo un hisopo estéril en la muestra, y se colocó dentro de un tubo de 

ensaye con 2 mi de solución salina estéril 0.65% , para obtener una suspensión 

aproximada de 1:10, de esta suspensión, se Inocularon siete cajas de agar 

MacConkey [Merck & CO., lnc., México O.F] con diferente concentración de antiblótlco 

[MCA): amplcilina 64 µg/ml (A) [Bristol-Myers Squibb de México, S.A. de C.V.J, 

trimetoprlm 16 µg/ml (TMP) [Senoslan, México O.F], tetraciclina32 µg/ml(TE) (Brlstol

Myers Squlbb de México], cloranfenlcol 50 µg/ml(CL) [Parke-Davls, México, D.F], 

gentamiclna 16 µg/ml (GE) [Shering Plough, México, D.F], nitrofurantofna 200 µgfml 

(NF) [Productos Mavl, México, D. F) y norfloxacina 16µg/ml (NOR) [Laboratorios 

Prosalud, México, O. F.) estas concentraciones se usaron de acuerdo a los criterios 

de la NCCLS y una caja de medio de cultivo sin antibiótico para control de 

crecimiento. Se Incubó a 37' C por 18-24 hrs. Si se obsuvaba crecimiento se 

consideró que el germen era resistente a la concentración del antibiótico en la placa 

de agar. 

4.4. METODO DE REFERENCIA O CONFIRMATORIO DE LA SENSIBILIDAD 

CMETODO DE MICRODILUCION EN CALDO). 

Solamente a los aislados de é. col/, Shlgel/a spp., Sa/monel/a spp. y K/ebslel/a 

spp., por este método se les determino la concentración mfnlma Inhibitoria (CMI). Los 

CMI se realizaron de acuerdo a los métodos establecidos por la NCCLS (2, 12}. La 

concentración Inicial de las mlcroplacas (A.H. Thomas, USA) para A, TMP, TE, CL, 

GE, NOR fue 256 µgiml y para NF aoo µgfml, con dilución progresiva. 

Se ajustó la suspensión bacteriana en solución salina estéril (0.85%) de cada 

aislado a una turbidez de 0.5 de MacFarlan (1.5x10' unidades formadoras de colonia 

(UFC/mij), se tomaron con una micropipeta (Eppendorf, N.Y .. USA} 10 mlcrolltos (µ1} 

de cada suspensión y se adicionó a un tubo de ensaye con 10 mi de solución 

amortiguadora de fosfatos (PBS) estéril, teniendo una concentración final de 1.5x1 O' 

UFC/ml, de esta dilución se Inocularon 50 µl a las microplacas con una mlcroplpeta 
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multlcanal (Eppendoñ, N.Y .. USA), agregandose a cada uno de los pozos de las 

mlcroplacas. Se envolvieron en bolsas de plástico y se incubaron a una temperatura 

de 35° e durante 16-20 hrs. 

• LECTURA DE LOS CMI. 

Las mlcroplacas se colocaron en un espejo mlcrotitulador (Cooke Englneering 

Company, Virginia, USA) para su lectura. La lectura de la cepa control debió coincidir 

con los Intervalos de sensibllldad propuestos por la NCCLS para las cepas control, se 

definió a un microorganismo como resistente o sensible, de acuerdo a las categorías 

propuestas por el Natlonal Commltee tor Cllnlcal Laboratory Standards (NCCLS). 

(Cuadro 1) 

4.5. !Ql:NT!FICACION. 

Todas las colonias diferentes que se aislaron en las placas de MCA se 

Identificaron por macro método convencional [2], que Incluye los siguientes substratos: 

agar trtple azucar {TSI). agar de hierro y llslna (LIA), citrato de Slmmons (Cl1), agar 

MIO (movllldad-lndol-omltina), agar SIM (sulfhldrfco-lndol-movilldad), caldo Voges

Proskauer (VP) y caldo urea (URE) [Bloxon, México, D.F]. Si el patrón fenotípico no 

era suficiente para identificar el género y especie, se realizaron las siguientes pruebas 

adicionales: oxidase [Sigma Chemlcel Co., USA]; descarboxilaclón de llslna, ornitlna 

y arglnlna dehldrolasa [Merck & Co., !ne. USA], fermentación de carbohldratos : 

adonltol, manito!, dulcitol, lnositol, rafinosa, ramnosa, arablnosa y xllosa [Sigma 

Chemlcal Co., USA];' oxidación-fermentación de glucosa; producción de DNAsa; 

crecimiento a 42'C, utilización de malonato, hldrollsis de urea de Christensen, 

producción de fenilalanlna desamlnasa, B-galactosldasa y utillzacl6n de acetato de 

sodio. (21,22] 

Las bacterias Identificadas por morfología colonial y pruebas bioquímicas, como 

Shigella spp. o E. col/ gpo. A-D se aglutinaron con el antisuero especifico [Blgaux 

Diagnostica, México D.FJ. Una colonia de cada germen sospechoso se resuspendio 

en una gota de solución salina Isotónica, se agregó una gota de solución de 

acriflavína, sobre un portaobjeto limpio y se adicionó una gota del antisuero. se agitó 
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durante 5 mfn., en un agitador (Variable Speed Rotator, Parsfppany, N.J., USA) y se 

observó en el microscopio. (21) 

4.6. CONTROL DE CALIDAD. 

Se utilizó E. col/ ATCC 25922 como control, Ja cual se sembró en una caja de 

MCA de cada lote. Las placas de MCA se almacenaron a una temperatura de 4ºC 

por quince días como máximo. 

Para la determinación del CMJ también se utilfzó E. col/ ATCC 25922. 

Se utilizaron Jos puntos de corte de resistencia en CMl propuestos por Ja 

NCCLS para Jos antibióticos probados en el estudio. 

CUADRO 1. Puntos de corte de resistencia propuestos por la NCCLS. 

Antibiótico Puntos de corte para resistencia. 

Amplcfllna 32 µg/ml 

Trimetoprim 16 µg/ml 

Tetraclcllna 16 µg/ml 

Cloranfenlcol 25 µg/ml 

Gentamlclna 6 µg/ml 

Nltrofurantolna 100 µg/ml 

Nor11ol<8Cina 32 µg/ml 

4.7. ALMACENAMIENTO DE LAS CEPAS. 

Las cepas resistentes se guardaron en viales con agar nutritivo con una 

concentración baja de antibiótico al que fue resistente y se guardaron a 4 ºC. 

4.8. PERFIL DE COLONlZACION DE LOS NIÑOS. 

Se definieron los siguientes perfiles de colonizacfón para los niños: 

Colonfzación continua cuando se observó una colonizacfón ininterrumpida ó 

Interrumpida sólo por una semana por algún germen resistente; Intermitente, cuando 

existieron dos períodos de colonfzaclón separados entre si, por un espació de al 

menos dos semanas libres de colonizacfón; recurrente cuando existió en más de dos 
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períodos de colonlzaclón separados entre ni, por un espacio de al menos dos 

semanas libres de colonlzaclón, y esporádica cuando se presentó colonización en un 

solo período para posteriormente desaparecer hasta el fin del seguimiento 

mlcroblológico del niño. 

4.9. ANALISIS ESTADISTICO. 

Para determinar la eficacia del método de escrutinio (método de dilución 

en agar), se eligió como prueba confirmatoria al método de microdlluclón en caldo 

(método de referencia) y se calcularon los índices de sensibilidad, valor predictivo 

positivo [61). La senslbilldad Indica la proporción de cepas resistentes según ambos 

métodos (verdaderos positivos), del total de cepas resistentes según el método 

confirmatorio (total de positivos). 

S = sensibilidad 

VP = verdadero positivo 

FN = falso negativo 

s = __ ve~_x 100 

VP +FN 

El valor predictivo positivo es la proporción de resultados positivos por el 

método de escrutinio y fueron confirmados por el método de microdllución en caldo 

del total de resultados positivos por el método de escrutinio. 

··· .. ·· 
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5. RESULTADOS 

5.1. RECUPERACION DE LOS AISLADOS CLINICOS. 

Durante el periodo de estudio, recibimos un total de 260 muestras de 20 niños 

seleccionados al azar, en promedio 13 muestras por niño. De estas muestras se 

recuperanron 528 gérmenes: 255 E. coll lo que representa el 48% de aislamiento y 

Klebslella spp., Enterobacterspp., Pseudomonas spp., Acinetobacterspp. presentaron 

porcentafes de aislamiento variables, como se muestra en el Cuadro 2. 

CUADRO 2. Frecuencia de aislamientos por género. 

Germen No. Mfcroorganlsmos Expresado como 
porcentale 

Esohsrlchla col/ 255 48.3 

Klebslolla spp. 70 13.2 

Enterobacter spp. 54 10.2 

Pseudomonas spp. 54 10.2 

Aclnetobactsr spp. 27 5.1 

Citrobscterspp. 20 a.e 

Proteus spp. 12 2.3 

Escherlchls col/ gpo, A·D 11 2.1 

Morgane/la sp. 8 0.6 

Shlgollaspp, 5 0.9 

Aeromonss spp. 5 0.9 

ProVidencls. spp. 4 0.7 

SdrfllUaspp. 2 0.4 

TOTAL 528 100 

En la cuadro 3 se desglosa la frecuencia de aislados clínicos por género 

y especie. De estos microorganismos encontramos como causantes de diarrea a S. 

boydli, S. sonnel, A. cavia, A. hidrophi/a, E. co/i y E. col/ gpo. A·D. 



CUADRO 3. Frecuencia de aislamiento por especie. 

- No. de C9!1.11.A ~ de ülamllrio 

E.d ... .... 
E.collt>DD.4 o 1t 2.1 

E.'-..,.., 1 0.2 

-~-~- • cu 

s.- 2 0.4 
___ ..,_ 

"" ... 
K.--- .. ... 
K. ........ • o.a 
Etlr.roN.:twdt»c .. .. 7.2 

E.- • '·" E.-- • 1.1 

E.Utk ... kl 2 0.4 

.,.,._......., .. ,. ... 
c.-.,,. 1 0.2 

c.- 1 0.2 

ProMul ... .s....;. • 1.5 

P. mhbll• • 0.7 

...._...,.,,...,.,. .... .,¡ • . .. 
-~ • ... 
P.- 1 0.2 -- 1 0.2 

s.- 1 0.2 

---~-- 2 0.4 

P.- 5 ... 
P.- .. ... 
~--"-""''• • ... 
............. .- 4 0.7 

.................. 1 0.2 ...,.,_,.,.,. 11 12 ... _ 
ID 1.0 

TO'l'AL ... 100 

S.2 SENSIBILIDAD A ANIIMICROB!ANOS POR EL METQDO DE TMf!ZNE y 
POR EL METODO DE MICRODILUC!ON EN CALDO. 

14 

Un porcentaje imponantc de las cepas de E. coli, E. co/i gpo. A-0, Shíge/la spp., y 

Klebsie/la spp., mostraron resistencia a ampicillna. En los tres últimos géneros, la resistencia 

a trimetoprim fue similar, en el caso de E. coli, el porcentaje de cepas resistentes a este 

anlibiólico fue más alta. Para tetraciclina se tuvo una resistencia mayor para Shigella spp., 

y E. coli, en porcentajes menores E. coli gpo. A·D y Klebsie/la spp.. E. co/i presenró un 

porcentaje de resistencia alto a cloranfcnico1. v en un oorcentaie menor de resistencia en 
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Klebs/el/a spp. Para los gentamiclna, nltrofurantoina y norfloxacina, los cuatro géneros 

mostraron p0rcentajes de 1CSistencia menores (Cuadro 4). 

CUADRO 4. Número y porcentaje de cepas !CSlstentes (Eschtrichia col~ 

Escherichia coli gpo A-D, Shigella spp. y Kkbs/el/a spp.), a siete antibióticos 

probados por el método de tamizaje y de microdilución en caldo. 

- 1 - 1 Mikodact.tamlui• 1 ~de~lud6n.n 

A 23!5 (92,1) 234(11.B) 

TMP 205(77.0) 197(14.5) 

TE 102(04.1) 159(82.5) 

E.call et. 103 (40.4) 103 (40.3) 

(255) GE 20 (10.2) 12 (4,7) 

NF • (1.5) • 
NOR 1 to.4\ 1 

A 8(54.0) 8 (SU) 

TMP •(27.3) • (27.3) 

TE 0(454) 5 (45,4) 

E. call gpo. A4l CL o o 
(11) GE o o 

NF o o 
NOR o o 

A 2(40) 2(40) 

TMP 1 (20) 1(20) 

TE 4(80) • (80) 

Sll/gtlaapp. CL o o 
(O) GE o o 

NF o o 
NOfl o o 

A 31(44.0) :u (44.3) 

TMP 27(38.0) 21 (30) 

TE 13 (18.G) 12 (17.1) - .... et. 11 (Ul.9) 11(15.7) 

(70) GE 2(3.1) 1(1.4) 

NF l(1.S) 1(1.4) 

NOR o o 

Nota: Solo se eligieron a E. col~ E. co/i gpo. A-D y KlebsU.lla spp. para realizarles 

sensibilidad por microdilución en caldo, por considerarse como marcadores de flora entérica 

y como patógenos a Shigel/a spp .. 

Estos resultados muestran una alta sensibilidad y valor predictivo positivo del método 

de dilución en agar comparado con el método confirmatorio (microdilución en caldo) para el 

estudio de la resistencia de E. coli, E. co/i gpo. A-0, Klebsie//a spp. y Shigel/a spp. y no se 

encontró diferencias significativas entre ambos métodos (Cuadro 5) 
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CUADRO S. Sensibilidad (S) y valor predictivo positivo (VPP), del método de agar 

de MacConlccy con antibiótico con respecto al método de microdllución en caldo. - VPP 

Ampldln& IDO .... 
Trimetoptfm IDO 100 

T-m IDO 07.2 

Cloron- IDO 100 

Gom.mdna 100 .... 
Nlrofurat'lt!M• IDO eo -- 100 100 

En lo que concierne a los otros microorganismos recuperados, solo se detennino 

seoslbllldad por el método de escrutinio y mostraron. una resistencia heterogénea con los 

siguientes perfiles de resistencia obtenido por antibiótico: 

éinu!W!lJ!;!: 

Aeronwnas spp. > Serratia spp. > Enterobactu spp. > Pseudomonas spp. > Proteus spp. y 

MorgtJM/la morgoni > Citrobocter spp. > Acinetobacter spp .. Provitkncia spp. no mosttó 

icslstencia a este antlmicrobiano. 

Trimetoprim: 

Cilrobaclt!r spp. > Pseudomonas spp. > Prolt!us spp. > Enlt!robacter spp. >Providencia spp. 

> Acilletobacter spp. > Provkkncía spp.. Aeromonas spp. y Morgane//a morgani no 

presentaron relsisteocia. 

Tetraclclina: 

Prolliüncia spp. > Pseudomonas spp. > Morganello morgoni > EnJero/Jaclt!r spp. y 

Adnetob<lcter spp > Proteus spp. > Citrobacter spp.. No se encontró resistencia en 

Aeromonas spp. y Serrotía spp. 

Cloranfenjcol: 

Aeromonos spp. y Citrobacter spp. > Morganel/a morgani > Acinetobacter spp. > 

Enterobocter spp y Pseudomonas spp. > ProU!US spp.. Provúlencia spp. y Serrada spp. no 

mostraron resistencia . 

.Ql~: 

Acinetobacter spp. > Pseudomonas spp. . Los demás microorganismos presentaron resistencia 

a este antibiótico. 
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Nltmfurantolna: 

Serratia spp. > Acinetobacter spp. > Providencia spp. > Psudomonas spp. > Proteus spp. > 

Enterobacter spp.. No se encontró resistencia en Morganella morgani, Cilrobacter spp. y 

Aeromonas spp .. 

Norfloxacina: 

Acinetobacter spp. > Pseudomonas spp .. Los otms gérmenes no presentaron resistenlca a este 

fármaco. (Cuadro 6) 

CUADRO 6. Porcentaje de resistencia a siete antibióticos en otras enterobacterias y 

bacilos gramnegativos no fermentadores. 

Germen (n) Porcentaje de resistencia por el método de tamlzaje 

A TMP TE CL GE NF NOR 

Enterobacter spp. (54) 33,3 40.7 18.5 9.2 o 1.8 o 
Cffrobacter spp. (24) 15 70 10 25 o o o 
Proteus spp. (12) 25 41.7 16.7 8,3 o 8.3 o 
Morgan•lla margan/ (6) 25 o 37.5 12.5 o o o 
Provid•ncla spp. (5) o 20 60 o o 20 o 
SerraUa spp. (3) 66.6 o o o o 33.3 o 
Psaudomonas spp. (54) 31.5 42.6 42.6 9.2 16.6 16.6 1.8 

Aeromonas spp. (5) 75 o o 25 o o o 
Acln•tobacter spp.(27) 3.7 14.8 18.5 11.1 62.9 22.2 3.7 

Por otra parte al realizar el análisis del perfil de resistencia por germen, se 

encontró en E. coli (n= 255) porcentajes de resistencia elevados, predominando la 

resistencia a ampicillna, trlmetoprlm y tetraclcllna, en el caso de cloranfenlcol se 

registró una resistencia menor. La gentamicina y nltrofurantoína mostraron índices 

menores de resistencia, y para norfloxaclna la resistencia no fue significativa. 

Flg. 1) 
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bJNOR 

RESIST. EN MIC 

FIGURA 1. Pon:enta¡e da cepas resistentes de Escherlchla col/ (n • 255) de acuerdo a 1 
método de mlcrodlluclón en caldo. · 

E. coli gpo. A·D (n= 11), mostró un perfil de resistencia similar al de E. co/i, con 

alta resistencia a amplclilna y tetraclcilna por ambos métodos y en grado menor a 

trlmetoprlm. (Flg. 2) 

110 

50 

~40 s 
ii30 .. .. .. 
~20 

10 

o 
RESIST. EN MIC 

FIGURA 2. Porcentaje de resistencia en Esch•rlchla col/ gpo. (n• 11) A·D 
por el método mlcrodiluclón en caldo. 
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Shlgella app. (n• S) mostró un petfll da resistencia dttarente con porcenlajes altos de 
resistencia a tetraclcllna, y una resistencia mancr a amplc/Una y lrimatoprfm. No so encentró resltancla 
para los otros antiblcltioc:os probados. (Flg. 3) 

,....~~~~~~~~~~~~~~ 

100 

10 

!!! 
u .A 
1 80 

c:;¡TMP 

IC 
40 

0TE 
w 
Q 

ti 

20 

o 
RESIST. EN MIC 

FIGURA 3. Porcenlaje de cepas de Shlgella spp., (n= 5) reslstenlos a dlveraos antibióticos, de 

acuerdo al método de mlcrodlluc16n en caldo, 

Klebslolla spp. (n= 70), two un porcentaje da resistencia alto a amplclllna y 

lrimetoprlm. Tetraclcllna y cloranfenlcol tuvieron una roslslancla parecida, no obstante esta 

fue inferior a la de los dos primeros anllblótlcos. (Flg. 4) 

50 

40 .A 
!!! CdTMP 
u 

!JTE eªº 
iii i;:!cL 
IC 5JGE 11120 
Q 

0NF ti 

10 
bJNOR 

RESIST. EN MIC 

FJGURA 4. Porcentaje de resistencia de KJebsle/la spp,, (n• 70) por el método de mfcrodilucfón 

en caldo. 
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Considerando todas las cepas de E. col/, Shlgella spp., E. col/ gpo. A-D 

y Klebs/el/a spp., se observó un porcentaje alto de resistencia a amplclllna, a 

trimetoprlm, a tetraclcllna y cloranfenlcol, sin embargo, para gentamlcina. 

nitrofurantolna y norfloxaclna en genenral para estos cuatro microorganismos 

mostraron porcentajes de resistencia menores. (Flg. 5) 

1DD 

.A 
~ 

fl.JTMP 

1 
STE 

E!ilCL 

lli!IGE .. 
0NF " ~ 
l;;JNOR 

RESIST. EN MIC 

FIGURA 5. Porcentaje de resistencia global de los cuatro mlcrcorganlsmos (Escherlchla col/, 

Esdiorlchla col/ gpo. A·D, Shlgel/a epp. y Klebs/e//a app.,) anéllzados por el método de 

mlcrodllucl6n en celdo. 

En fonma global la mayoría de las cepas de E. coli, Shlgella spp., E. col/ gpo. 

A-0 y K/ebslfllla spp., presentaron resistencia a uno ó dos antibióticos y en un 

porcentaje menor a tres y cuatro. Solo algunas cepas de E. col/ fueron resistentes 

a cinco y a seis antimlcroblanos. Ninguna cepa presentó resistencia a los siete 

antibióticos y ninguna fue sensible a los siete antibióticos probados. (Cuadro 6) 

CUADRO 7. Porcentaje de cepas resistentes a uno o más antibióticos. 

Mlcn>o- No. decepu No. de .mlbl6tk:a 
l'l'l 

__ ! ____ 2 _____ :s ____ ! ____ s _____ e_ ___ J ___ 
E...,,, ... 11 •• 27 •• 
E. coll gpo. A.O 11 .. 27 10 

I09l»/d11pp. 70 .. 47 

~1pp. .. .. .. 
TOTAL 341 .. 21 21 18 
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5.3 ANAUSIS DE RESISTENCIA POR MUESTRAS DE HECES. 

En general el 50 % de las muestras de heces presentaron al menos un 

microorganismo resistente a alguno de los antibióticos, un cuartó de las muestras 

tuvieron dos microorganismos resistentes, y el resto a tres, cuatro ó mas 

microorganismos resistentes a al menos uno de los antimlcroblanos probados. 

(Flg. 6) 
1 m.o 
50% 

3m.o 
15% 

~másm.o 
13% 

FIGURA 6. Dlslrlbuclón da las muastru con uno, dos, tres y cuatro o más 

microorganismos raslstentus a uno ó mM antibióticos. 

Es decir ninguna muestra estuvo Ubre de tener por lo menos un germen 

resistente a algún antibiótico. 

5.4. COLONl?ACION ENTERICA EN LOS NIÑOS. 

Los nillos mostraron con froouencla colonlzaclón del tubo digestivo por 

gérmenes resistentes a diferentes antibióticos, presentaron diferentes perfiles de 

coionlzacfón. Se encontró como principal colonizador a E. col/ con resistencia a al 

menos un antibiótico en los 20 niños, los cuales mostraron 100% de colonizacfón por 

é. col/ resistente a ampicilina, predominando durante laa 13 semanas de el 

seguimiento de los niños. Para trimetoprim se encontró un perfil de colonización 

semejante al de ampicillna, en este caso se presentaron variaciones mínimas en los 

porcentajes de colonización por gérmenes resistentes a este antimlcrobiano en los 

niños, algunos de ellos no mostraron colonización en una o dos semanas durante el 

período de su seguimiento, no obstante, la colonización por E. coli resistente a 
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lrfmetoprim fue continua. En el caso de tetraclcllna. se presentó un perfil de 

colonización diferente al de los dos primeros antimlcroblanos, en las primeras cuatro 

semanas se mantuvó con porcentajes altos de colonización por este genmen, y a 

partir de la quinta semana la colonización disminuyó en los nlilos para mantenerse 

constante hasta la declma semana, y posteriormente aumentar en la onceava semana 

por último la colonización fue disminuyendo en el número de niños. Para cloranfenlcol 

se encontró un perfil de colonización Intermitente. Al Inicio del estudio, el 80% de los 

niños presentaron colonización por microorganismos resistentes a cloranfenlcol, sin 

embargo, este comportamiento cambió a partir de la 3a. semana del seguimiento de 

los niños, mostrando porcentajes bajos de colonización por génmenes resistentes a 

dicho fármaco y experimentando diferentes fluctuaciones en el perfil de colonización 

de los niños. El perfil de colonización de E. col/ resistente a gentamlclna, 

nitrofurantolna y nor11oxaclna fue diferente al encontrado en Jos cuatro antlmlcroblanos 

mencionados anteriormente, en este perlil se observó porcentafes bajos de 

colonización y en algunas semanas no se presentó colonización por génmenes 

resistentes a estos tres antlmlcroblanos. (Flg. 8) 
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FIGURA 8. Perftl de colonlzaclón por E. col/ resistente. 
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é. coli gpo. A·D mostró en los niños perfiles de colonlzaclón diferentes a los 

de E. colf. en este caso solo se encontró colonlzaclón esporadica por este germen 

resistente a amplclllna, trlmetoprim y tetrsclcllna, se observó colonización solo en el 

10% de los niños. (Ag. 9) 

15 

~ 
~ID 

" ~ 
z • 
i!l .. 

·--~._.._..__...__,_...__,_ ................... 
1 2 3 e s a 7 o a 'º t1 12 u 

No. DE SEMANAS 

FIGURA 9. Perfil da colonización por E. col/ gpo. A·D. 

Shlge//a spp. Igualmente que é. col/ gpo. A-0, presentó un perfil de 

colonlzaclón esporadlco en et estudio, este patógeno se encontró en el 5% de los 

niños y en uno de elfos no mostró síntomas de diarrea. (Flg. 1 O) 

" 

No. DE SEMANAS 

FlGURA 10. Perfil do colonlzaclón por Sh/g•lla spp. mlstente. 
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En la figura 11 ·se muestrá el perfil de colonlzación Asromonas spp., este 

patógeno se encontró esporadlcamente en 5% de los niños durante su seguimiento, 

con resistencia solo a amplcillna. (Flg. 11) 

15 .......................................................... . 

I ·· ................................................ .. 
-~ z 
11 .. 

•,!--~.-::.~.,--,.~.:-~,~.~.~,-.-,-.-,~.-',, 
No. oe sEMANAs 

-AMP 

AGURA 11. Perfil de calonlzaclón por Aeromonas spp. ralllalante. 

En 30% los niños se encontró colonización por Klsbslslla spp. resistente 

amplclllna, trimetoprlm, tetraclcllna, cloranfenlcol, gentamiclna y nltrofurantolna, este 

microorganismo mostró un perfil de colonlzaclón Intermitente y recurrente, con 

diferentes variaciones para cada uno de los antibióticos probados. (Flg. 12) 
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AGURA 12. Perfil de colonización por Klebsletla spp. resistente. 
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Pseudomonas spp. resistente mostró en los niños un perfil de colonización 

Intermitente y recurrente, se presentó en 30% de los niños, con porcentajes altos de 

reslstencla para trlmetoprim y nltrofurantoina. (Fig. 13) 
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AGURA 13. Perfil do resistencia por Pseudomonss spp. resistente. 

5.5 DISTBIBUCION DE NIÑOS CON CEPAS RESISTENTES A DIFERENTES 

ANI!BIOTJCOS. 

En la flgura 14 se muestra la distribución de niños según el número de 

antibióticos a los qua mostraron resistencia en su llora lntestlnal (predominando E. col/ 

como germen resistente principalmente) en algún momento de su seguimiento • 

Ho, ANTIBIOTICOI 

•• r;¡, 

º' ¡¡¡, 
¡;¡ • 

•• 
llJa 
@11 

FIGURA 14. Olstrlbuc!6n del número do niñas según el número de anUblóticas a las que 

mostraran resistencia. 
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Todos los niños estuvieron colonizados, en algún momento de su seguimiento 

por algún (os) germen (es) resistente (s) a amplclllna, trimetoprim, tetraclcllna y 

cloranfenlcol. (Cuadro 9) 

CUADRO 9. Número de niños colonizados por gérmenes resistentes a 

diversos antibióticos. 

Antibiótico No. de niños 

Amplclllna 20 

Trlmetoprim 20 

Tetraclclina 20 

Cloranfenlcol 20 

Gentamlclna 15 

Nltrofurantolna 16 

Norfloxaclna 10 

Se presentaron 17 episodios dlarrélcos y la mitad de la población Infantil mostró 

al menos un episodio diárrélco. En ellos se aisló E col/, K/ebs/el/a spp .. Enterobacter 

spp.. Shlgel/a spp.. Citrobacter freundil y Pseudomonas stutzer/. Estos gérmenes 

tuvieron resistencia alta a los antibióticos que ordinariamente son prescritos en 

Infecciones gastrointestinales. (Cuadro 1 O) 

Se recuperó Aeromonas spp. y Shlge//a boyd/i en dos de los niños, los cuales no 

presentaban síntomas asociados con diarrea. Por lo que respecta a E. col/ 

enteropatógenas se encontraron en los niños, 1 enteropatógena y 3 enterotoxlgénlcas. 
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CUADRO 10. Gérmenes resistentes a diversos antibióticos aislados 

durante los episodios dlarrélcos de los niños en seguimiento. 

C!aw dlilnll\o 

GtZO 

,. .. 
MW 

Rl15 

CHSI 

C140 

c1oa 
R133 

0151 

G100 

Gtnnen aislado 

--" -·-~-.. 
-""' 
E-cdl 

&c/NrlcNa<O/I 

&di.nctM ctJll 

&<h<ncNacdl 

&c/NrlcNa<O/I 

&chri:hia col/ 

E~col Sh,.. .. _. 
Esch.nchla ccll 

s./igelaboydll 

&dl.nctw.ccll 

&dt«ichla col/ 

Esdi#ichJilcoll 

""'--
Exh«lchM can 
E----&di#icha r:or 
&clt«fchlaeoll 

E--

&d!MciMctJll 

ia.o.lala°')fooa En--&dl-cdl _,,..... 
&c/NrlcNacdl --En--

Pd et. R..i.t.nda ................ 
A. TMP, TE 

A,CL 

TMP, TE. CL 

TMP 

A.TMP 

A. TMP 

lMP 

A. CL 

A, TMP 

A. TMP, TE. C~ 
GE 

A. TMP, TE 

TE 

A, TMP, TE 

TE 

A 

A, TMP, TE. C~ 
GE 

A, TMP, TE, C~ 

GE 

TMP 

A. TMP, TE 

TMP 

TMP, TE. NF 

A. TE 

A. TMP, TE. GE 

A. TE 

A. TMP, TE. C~ 
GE 

A. TE 

A 

A. TMP,TE 

A 

A. TMP, TE. CL 

TE 

A 
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6. DISCUSION 

El surgimiento de los antibióticos ha significado un gran avance en la terapia 

antimlcroblana de diversas enfermedades Infecciosas mejorando la calidad de vida de 

los hombres, no obstante, la aparición, uso y abuso de un nuevo agente 

anlimlcroblano, ha condicionado la selección de bacterias resistentes, originando 

problemas médicos, económicos y ecológicos a nivel hospitalario y comunitario. 

Existen antecedentes que demuestran que no solo las personas que toman 

antibióticos san las únicas que portan bacterias resistentes en su microflora Intestinal, 

también se han encontrado Individuos sanos portadores de bacterias resistentes en 

la flora Intestinal [14,41). 

E. col/ es una de las bacterias comensales que predomina en las muestras 

fecales del hombre, considerándose el principal reservarlo de plásmldos de resistencia 

[14, 18,23,41), y en sus diferentes enterotlpos es uno de los microorganismos causante 

de diversos desordenes gastrointestinales como la diarrea en países tropicales y 

semltroplcales (15,56,63J. 

En este estudio realizado en una comunidad del centro del país, se encontró 

una alta proporción de E. col/ resistente en las muestras fecales de los niños, seguida 

de Klebs/e//a spp., Enterobactar spp., y Psaudomonas spp. y otras enterobacterias 

con porcentajes variables de alslamlento (Cuadro 2). A nivel de especie se observó 

el mismo comportamiento predominando E. col/, Psaudomonas stutzarl, E. cloacaa, 

K pnaumonlaa y K. oX]ltoca. Se obtuvo una frecuencia baja de patógenos entéricos, 

recuperandose Shigalla spp. y Aeromonas spp. (Cuadro 3). No se aisló ninguna cepa 

de Se/mona/la spp.. Mostrando un comportamiento diferente en cuanto a patógenos 

entéricos con respecto a otros estudios. (49,59) 

En los niños de esta comunidad se encontró colonización Intestinal por E. col/ 

resistente a por lo menos seis antibióticos; 91.8% de las cepas aisladas fueron 

resistentes a ampiclllna; 74.6% a trlmetoprlm, 62.5% a tetraclclina y 40.4% a 

cloranfenlcol. 4.7% a gentamlclna, 1.6% a nitrofurantolna y 0.4% a norfloxaclna (Fig. 

1). Los resultados de resistencia en E. coli, coinciden con los resultados de diferentes 

estudios [44,55] que reportan un rápido y frecuente surgimiento de E. col/ resistente 

a TMP-SMX y otros antibióticos en muestras fecales de personas no hospitalizadas 

y niños sanos, demostrando así que no es un fenómeno transitorio [25,39,54,59]. 



La 1igura 2 muestra el perfil de resistencia de E. col/ gpo. A-D, en 

donde se observa resistencia a tres antibióticos, al Igual que en E. col/la 

resistencia a amplclllna (54.4%), tetraclcllna (45.4%). y trlmetoprim {27.3%) fue 

notoria, siendo sensible al resto de los antibióticos probados. 

Shigel/a spp. manifestó un comportamiento sel'!'lejante, no obstante, fue más 

alta la resistencia a tetraclclina (80%), seguida por la resistencia a amplclllna {40%) 

y trlmetoprim (20%) (Flg. 3). Según estimaciones de la OMS, acerca de la resistencia 

para las especies de Sh/gel/a en los países en vfas de desarrollo, en donde se 

muestran porcentajes altos de resistencia a tetracfcllna, amplcillna y trimetoprim 

principalmente para Guatemala y Bangladesh (5,36], siendo notoria la semejanza 

encontrada entre los porcentajes de resistencia obtenidos en este estudio, con los 

resultados reportados por estos países. 

En Klebsiella spp .. el perfil de resistencia fue similar al observado en los grupos 

anteriores con una resistencia de 44.3% a amplclllna, a trimetoprlm de 30%, 

tetraclcllna y cloranfenlcol 17.1%y15. 7% respectivamente, mientras que los otros tres 

fármacos presentaron porcentajes de resistencia bajos (Flg. 4). Estos porcentajes son 

semejantes a los de algunos centros médicos y estudios de algunas comunidades, 

publicados previamente para E. col/, E. col/ gpo. A-D, Shigella spp. y KJebsle/la spp. 

(36,47]. 

En general E. col/, E. co/lgpo. A-D. Shige//a spp. y Klebs/ella spp., presentaron 

un partil de resistencia similar para amplcliina, trimetoprim, tetracicllna, cloranfenlcol, 

y en menor porcentaje a gentamicina, nitroturantoina y norfloxaclna. (Flg. 5) 

En lo que respecta a la frecuencia de resistencia por antibióticos se encontró 

que E. col/y KJebslella spp. presentaron resistencia a por lo menos seis antibióticos 

y E. co/i gpo. A-D y Shige/la spp. fueron resistentes al menos tres antlmicrobianos, 

ninguna de estas bacterias mostró resistencia a los siete fármacos (Cuadro 6). Este 

comportamiento coincide con los resultados obtenidos en diferentes países en vfas 

de desarrollo, los cuales muestran porcentajes elevados de ,resistencia a amplclllna 

y trimetoprim (5, 10,23,28J. En Chile y Tailandia también se encontró resistencia a 

TMP-SMX, en Honduras y Costa Rica recuperaron E. col/ en aislados clfnlcos 

urinarios con esta resistencia y en patógenos entéricos en Brasil [26,43,63]. 
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En cuanto a Ja resistencia de las otras enterobactertas recuperadas de 

coprocultlvos de niños, se encontraron diversos perfiles de resistencia en los siete 

antibióticos probados, siendo resistentes únicamente por el método de difusión en 

agar, por lo que cabe esperarse que también lo sean por el método de mlcrodlluclón 

en caldo. 

Enterobacter spp., Citrobacter spp. y Proteus spp. tuvieron resistencia alta a 

trimetoprlm de 40.7%, 74% y 41.7% , amplcilina de 33.3%, 15% y 25%, a 

cloranfenlcof de 9.2%, 25% y 8.3% respectivamente, los tres géneros presentaron una 

resistencia a por lo menos cuatro antlmlcroblanos. El perfil de resistencia de 

Morganella sp., Providencia spp. y Serratia spp., se mostró alta a amplclllna en los 

tres géneros con 25%, 60%, y 66.6% respectivamente. En Pseudomonas spp., 

Aeromonas spp. y Aclnetobacter spp., la resistencia fue heterogénea, el porcentaje 

de resistencia más alto correspondió a amplcllina ·con 31.5% y 75% para los dos 

primeros géneros. En Acinetobacter spp. se encontró una resistencia afta a 

gentamlclna con un porcentaje de 62.9%; solo Pseudomanas spp. y Ac/netobacter 

spp. manifestaron resistencia a por lo menos siete antibióticos. (Cuadro 6) 

En ef análisis de resistencia por muestras, encontramos una colonización 

continua de microorganismos resistentes a por lo menos un antibiótico en un 50% del 

total de los coprocultivos, lo que demuestra que en la mayoría de ellos se encuentran 

bacterias resistentes a por lo menos un antibiótico; 22% presentaron 2 gérmenes 

resistentes, el 13% y 15% de la población tuvieron 3, ó más microorganismos 

resistentes (Flg. 6), esto concuerda con los resultados obtenidos por Levy y 

colaboradores al realizar un estudio con muestras fecales de personas sanas y 

hospitalizadas, encontraron que el 62.5% de las muestras de donadores sanos, 

presentaban microorganismos resistentes a uno ó más antibióticos, demostrando que 

existe una mínima diferencia entre la mlcroflora resistente de personas hospitalizadas, 

con respecto a la microflora resistente de personas sanas [36,40,55,59]. 

Diversas Investigaciones han puesto de manifiesto que niños menores de cinco 

años de edad son portadores de E. col/ resistente a dtterentes antimlcroblanos en sus 

muestras fecales [23,38,43]. En un estudio multicéntrlco en niños de dtterentes 

paises, se encontró E col/resistente a trimetoprlm y otros antibióticos, se mostró que 

existen variaciones en fa resistencia bacteriana de un pals a otro [36]. Al realizar el 
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análisis de resistencia en fonna Individual se observó diferentes perfiles de 

colonización por E. coli resistente a diferentes antibióticos en los 20 niños durante los 

tres meses de recolección de coprocultivos (Fig. 8·13), encontrandose colonización 

por otras enterobacterlas resistentes como: Klebsiel/a spp., Enterobacter spp., 

Pseudomonas spp. y Aclnetobacterspp., mostraron diferentes perfiles de colonización, 

siendo el más sobresaliente el perfil de colonización por E. co/i, que se observó 

continuamente en las muestras, con resistencia a amplciilna, trlmetoprlm, tetraclcllna 

y cloranfenlcol. (Cuadro 7). 

Los niños, en algún momento de su seguimiento, presentaron diarrea, en los 

cuales se aisló principalmente E. col/ resistente a los antibióticos que comúnmente 

son prescritos en Infecciones gastrolnteslnales. (Cuadro 9) 

En todos los niños estudiados se aisló al menos una cepa resistente a A, TMP, 

TE y CL en algún momento de su seguimiento (Cuadro 8), imperando un 100% de 

resistencia a amplcllina, trlmetoprim, tetraclcllna y cloranfenlcol. En el caso de 

gentamlclna encontramos 75% de los niños mostraron resistencia a este antibiótico, 

en nitrofurantoína 80% da los niños y en norfloxaclna el 10% de los niños. De la 

misma manera, en niños de Sudán Shears y colaboradores, descubrieron porcentajes 

elevados de resistencia de al menos un antlmlcroblano con resistencia a amplclllna, 

trlmetoprlm, tetraclcllna y cloranfenicol, predominando Igualmente E. col/ en 101 de 

108 aislados y 39% de los niños presentaron aislados resistentes de al menos cuatro 

antibióticos. [58) 

No se encontró diferencia significativa entre los resultados obtenidos con el 

método de escrutinio y por CMI detenninada por microdiluclón en caldo, teniendo una 

correlación del 99% para ambos métodos, con una exactitud del 98% (Cuadro 5). Lo 

que demuestra, que el método de tamlzaje es útil y confiable para el aislamiento de 

gérmenes resistentes de muestras fecales, ya que los resultados obtenidos por los 

dos métodos, fueron semejantes. 

Existen diferentes causas que han ayudado en el surgimiento de 

microorganismos resistentes en personas sanas, una de ellas es el uso de los 

antimlcroblanos en el campo de la veterinaria debido a que se utilizan con fines 

terapéuticos y como aditivos alimenticios, contribuyendo en la selección, aparición y 
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diseminación de bacterias resistentes [1,39). Diversas Investigaciones ponen de 

manifiesto la aparición de residuos de antibióticos en los alimentos principalmente en 

carne de res, pollo, leche y productos lácteos [19,20,45,62,64), y algunos de ellos son 

capaces de producir Infecciones originadas por bacterias enteropatógenas, virus y 

protozoarios resistentes a diferentes fármacos [30,33,57,63), favoreciendo el riesgo 

de adquirir bacterias resistentes, lo que representa una amenaza para la salud pública 

en diversas naciones en vías de crecimiento. Así mismo, también se han encontrado 

collfonmes resistentes en agua potable, aguas negras y cuerpos naturales como son 

ríos, praderas y bahías, ampliando el índice de bacterias resistentes en el ambiente 

[3,14,30,46), Por tal motivo, es necesaria una reevaluaclón o mejorar la calidad de 

los alimentos y del agua, controlando las prácticas higiénicas en los alimentos e 

Implementando técnicas avanzadas de purificación de aguas negras que puedan ser 

descargadas en el ambiente. El uso lnadecua'do e Irracional de los agentes 

antlmlcroblanos es otro factor Importante que ha contribuido en el surgimiento de 

bacterias resistentes, en poblaciones en vías de crecimiento, donde son fácilmente 

obtenidos y es común la autoprescrlpclón de antibióticos, así como también la venta 

de antimlcroblanos ·obsoletos•, que no son aceptados en países desarrollados y son 

proporcionados a precios ba/os a naciones en vías de desarrollo [1o,13,23,27,35]. 

Estudios realizados en la comunidad de San Pedro Mártir con respecto al empleo de 

los antibióticos, muestran que los antlmlcrobianos más frecuentemente usados por 

Individuos de esta comunidad son la penicilinas, la eritromicina, el metronldazol, los 

amlnogllcosldos [6, 11 ); comparado con la resistencia antlmlcroblana de la flora 

Intestinal de estos sujetos (E. co/i, E. col/ gpo. A·D, Shigel/a spp. y K/ebsiel/a spp.), 

se notó una alta resistencia a amplclllna, trlmetoprlm, tetraclcllna, cloranfenlcol y con 

menor resistencia gentamlclna, nitrofurantoína y norfloxaclna. (Cuadro 10) 
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CUADRO 1 o. Porcentaje de uso y resistencia antimlcroblana en Individuos de 

la comunidad de San Pedro Mártir. [6] 

ANTIBIOTICO ANTIBIOTICOS %.DE 
MAS USADOS EN RESISTENCIA 

~nRYiE~rIB 
AMPICILINA 43 80 

ERITROMICINA 13 NP 

METRONIOAZOL 9 NP 

GENTAMICINA a 3.B 

SULFAMETOXAZOL 7 65.1 

TETRACICLINA 6 52.B 

NITROFURANTOINA 6 1.5 

CLORANFENICOL 0.5 33.9 

NORFLOXACINA 1 0.3 

NP m NO PROBADO 

Lo que pone de manifiesto el mal uso de los antibióticos en esta 

comunidad; el 18% de los Individuos utlllzaron más de un antibiótico y de acuerdo a 

la edad, los antlmlcrobianos fueron más frecuentemente consumidos por niños de o 

a 5 años de edad [6,7,B]. Esto posiblemente podría expllcar los altos índices de 

resistencia bacteriana encontrados durante la realización del estudio. En general 

estos factores repercuten en la terapia antimlcroblana de forma Importante, ya que, 

originan fallas en el tratamiento de diversas enfermedades Infecciosas aumentando 

los Indices de resistencia entre bacterias patógenas y bacterias no patógenas en Ja 

comunidad. 

El desarrollo de normas que regulen la prescripción, distribución y venta de 

antibióticos a nivel hospitalario, comunitario, veterinario, en la Industria ganadera, y 

alimentaria del país, son necesarias para evitar la selección, diseminación y 

surgimiento de bacterias resistentes a Jos antibióticos que comúnmente son utlllzados 

en la terapia antimlcroblana, con el propósito de disminuir el índice de diferentes 
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enfermedades Infecciosas en la población, especialmente en el grupo de los niños, 

ya que, son los más sensibles a contraer enfermedades Infecciosas. 

A continuación proponemos las siguientes estrategias para reducir la Incidencia 

de bacterias resistentes: 

• Elaborar una serle de normas que regulen el uso de los antlmlcroblanos en 

México de acuerdo a las condiciones de vida del país. 

Vigilar, reducir y controlar el uso Irracional de los antibióticos a nivel 

hospitalario, comunitario, veterinario y de la Industria ~limentaria, para 

atenuar el surgimiento y selección de bacterias resistentes, estableciendo 

normas que regulen la venta y disponibilidad de los antlmlcroblanos, para evitar 

fallas en la terapia antimlcroblana y aminorar la alta Incidencia de diversas 

enfermedades Infecciosas. 

Mejorar las prácticas higiénicas en la· población en general y a nivel 

hospitalario para reducir la propagación de organismos resistentes. 

Estableciendo cursos de educación ambiental así como campañas 

publicitarias entorno al problema de la resistencia bacteriana y sus 

consecuencias en el sector salud. 

• Determinar los riesgos y beneficios del uso de los anthnlcrobianos en 

alimentos animales. Realizando cursos especializados para el análisis de 

cada uno de los antibióticos utilizados en la industria alimentarla para 

conocer su mecanismos de acción y establecer sus mecanismos de 

resistencia y con el objeto de deducir los beneficios y riesgos que 

Implica su uso en este campo. Así mismo ejercer un estricto control de 

calidad y regulación en los antibióticos empleados en la Industria alimentaria 

para evitar la acumulación de residuos antimlcroblanos y así el surgimiento de 

microorganismos resistentes y la probable presión selectiva que favorece la 

resistencia para eludir problemas de salud pública. 

Establecer un programa de vigilancia epidemiológica nacional para 

detectar los porcentajes de resistencia bacteriana en la poblaclon y 

determinar los factores que fomentan el surgimiento y diseminación de 

cepas resistentes, con el propósito de descubrir nuevos mecanismos de 
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resistencia y resistencia de antibióticos de moda, tanto en hospitales como en 

comunidades y evitar fallas en la terapia antlmlcroblana para reducir el índice 

de las principales enfermedades Infecciosas. 

Finalmente proponemos realizar estudios epidemlologlcos en otras 

comunidades para determinar el patron de uso de antimlcroblanos y el perfil de 

resistencia bacteriana y decidir si es similar al encontrado en la comunidad de San 

Pedro Mártir. Elaborar estudios a nivel molecular para determinar que tipo de 

plásmldos de resistencia se encuentran diseminados en la población y alimentos, 

comparando si son semejantes entre si. 

Es necesaria la realización de distintos estudios epidemiológicos, para conocer 

el grado de contaminación de los alimentos (carne, pollo, leche, etc.) en la 

comunidad de San Pedro Mártir y establecer que tipos de residuos antimlcroblanos 

se encuentran en los mismos, así mismo evaluar la calidad del agua en la comunidad 

para determinar si influye en Jos niveles de resistencia bacteriana en esta población, 

y conocer que tipo de gérmenes y resistencia antimlcroblana se encuentran en las 

aguas residuales de esta zona. 



7. CONCLUSIONES 

En la población de esta comunidad: 

7.1. La colonización por gérmenes resistentes a antibióticos fue muy frecuente y se 

encontró en las muestras de heces de los niños una colonización constante por 

E. col/ resistente. 

7.2. La resistencia de E. col/, K/ebs/e//a spp. E. 1:9/lgpo. A-0, Sh/gel/a spp. fue alta, 

siendo notoria la resistencia a amplclllna, trlmetoprim, tetraclcllna y 

cloranfenlcol, que son los anUmlcroblanos más comúnmente utilizados en esta 

comunidad para la terapia antlmlcroblana de diversas enfermedades 

Infecciosas. 

7.3. Los métodos ~fizados para evaluar la resistencia anUmlcroblana en la 

comunidad, mostraron una buena correlación, demostrando que el método de 

escrutinio es sensible para la detección de bacterias entéricas resistentes en 

coprocultlvos. 

7.4. Los resultados de este trabajo sugieren que el uso tan generalizado de los 

antibloticos y su abuso en la comunidad de San Pedro Mártir podrlan estar 

ejerciendo una presión para la selección de bacterias resistentes que 

colonizan el Intestino de los niños. 
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RESUMEN 

ESTUDIO LONGITUDINAL SOBRE LA COLONIZACION POR 

ENTEROBACTERIAS RESISTENTES A DIVERSOS 

ANTIMICROBIANOS EN NIÑOS DE Sn. PEDRO MARTIR, 

TLALPAN, D.F. 

44 

OBJE!JVO: El propósito de este estudio fUe determinar le frecuencia de colonización entérica por 
bacterias resistentes en un grupo de niños menores de dos años do edad de una comunldad 

periurbana. 
MATERIALES Y MIITODOS: Se selecoloneron 20 nll\os menores de 2 años de edad de un total de 
450 nlfKJs participantes de un estudio cohorte sobre enfermedades dlarrélcas, en la comunidad de Sn. 
Pedro Mártir. llalpan, D.F. Se colectaron muestras de heces semanalmente do estos niños durante 
lres meses divididos en dos grupos de diez. Las heces se suspendieron en solución salina estéril 
(1:10) de la cual se sembraron ocho cajas de egar MacCankey, que contenlan, respectivamente: A (64 

µg\mQ, TMP (16 µg\mq, TE (32 µg\mQ, CI (50 µg\mQ, GE (16 µg\ml), NF (200 µg\mq, NOR (16 µg\ml), 

y la última sin antibiótico. La ldontfficacl6n bacteriana de las cepas que creclan en estos medios se 
realizó por bloqulmlca convencional '/\O aglutinación serol6glca. Posteriormente se confirmó su 

senslbllldad por mlcrodlluc16n en caldo (MIC), de les cepas de Escherlchla coll, Klebslella spp., 
Salmona//a spp. y Shlgella spp. 
RESULTADOS: Se reclbteron 260 muestras fecales, alslandose 528 bacilos gram negativos. da los 
cuales 341 fUeron: E. coll (255), E. coll gpo. A·D (11), Klebslella spp. (70) y Shlgella spp. (5). Se 
encontró resistencia a: A, 91.B %, 54.5%, 44.3% y 40% respecti•arnente; TMP, 74.6%, 27.3%, 30% 

y 20%; TE, 62.5%, 45."4%, 17.1% y 80%; CI, 40.3%, 0%, 15.7%, y 0%; GE, 4.7%, 0%, 1.4%, y 0%; 

NF, 1.6%, 0%, 0% y 0%; NOR, 0.4%, 0%, 0% y 0%. Se obseiv6 colonlzacl6n persistente por E. coll 
resistente en 20\20 niños (100%) duranle 13 semanas en promedio y en 17\20 nll\os (65%) por 
Klebslella spp. resistentes. Se encontró resistencia en E. cofl a un antlbl6tlco 11 % , dos 33 %, a tres 
27%, a cuatro 24%, a cinco 5%, a seis 1% y a siete 0%. En E. collgpo. A·D a un antib16tlco 63% 

, a dos 27%, a tres 10%, y de cuatro a siete 0% Klebs/e//a spp. a un antibiótico 94%, a das 47%, a 

tres 1 % y a otros 0%. Shlgella spp. a un antibiótico 60%, a dos 20%, a tres 20% y otros 0%. 

CONCLUSIONES: se observó frecuentemente los nlflos·colonlzados por E. coll con resistencia a A, 
TMP, TE y CI: Kfebslella spp. presentó un patr6n de resistencia parecido al de E. ccll, mientras que 
Shlgella spp. tuvo un porcentaje de resistencia alto para TE. A y TMP respectivamente. Por lo que 
parece ser muy frecuente encontrar enterobacterias multlrreslstenles como flora normal en niños lo 

cual representa un riesgo ecológico Importante de transmisión de factores de resistencia para 

enteropat6genos. 
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