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RESUMEN

€l wabajo tuvo como finalidod determinas la frecuencia vy sensibihdad

ontimicrobiona de bacterios enteropatogenas en casos de diarrea oguda con ¢ sin

@ €en NPos menores de anco anos €n el periodo de Junio de 1995 a
Septiembre de 19906 se onalizaron un total de 159 muestras diarreicos recolectadas
de las unidades de atencion maedica de primer mvel del IMSS ( 79 1523 31 y43) y
del H. Infontil de Meéxico (Federnco Gomez)

Para el coprocultivo se emplearon los medios de  transporte
enriquecimiento Cary Blair v caldo selenito respectivomente.  los medios de cultivo
de Mac Conkey. Mac Conkey/sortitol. XD, SS. Geloso sangte con ampicilina. agar
carbén con ¥ sin antibiotico (con filtrto) para todas ias muestras  Para la
tdentificacion de  f e oslugeila osppe salmoncida spp G s sy
Plestomuonas spp, se unhzolon pruebas bioquimicas convencionales (TSI FEN, AT, US
MAL, URE. RMWP entre otras). odemas de las prucbas de agiutingdion por antisueros
pora determinor la especie en S g sy 9 Salraonclla oy La identificoaon de
Campylobacter ~spp. se 1teahzo por su morfologia miadoscopica (tinaon de Gram). y
mediante la prueba de hipurato ondasa y taxos de (AN) ¢ (CF) para o
determinacion de su especie

la prueba de sensibilidod antimiagobiana se rechz2o por el metodo de
diluaidn serioda en ogor utilizando jos vaiores de corte propuestos por la NCOLS
pora  los  siguientes ontimiaobianos: ampicdhra, cofotaxrma cloranfenicol.
ciproffoxacino, acado nalidixico y trimetoprun/sulfametoxazol ( TMP/SMX .

Las kecvencias de airslomiento encontrtados para las bacterias investigodas

en las muestras de dianea con y sin sangre respecuvomente son =iy g (30 3
Y 8.3%), Cumpylobacter popton (1818 4 5%). Sulnnundla sp 808 y 66%) ¢
Acroptomis spp (3.03 ¢ 0%6). No se aistoron Destorm s ~pp

Para la prueba de sensibiidod las cepas de Shogelad spyps wmoaclla ey

wnan_ sy, presemtaron resistenaa del 100% a TMP/SMX. y sensibiidod del
1 Yo ol acido nohdizico, aprofloxaana y cefotaxima. para ampicihna presentaron
una resistencia elevada:  Siugelia spp (61.7%), Saleroneila D (36.3%) y
Avromonas ~ppr (100%6). para doranfenicol la sensibihidod fue :iu‘y daaprp (88.2%).
<l la ~pp (83%) ¥
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I.- INTRODUCCION:

Llas enfermedodes diarreicas constituyen, junto con  las infecaones
respiratorias agudas, cerca del B0 de las consultos medicos. particularmente en
lactontaes y preescolares  Pero ademas la enfermedod diarreica es la caousa mas
frecuente de defuncidn en NIAOS Menores de dnNco oMos de edod. tanto en Mexico
oMo en oyos paiscs en vias de desarrollo v tombten uno de las cousas maoas
comunes de muerte prevenible en los paises desarrollodos ' ¥

o enfermedad diarreica es un padecimiento de distrnibucon mundial.
variondo notablemente su ffecuencia de un pars a ooo ¢ ocun entre JdiIstintas
entidades de un MIsSMOo pais Lo susceptibiidod ol padeamicnto cs universal
afecta o todos los griupos de edad: sin embargo. se observa un Mayoer dano en los
extremos do jlo vida. menofes de cnco onos ¥ moyores de 05 anos de edad,
convirtiendolos en los grupos mas vulnerobles o la enfermedoad

€n lo actualidod. un analisis en estodisticas oficgaies senalon., que la
enfermedod dionreica aumenta en cf periodo de destete, generalmente a partir del
segundo semestre de vida y alcanza el pico de mayor morbihidad durante el destcte
definttivo. alrededor del segundo y tercer ano de wida y que la frecuenua de
episodios de diarrea Por persona en los menores de un ano de edad es de tres y
en los mayores de un anc es de un episodio por ono  las enfermedades diarreicas
contribuyen impoartantemente  a o mortahdod infanttl debido o o deshidratacaon
Una de (odo tres muertes Que odurTen en cf mundo coresponde o un NIfo Mmenor de

cinco ahos

Lo OMS estima que onualmente sc producen 1.647 millonecs de episodios

diarreicos y 3 2 millones de muertes por esta cousa en los menores de Nco anos
de los paises pobres y ?uc a nivel mundial ocurren 5 mirllones de muertes por
Y Lla transmision de las infocciones gastrointestinales

15

enfermedades diarreicas
esta reladonoda con el nivel de saneamicnto y de desamrollo sodoecondmico.

No se considera factible o conto plazo que lo poblacion de los paises en desarrolio
dispongan de agua potable, dmposi(nén sanitario de exaetas. alimentos higiénicos
Y educacdn para ko salud odecvoda

€| problema de los enfermedades diarreicas  es tan complejo y antiguo. que
tanto la poblacion como los propios servicios de salud, lo consideron un estilo de
vida de la comunidad €n los paises en desorollo no se hacen eshuerzos para
notificar y estudior los casos de diareca en un pericdo oo despuds de su INio.
teniéndose una pérdida importante en cuanto o lo informaaodon de oagentes
etioldgicos, su comportomiento epidemioldgico v posibles plonteamientos de
No obstante., ho habido logros en el control de los enfermedades

control.
diarreicas.
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Desde que Losch en 1875 desciblod el primer ogente etioldgico (Lntamocha
histolytica) se han reclizodo avonces impoftantes; a ¢l sucedieron €oerth en 1880
(Salmonclls typly). Koch en 1883 (Vibmo cholerae) y Shigo en 1898 (Shugella
dyserite De igual forma desde que en la década de los treinta con el uso de
jos sulfonamidas paro el ratamiento de la disenterio bacilor. basta el gron avance
medico para la reduction de la mortalidad por enfermedades dioreicas. es sin dudo
el desarnollo de lo terapia de hidratadion orol descaita por Hirschorn (1968) y Pierce
(1969).7"  Con base en lo ontenor ol diagndstico ctiokdgico de las nfecciones
gastrointestinoies permitio o formuiacdn de nuevas estrategias  para el manejo.
prevencion eficaz. y es importante para el desartollo da vocunas Posteriormente la
tecnologio midobiologica permitic el descubnmiento de rotavirus, L rip'd: ~prortdiarm
v Camprylobacter <pp. el 1agnostico de | ~cherdhig coli enterotovyeni o (€CETLS y el
uso de miroscopio eledtronica condujo al descrbnmientao de NLUEVos agentcs oMo
el virus Norwalk en 1972 €n la actualidod con los métados dispomibles es factibie

identificor 1os agentes ctioldgicos de las enfermedades diameicas en 70 a 75% de
los casos de dioreo en mnos.

€n México. ol iguol que en otros paises cn desarrolio. lo enfermedad
diarreica en lo acualidad oun significa un gran flagelo ta presenca de las
diarreas como cousa de cntermedad Yy muerte tienaen una estrecha vinculacdidn con el
saneamlento del medio ambiente. alimentos no protegrdos. la presenda o
vectores. lo nutriagon. lo educacidn  higiénica individual colectiva, v lo
dispoaibilidad v Uso de los recursos <omtanos asistencates ' !

€n México. la mayotia de las entermedodes dianmeicas son de etiologia
infecciosa; se tronsmite por dIiversos meconismos, los mas Imporitantes son el fecal
oral (contacto directo de las manos contaminodas de moterio feol con la boco) v a
ingesta de ogua o alimentos contaminados. €n un cstudio <wobre eticiogia de la
enfermedod dionelica realizodo por lo OMS en NiAos mMenores de tres anos
haliazgo de agentes en orden de importancia fue Nugetla spp,

el

P~ herdding ool
cnteropatogena {ECEP], €CET (termoestable), €CET (termolabil),  Curmgr —r
rotavirus, adenovirus y ~almonclla spypr *N

€n México, la poblacdn estimoda poro 1990 tue de 80 millones de
habitontes, de los cuales 10 millones eran mencorfes de cnco anes €n la encuesta
nacional de salud de 1988 y las cuatro encuestas sobre diarmeas fealizodas en
México entre 1985 a 1993 se estimo que hubo 80 o 100 millones de episodios
diarreicos al oho, y Que la ircidencia anual en menores de anco afos fue en 1993
de dos a cualtro episodios diarreicos ol 0hHo, Y en los mayores de edad cn un cvadro
diorreico al ofo. Hasta 1993 se estima que hubo 4.974.53 episodios diameicos por

codo 100 000 habitontes y de 2.064.21 por 100 000 hobitontes para 1995,
observondo un decremento de 46 6% 1O
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Avances reclentes en el conocimiento acerca de los diareas infecciosos
causadas por bocterias, permiten ahora clasificar o los patdgenos entéricos por sus
meconismos de patogenicidad.

€1 omplio rango de enteropatdgenos ¥ sU virulencio puede ser reconocida en
cinco mecanismos diferentes, que comesponden coda uno de ellos a una lesion
onotomopotoldab:o distinta. AlgQUNOS POLAQENOSs MUESITON MAsS de UN MENISMO
simulténec % 574

1) Adherencia y colonizacion a la superficie del intestino., resultondo en una
destruccidn de las miadovellosidodes y dohos a las ceivlas

2] €loboracion de enterctoxinas Que alteran el balance de agua y sales intestinales
sin ofector los formas morfologicas de la mucosa

3] €laboracion de citotoxinas que causon lesion de las células. inflomoddn v
secrecidn, 1o que puede deberse a la inhibicidn de las sintesis de proteinas o @
la participocidn de sustoncias mediodoras de la inflamacidn.

4] Invasion de lo mucosa con Inflamacion y ulkcerocion

5] Translococton de la mucosa intestinal

Los sindromes asodoados o infecciones gastrointestinales se pueden dividir
en :

a) Diarrea aguda liquida. sin mecanismo inflomatorio. usuvalmente debidos a la
accidn de enterotoxinos

6) Diarrca con sangre. con Invesion y proceso Inflamatono denominada usualmente
disenteria,

<) Diarrea adnica que puede estar acompanada de maio absorcidn,
d) Fiebre entérnica por infecion penetrante.

e) Gostritis y atrofio gastrica que puede estor asociada a displasias y neoplosios
en mucosa gastrica.

f Disfagia
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De las res primeras ko diarreo oguda liquida es lo mas Fecvente en todo el
mundo, sSin embargo. en un informe de la OMS, los muertes por diarteo
disenteriforme se asociaron @ muertes infontiles. €stos sindromes pueden
Presentorse an formao SIMUItGNeo O SUCESIVa en LN MISmo padients © cafresponder
uno solo. Lo frecuencia e intensidad de los sintomas y el tipo de sindrome, varia de
ocuerdo ton el agente patogeno ° '

Lo diafrea iInfecciosa OaaTe Cuando Un NUMESO Titico de MIaoorgoMmsmos (o
en algunas ocasiones toxinas microbionas preformadas) €s ingerido. sobrevive al
pPaso a traves de la acddez gastrica y llego al bocto gastrointestinal; uno vez ahi,
los microorgantsmos deben adhenrse ol moco o directomente a células de la pared
intestinal. Lo interaccion entrte estos foactores y los mecanismos de virulencia
propros del migoorgonismo determinan el curso clinico v ka severidad de la
enfermedod. dando como consecuencia la produccion de diamea sedgetora e
invasiva la primera ocurte generalmente en la porte olto del intestino delgodo.
donde una enterotoxina midoblana (ejem. . toxina termolobil vy termoestoble
producidas por F ol g Vholerae) o el micdoorganismo mismo (ejem.: Rotavirus ©
G.lambiia) provocon hipersececidn que se mantfiesta como diorea ocuwosa. €n el
caso de la diarrea invasiva ¢l maocorgonismo mismo o sus toxinas (ejem : Sfgella
spp. Carnpyls r = Salrvnoy 1_Np) Ccauson un proceso lnvasivo, normalmente
en el colon, Que se manifiesto como disenteria. provocando efectos Inflamotorios
como caracteristica de la infeccidn. incluyendo la perdida de la integridad de la
capa epiteliol de tas celulas, destnkaon del tejido v fa eliminaaon de l_cuvcool(;’los

Vi3

(PMN) en el tejido y las heces. con evacuadiones (oN SaNgre. Moo | PUS.

cee ee e ess

*
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7.- DIFVRIER COW SAMNGRE :

la diaoreo con sangse desdaita grimeromente por Hipoaates. puede
acompoafiarse de tenesmo y dolor con la defecacidn. hay invasion a lo mucoso
cokdmica debida a bocterias. parasitos o accion de ctatorxinas, es inflamatoria. €n
Mexico el 10% de los casos de dianreo tienen sangre visible. Y Siugclla S/
Entameoebag histolytica grockxcen diseoterias: por ouo lodo,  Saimondcl, aterstides,
S.cchtoleraesias,  S.paratyphs, Campylobacter peparie, foscorecrschig cole enteroiniasieoa
[€CE€l). tschenclua cofr cnterohemorragica [€CEH]. causan tombien diorea con
sangre. los vitwios cousantes de dianreo con sangre son U parabiacmolyticus en
intoxicaciones por morls«’)!s v el V cholerae O de cepas prochxtoras de lo toxina
« #

semejarte o la de Shiga

Las Shigellas son arganismos iInvasares. invaden kas células epiteliales de la
mxosa del intestino delgado terminal ¢ colon. donde proliferon provocando o
muerte de las célutas. Como resultodo de los lesiones colonicas se produce dolor
abdominal ogudo, tenesmo, disenteria. cefalea y mal estado general Sin embargo,
lo destnxcidn de o mucosa se imita a kas capos supetficiales de! colon. siendo muy
raro fa invasion bactenona del torente songuinea. Lla propiedoad virulenta escencial
de las Shigelias que producen disenteria, es su capocidad para penetrar
muitiplicarse  en las ceélulas epiteliales del colon y destruirlas. Adicionalmente
producen una dEotoxing con efectos enterotéxicos. '

Las formas dintcas leves, se moantfiestan por deposiciones liquidas, flebre
baja, malestar general ¢ cdlicos. Clinicomente no es posible distinguir la eticlogio
de lo diartea. los casos cdinicos mas graves se manficstan medionte fiebre alta,
toxemia. colicos obdominales intensos, tenesmo y disenteria. que en general. es
precedida por un periodo de deposicones Ilqmdas,‘w‘

Las cuatro especies de Shigelia ( 5. dysenteriae, S flexncer, S boydi, 5. sonnce)
son exclustvamente del humano. con un periodo de incwbacion de 1 o 7 dias, o
tronsmisidn efectiva es con diez organismos ¢ por Cantacto directo o contaminacidn
del agua o alimentos. La espece de Shigella prevalente a principios de sigio fue
S.dysenteriae, posteriormente fue_S. flexneri, o cual fue desplarada por S, sonnie: en
paises desarrollados. De 1969 a 1971 hubo una epidemia de S Jdy~riteriae tipo 1

en Centroamérico y Mexico. ' 2"
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Entamocha histolytica . Tiene vna distribucion mundiol. €1 padecimiento se
adquiere por la iIngestion del quiste, despues de un perfodo de inasbacidn de uno o
dos dias. para dejor el trofozoito libre; cousando generalmente colitis ulcerativa,
que puede complicarse con deshidraotacidn o perforocidn intestinal que pueden
conducir finalmente o lo muerte Casi todos los Infectodos cuwrsan en forma
asintomdatica, las formas dinicas intestinoles pueden ser desde molestar abdominal
leve con diamea que alterno con estrenimiento hasta disenteria agudo fulminonte
CON sanNgre Y Mo<o; puede cousar granulkomas (amebomas) y diseminorse al higado,
corazdn, pulmones o encefalo (produciendco obscesos); en plel y mucosas origina
lesiones perianales y genitales los factores que explican su varicbilidod en
virvlencia se asocion o su distribucién geogrofica

Lo identificacion de cepas potdégenas y Mo patdgenas se ha asociodo a
patrones de isoenzimas, las (uoles no eston todavia ol alkonce del diognodstico
clinico o epidemiolégico. ¢ FF 3

Eschentchua coly enterohemorragiea [€CEH] €l serotipo 0157 H7. ha sido
identificodo como cousante de disenteria grave en casos de diorrea con songre. La
infeccidon por ¢ coilt 0157:H7 no se identifica directamente con medios de altivo.
debido o que la mayoria de los lkeboratorios No siembron las muestras de heces en
McConkey Sorbitol y el cuodro (hnl(o no se conoce suficientemente por kos meédicos
wotantes. de esto disenteria. **

las manifestociones clinicas san diferentes a lo disenteria bacilar. ya que ka
flebre no es prominente y los deposiciones sanguinolentas son Mmas bien pPIosas y
o escasas. €1 sindrome clinico se conoce como colitis hemorragica '’

Llas cepas de €CEH poseen un plasmido de 60-70 megadalthons (Mda)., que
codifica un tipo distinto de fimbrias y que es necesorio para su adherenco a las
celulos epiteliales. Mas oun, las cepas de €CEH son productoras de varios
citotoxlnas: uNa Pparece ser virtualmente idéntica a la toxina del bacilo de Shiga:
una segunda es igualmente potente, pPero NO es nevtralizado por ka ontitoxina de
Shiga y se gee que es muy importante en la patogénesis de ko diarreo con songre
causodo por €CEH. o esta toxina se le llama Verotorxina, por el efecto que causa
cuvando es Inoculada a histoaultivos de células Vero. %7

Eschenicina  colt enteromvasiva [€CEH. Produce un cuadro de dlsenteno
semejante a Shigella _~pp e irchoye fiebre elevoda, !
abdominoles Intensos y deposiclones liquidas seguidos p01 dlsenterlc [¥)
tenesmo.'”  La mayoria son Inmdéviles y koctosa negativas, poseen un pkismido
grande de 140 Mda que les confiere o capacidad de Invodir o los células
aspiteliales. la importoncia relativa de €CEL, como cousa de diamea en NIRoS, NO
esth bien definida. €n astudlos reportados en México se encontré €CEl en 4% 5%
de los casos en nikos. (T
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Campylobacter jejuni. Antes YVibro frtus, e reconocido en 1957 como causa
de enfermedod diareica en humanos. en casos de diamea liquida y disenterio. Se
ha identificado como uno bocteria que Mas frecuentemente couso diarrea en NIAoS
la mayaria de los cosos se manifiesta por deposiciones liquidas dinicomente
indistinguibles de otros casos de diarrea simple. Sin embargo. un porcentaje de
pocientes desarmolla disenteria que clinicamente se osemejo a la disenteria
cousada por Shigello.¢'* %

€n paises en desarollc produce tanto casos asintomdaticos comoe o
enfermedod diarreica. en cambio en Jos paises desorToliodos se airsia unicamente
en casos de enfermedad diameica. €stos fendmenos <e atribuyen a diversos
foctores del ogente (cepas con diferentes meconismos de potogemadad).
respuesta inmunoidqgica a la infeccidn (Infeccion temprana previene lo enfermedad)
v otros foctores reladcionados (on la exposicidn del huéesped (Infeccion repetido
debido a la Ingestion constante). Muchas cepas son invasoras de las células
epiteliales. algunas producen citotoxinas y otras elaboran enterotox:nas semejentes
a las toximas de V' Jholerue ¢ TLU de ol Se ha aislodo en nifdos con gastroenteritts
en paises industrializodos, en la misma proporcidn con que se atsla Shigeilo o
Salmoneila, pero rora vez se oisla en nthos control sanos. €n estudios reportados

pora Mexico se ha encontrodo entre el 7% y el 16°%, > #7

.. DIRRAEA AGUOA LAQUIDR
Eschertidg (o erteroroegernica |€CET).
la toxima termalabil (TL) y termoestable (TE) €s no invasoro, lo

por occlon de
diarea cousoda por €CET voria desde una cnfermedoad parecida al colera con
hasta diorea leve, pero generalmentce s

produccidn de deshidrotacdon grave.
coracteriza por casos de diarmeo liquida con poca © ninguno  deshidratocaon.
generalmente son asintomaticaos. Ademas se ha observodo que el porcentoje de
contactos Infectodos que desarrollon diartea. disminuye con la edod. lo Que sugiere
odquisicion de inmunidod. lo €CET en nuestro medio es endeémica, causa darreo
del turista en todo el mundo ¢'? 7

Produce uno toxina semejante a ka toxing termolabil ge V. choicrae . los genes
que le conflercn la copacidad de producir las toxinas TL y TE estdn localizadas en
plasmidos transmisibles. La frecuencio relativa con la que ECET produce toxinas TL o
T€E. o TUTE varia en diferentes regiones del mundo. €xiste una vonacidon en la
frecuencia con lo que se alslon estos serogrupos en diferentes paises, segun la
¢época y el sitio donde se realice el estudio Por ejemplo. pueden encontrarse
variaciones de oo Q@ oMo, esto podrio indicar que los serotipos pueden estar
asoclodos con une o Mas determinantes de virulencia, tales como los factores de
colonizacion, odemas de la produccion de toxina. ™%

Lo enfermedod diarreica es cousada
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Exschernichia colt enteropatigena [€CEP]. Regpresenta lo primera chase de §.colf
identificada como causante de Jdiansa y como una (ouso esporadica de diarrea en
nifos menares de un oho. €sta bacteria es cousante de diarrea liquida ¢ se clasifica
como pertenaciente a la close |, st es portadora del factor enteroadherente (FEA) ¢
como clase Il sl corece de este foctor. Se bon identificodo 14 cepas de €CEP
responsobles de diarea en ninos. €n €stados Unidos se asocia a epidemias de
enfermedodes diarreicas en cmneros 00

Facherichia ol entercadherente [€CEA]. las cepas odherentes fueron
desaitos desde 1985, hay tres tipos de adherenca localizoda (L), ditusa (D) y
agregativa (AR) €n Mexico se observd la asodacidn de ECEA-L ¢ €CEN D con diarrea
ogudo liquida y ECEA AR con diarrea persistente en nindos, Y se ha ',eiP"'“’d° la
presencio de €CEA no ECEP como cousa de diarea del turista en Mexico & ¥

Acromornas s Se han descrito tres formas clinicas prinapales de diarrca: 1)
gastroenteritis leve consistente en deposiconas liquidas. flebre baja y vomitos
ocaslonmales. 2) disenteria y 3) diarrea prolongada con duroadn mayor de dos
semanas 'Y’ Los posibies mecanismos patogénicos por los cuales este orgonIsmo
cousa enteritis. incluyen los siguientes foctores de virulencia. adherencia a celulas
mucoepitelioles. hemaglutinacidn, produccaion de exotoxINos (Incluyendo
hemolisinas) ¢y actividod enterotorigéntca. Asimismo se ha enconttado que
producen una enterotoxina termolobil que se neutraliza con ka ontitoxna del colera,
pero no se conoce axl es su popel en la patogenta de los casos de diamea que
causon. Tienen una distribucion cosmopolita y se encuentraon en agua fresca y
saloda particularmente en verano No so ba podido provocor diorreo en voluntarios
que hon ingerido vorias cepas de Acromonas (793"

ssrorrtas Shigetlondss. La iofecctdn mas comun se presenta en forma de
diomrea m a veces prolongoada hasta olconzar una duractdn mayor a 14 dios,
odemds se hon desaito casos de disenterio con o presencia de sangre, moco
leucocitos en los heces y fiebre. Se presenta en Individuos que ban tenido un previo
CcONtocto con OQua dule. pescados Y manscos, onfibios o reptiles, o bon vicjodo o
paises en desarrolic '*'°"

salmonclla spp € género Induye o mas de 2000 bioserotipos diferentes.
muchos de los cuales estan asoclados con procesos de gastroenteritis aguda en el
hombre y animales. Los cepas de Salmonelia que cousan gastroenteritis tienen o
copacidod de pasor o luz intestinal o la khimina propia a traveés de las celulas
epiteliales. con poca © ninguna destiuccidn. Lla diarreo causada por Salmaonelia spp
se corocterizo por fiebre, colicos, dolor abdominal y diarea., que comienzo



generoimente después de 8 o 48 horas de hoberse ingendo un olimento
contaminado. Usualmente chra de 2 a S dias. "%

Lo Impartancia de salmonellas no tifoidicas, como causo de diatea en Nidos
menores de dos afos, es variable. €5 menos comun en palfses menos desaroliodos
por el procesamiento cosero de los olimentos. que a diferencia de los paises
tndustriolizados. se consumen olimentos enlotados en su mayorio, aumentando la
posibitidad de contominocién con cepos de Salmoncllu spp''®

Vibrio chclerac toxtgens. o,
rews o Stapbglococcns

Cryptosporndicanm,
Huacillus

Otros ogentes etioldgicos
Viebnio parahacrolyticus,  Clintridsgm perfringens,

dtarcris 10N

[6] MECRNISMOS PRTOGENICOS :

1.- RADHERENCIR ¥ COAONIZRCKIN

Lo odherencia es indispensable para que la bocteno pueda acercarse,
pegarse y wlonizar el epitelio de cierntas dreas del ntestino

€ste proceso swukede: a) sin destrucaon del borde en cepifio de los
enterocitos. b) sin Invosion de la mucosa intestinal, ¢ ) sin cousar lesiones
hlskopotoléglcos reconocibles con el micoscopio de luz. A este proceso pertenecen

€cen 33
Se ha desaito. oo mecanismo de patogenicidad en diversos cepas

conoCIdos como factores de colonizoctdn. Lla adhererncia es un prerrequisito para

enterotoxigenicidad y esta medrodo por fimbrias conocidas como antigenos del
factor de colonizacon. ((FA) Llas fimbrias actban por su copaddod de adherencia

las fimbrias tipa 1 o manoso sensibles (MS) son muy oblicuas y se encuenttan en lo
mayoria de las {_colr que se aislon de heces normales (70-80%;). Se consideron
que facilitan la odherenciao ol moco del intestino grueso.  Llas fimbrias manoso-

. ta fijacion de

resistentes (MR). denominadas factores de colonizactdn, factlitan
receptores especificos de los células de la mucasa intestinal. **** [Fig. 8-1)

Lo moayorio de kos foctores desalitos. ban sido fimbrias presentes en la
superficie, existe una gron variedod de ellos y se conocen con los nombres de
foctores de colonizacidn FAY/I |, formodo por tres antigenos diferentes [(S]. (52 ¢
C€S3]. CFRVII; €8775 constituido taombién por res antigenos diferentes [(S4. (S5 ¢
CS6] y PCF O 159, estos foctores tienen un control plasmidico. Se ha demostado en
aigunos cepas la presencia de factores de colonizacidn que esta en relocitn con uno
moyor avidez de estos agentes para unirse o kas células epitelioles intestinales en



cultives de tejidos. Variantes de estas bacterios que carecen de estos factores de
colonizacidn son relativamente avirulentas en experimentos con voluntaros sanos
Reclentemente en algunos serotipos de £ ol enteropatégena (ECEP) tambiéen se
ho desaito un factor de adherencia o células en aultivos de tejido. éste factor estd
codificodo por un pikismido y es llamodo FEA (Factor de Adherencio de €CER) . 3%

Cravioto et al. publicaron en 1991 un estudio sobre la capoacidad de las
cepas de €CEP para odhearirse en formo de miaoolontas a celulas cuconotes en
cuitivo. €stos autores encontraron que 80% de una colecldn importante de cepas
formaoban micdocolonias sobre el citoplasmao de céiulas Hep-2 caracteristica que no
era compartida por otros grupos de { 1 asociodas también o la produccion de
diarrea. A la odherencia se le lamao de tipo locahzado. !

€studios sobre la capacidad adherente de diferentes cepas a los celulas
Hep 2 han mostrado que odemds de ka odherencia de tipo localizado exsten
LaNdo MenNos otros dos potfones, LN denominado difuso, (wondo las bactenas se
Pegon o todo el citoplasma y. otro llamodo agregativo. cuvondo las bacterias forman
comulos en forma de polizodas, tonto en ka superticie celutor como en el vidno de o
preparacidn.  €n estudios fealizodos en diferentes regiones de México, kas cepas
con odherencio difusa se han oilslado con frecuenciao simitar en nldos con diaorrea v
en controles aparcados por sexo y edodd  €n reladdn con las cepas que presenton
odherencia agregativa, estudios en la India, México y Brasil, se ha mostrado que U
ois!omiento se relociona significotivomente con ja presencla de diarrea persistente
en ndos. el

Hutton et al. propusieron que este tipo de odherencia localizado al
enterocito tenia dos fases una nicial mediodoa por adhesinas de tipo fimbriado que
permite o las bocterias acercarse o sus receptores celulares y una segunda
adherencia intima a o membrana del enterocito, ésta ultima sc reladonaba con el
esfacelamiento del epitetio, ka perdido de migovellosidades y la formacon de
imagenes en pedestal en toda la célula epitehal 4"

Hasta fecha reciente. no existia confirmacaon morfologica en refocdn a o
primera fase de odherencia. Giron et al. encontraron que uno cepa de €CEP,
cuitivada repetidas veces en gelosa sangre, cxpresaba haces de fimbrios. [€-]
codificacion gendtica pora la produccidn de estas haces. esta controloda por genes
presentes en un plasmido denominado FEA previomente reiocdonada con la
copocidad de odhenrse en formo localizada a células Hep-2. como cousar diarrea en
voluntorios humonos.

Se bha demostrado en olgunas cepas la presencao de foctores Jde
colonizacidn, que estdn en relacidn con ULNG gron avidez de estos agentes paro
unirse a las célulos epitelioles intestinales en cultivos de tejidos. Variantes de
estas bacterias que carecen de estos foctores de colonlzouén son relativamente
avirulentas en experimentos con voluntarios
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Esrudios complementarios revelaron lo fase intima de adherencia, posterior
al esfacelomiento de las migovellosidodes intestinales. estaba relacionodo con o
prociuccian de una proteing de memorana externa de 94 (Kda) denominado intima
Lo producciéon de esta proteino esto controloda gendticamente por varios loci y para
la expresion de éstos. se requiteren clertos genes prescntes en el plasmido FEA. ya
mencionado, el cual posee Informoacidon para o codificacidn de odherencia localizoda
y para ko produccion de haces de fimbrias (3%

€studios realizodos por Baldwin mostraron que la odherencia intima dobo
lugar o Que se polimerizaro actina del atoesqueleto de lo ceivia epitelial. como
respuesta ol inademento en los niveles intracelulores de calcio y de la enzima
proteina C cinasa, el proceso de odherencia intima ente la bocterio y laos
membronas de las células del epitelio intestinal. sequida de ka destruccidon de las
micovellosidodes con alterocidn del catoesqueleto en el sitio de unién de la
bacteria. se denomind tomo odherencia y esfacelamiento (AVE), los cambios
biloquimicos relocioNodos con este proceso son los que tnducen proboblemente o la
celuio intestinol a seaetar aguan y electrolitos (K. K™). al espacio intraluminar €1
efecto fisioldgico secundario o estas olteracones. asl como la deficiente absorcion
de liquidos por falta de las micdovellosidodes en segmentos importantes del
intestino. son los responsobles del cuodro de diamea. los cambios celulores
ocaslonodos en la fase de adherencia intima se han podido evidenclar /n vitro
medionte un sistema de marcoje fluarescente llamodo FAS. el cual utiliza faloiding.
que permite visualizar los cumulos de actina ()ollmcrlzodo asoclados con las
lesiones de la odherencia y esfacelomiento (** «>°

Fig. 8-1 lua adhcsion irreversible de Ja bactenia v o superticie de las eclulas epiteliales
esta mediada por e Interacaion espeaitica de receptor-adhesina, debido a que as
adhesinas bactertanas ticaen un pequeno radio de cuisatura, pucden puentear fa zona de
numerosos  enlaces no covalentes con moleculas

masma  repulsion v ostiblecer
tin mal cntace entre das adhesinas

receptoras ospectiicas de s superficie del epifelio
bactenanas v tos receprores de tas celutas epitchales no permite e proceso de adheaion

SRACTERIA
€nlaces No covalentes
€nlaces hidrofobicos
Puentes de hidrogeno
/’ €nlaces (Gnicos
fFuerzas de Van der Waals
ENTEROCITO

Fuente:(T14)
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P.- ENTEAOTOXIGENICIDAD -

Conviene hacer la ocloracidn que la mayoria de los potdgenos intestinales,
especiaiments los bocterianos. producen una o voarias sustancias con actividad
lesiva para la célula huesped. Sin embargo es necesario diferenciar las sustancias
tézlcas demostradas /n vivo frente a las células del huesped de aquellos Que, siIn
duda puedan desempenar algun papel en la génesis de la enfermedod. se han
demostrado en modelos experimentales. €n algunos casos. estas sustancias téricas
pueden desempeiar un popel secundorio en la patogenia del sindrome diarreico o
ser un fendmeno exclusivo de ocbservacidon en el laboratorio, © es posible Que no

este adaroda su participacion en el proceso (315

€CET y V' cholerue se adhieren (Y colonizan) o ko superficie de la mucosa del
intestino delgado proximal, donde sc producen kas enterotonnoas €ste es el poso
aitico de la interaccidon buésped pardsito, con este grupo de bocterias potdgenas
Lo €CE€T se adhiere a las células epiteliales de lo mucosa del intestino delgado por
medio de organelos en forma de pelo llamados fimbrias o pih, localizodas en la
superftae de las bacterias. Las fimbrios o pllt octvon  comao factor de colomzacidn,
permitieéndole o las cepas de €CET contrasrestor los movimientos peristoiticos
intestinales, que constituyen un Mmecanismo de defensa del huesped. '™

Dentro de esta segundo categoria, multiplicaadn en el intestino, sin
lovosidon de ka mucosa y procuccon de enterstoxinas predominan diversas cepas de
tipos de enterotoxinas, una termolabil (TL) ¢ otra termoestable (TE€). [Fig. B-8] La
termoldbil (TL). la cwal es ontigénica. de PM 86000, ésta actixa octivando o
odenticiclaso. la cual a su vez ransformo el ATP en AMP, produciendo un aumento
en lo produccion de agua ¢ elecrdlitos por parte de las células de kas aiptas
intestinales con una disminucidn en la obsorcidn de sodic y ogua en ceélvlas en
punta de las vellosidodes intestinales. Puede existir, odemas, una toxina
termoestable (TE) de bojo PM (1.900). estas toxtnas son estructuralmente peptidos
pequenos de 18 20 ominodcidos, no Inmunogeénicos. resistentes ol calentamiento y
qQue tamblén producen aumulacidn de liquidos en el intestino. por UN MecoNismo
distinto. por ko vio de la guaniiatocickasa, mas que por ko adeniicickasa. No ba sido
posible evidenciar como es que la TE se pega a la memtwana celular para penetrar
al enterocito, lo que st es conocido es su capacidad pora oumentar los niveles de
GMP. Parece ser que ta TE€ se deriva de la TL por unidn con endotoxina o materal
capsular. €studios recientes han mosoodo que esta toxina se sintetizo en forma de
pretoxina, la cual se activo intracelularmente antes de ser seaetada por la bacteria.
Por ejemplo LNO cepa de .l puede formor Lna, Otra © ambas toxings. (33 312058
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Flg. B-2  MECAIMSIMO DE ACCION DE LAS ENTEAOTOTINAS TEAMOLASIL (TL) ¥
TEAMOESTABLE (TE) DE L.coli y ENTEROTOXINA DEL COLERR (TC)

Gangtosido
receptor GM,

€nterotoxina
o TC

€nterotoxino
TE€

Membrana celular

Fuente:modificodo do (22)

3.- TOTOXICIDROD:

Todoas las enterobacterias, presenton una endotoxina ligoda al polisacartdo.
en especial al lipido A. responsable de lo acion pirdgena y probablemente de los
alterociones vasclares que se producen en las infecciones generalizodos. Pero.
odemas, algunas cepas pueden producir exotozinas responsables de la produccidn
de dioreas. aya sintesis esto codificoda por la produccién de pidsmidos
(plasmidos €nt), Que o sSu vez pueden contener genes asoclados con la copacidad
de aodherencia ¢y obtas propiedoades (producidn de colicinas, hemolisinas y
resistencio a los antibisticos). ™

Asimismo, existen cepas con la produccidn de citotozinas, relacionadas con la
producclon de diarrea esporddica, colitls hemorrdgica o febril, sindrome urémico
hemolitico, en nlhos. odultos y onxionos. €5 un podecimiento outolimitado,
caracterizado por diarrea de inicio brusco con dolor abdominal; las evocuvociones
liquidas se acompanan de uno descarga hemordgica. lo cuol semeja un sangrado
de tvbo digestivo bojo. €ste podecimiento infeccioso se distingue de una colitis
inflamatoria por no ccompafase de fiebre y por o ousencia de leucocitos y

13



-, - . .

piccitos en las heces. Por occidn cltotdxica local se producen reacclones
inflomotorias y neadticas de caracer piogeno, con formacién de migoobscesos ¢
ulceraciones supetficiales en ko Mucoso

Algunos  ejemplos con ko  produccion  de citotoxinas SO i '
enteroliemorragtca |ECEH], S dy~enternn, Acromtonas  spre, Posiom orra-_ -rp.
Compylobacter spp ¢ otras enterobacterias.  Para €CEH y S dys~entiriue estas cepas
afectan tonto ka mucosa del ileon terminal como la del colon a raves de citotozinas
que destruyen células VERO (VTT ¢ VTR). por sus caracteristicas antigenicas y por su
actividad sobre cuitivos celulares reaben lo denominacion de dtotoninas de tipo
Shiga (SLT). Las SIT se conocen como Verotorinas (VT) por el efecto citotorico de
estos proteinas sobre monocapas de celulos VERO en cultivo, derivodas de rifon de
mono verde africano. Otra propiledad de vitulencla cbsernvoda en este grupo de
MIOOrgoNISMos €5 suU capadcdod para odherirse y esfacelor el intestino o traves de
la presencia de genes plasmidicos aomMosoMIcos que codifican la produccron de
proteinas de membrona externc

4.~ INVRSIVIDRD .

Con la invasion y reproducdion bocteriona dentro del cdtoplasma oe kas
celulas epiteliales del intestino. permite a las bactenas evadir los meconismos de
proteccién del hospedero, una vez que se encuentran en el interior de la celula e

Lo invasividad se debe a lo especiol copacidad de algunos Midoor gan Smos
para penetror o las células epiteliales de fa mucosa intestinal, en donde pueden
muiltiplicorse e, Incluso. invadir la lamina propia.[Fig. B-3] la mayoria de estos
procesos ocurren en el ileon distol e intestino grueso. y los organismos mas
representativos que comparten esta propiledod son Shigella spyp, Salmoneiia <pp oy
cepas invasivas de F_oool Lo capacidod de penetrocion en celulas epitehales
intestinales por parte de organismos del género de Siuyolia _~ppo oy Foooir
enteroinvasion [€CE depende de plasmidos que codificon to produccion de vonas
proteinas de membrana externa y porecen estor en reloddn con su estruchwa
antigénica. la relacidn entre €CEl y Shigellas no se manifiesto soko en coonto a su
comportomiento bioquimico, sino también a sus corocteristicas antigénicas g
genéticas. Diversos estudios hon concluido ademas de genes gOMOsSOMIicos
tnvolugodos en o viulencda de  estas bocterias son  necesarios locl
extrocdomosomales. se ho podido establecer que un plasmido de 130 Mda junto con
genes gomosdmicos son indispensables para conferir el fenotipo invasivo o estos
mlaoo'gonlsn\osfss a7.48 51 5%)

€l primer paso en el proceso de potogénesis de cepas invosivas es o
adherencio de lo bocteric o los micovellosidodes de la mucosa intestinol y



posterionmente ol borde sn cepliic dal enterocito. en el cual comienza o farmar uno
oo en su it . 1o anteriar do kugor o que se focilite o peaetrocitn de o
bocteria o cual se estoblece ¢ multiplica en el interior de Ja céluto Intestinal para
irvadir a otras céhdas o traves de su migracidn por el citoesqueleto y puede
procucir por accldn de fa toxina una dicrrea liquida gue corocteriza ka fase Intclal, af
pasan al colon, donde se fijan y pecetton en ceéfulas

epiteliales y se multiplican activomente en la lkKamino propla, pero roramente pason

cobxo de Eoco tiempo
de olli. de tal maners, gue o bocteremia y la adenitis mesenteérica son
complicociones muy poco comunes. la invasion de las ceélulas epiteliales ¢ la
destruccidn de o mucosa por este mecantsmo, praduce fletre. toxemia ¢ disentetia.

Cuando se exomina midoscopicamente el moco de los hezes disentéricas es posible
cbservor abundantes leucocitos en las heces, 10 488!

Fig. 8-3 Atodelo simphificado del mecanismo de invasiodad
E diagrana mucstra a ravaston s reproducoion intracefular s

como fa inteccron imercetular
Fuente: (22.55)

5. - TRANSLOCHCION:
Bdemds, se rcconace un guinto gnupo de bacterias Que couson infeccion
intestinal por transiococidon de Ja mucosa  intestinol  seguida  por  Infeccidn
generalizoda.
Salmonclla typhs y S _cnteritides bioserotipo poratyphl A ¢ B pason a traves
de la mucoso al Igual que las otras Solmonelios. Sin emboargo. cvondo éstas
Qlcanzan o Kaming propia. Provocon Wwia respuesta qrimeotdctica. carocterizoda por
un flujo de maadfagos. ios cuales Ingteren estas bacterios siendo posteriormente
crenodas hacia los ganglios linfaticos mesentéricos. Algunas alconzan la coriente
sanguinea por medio del dremaje linfatico a través del! conducto toracico. Como
cuencio de esta bocteremia primaria estos Salmoneilas son removidas por
especialmente bazo, higado y

conse
céivlos fogociticas del! sistema reticuioendotehial
mécula Ssen. €En el huésped no inmune. estos Salmonelias permanecen viobles
denro de las células fogociticas ¥ despues de wun perfodo de Incubacion
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relativomente krgo, de 10 o 14 dias. comiernzra el sindrome clinico conocido como
ficbre eradrica.(Fg. 8-8)

Patoldgicomente. las ficbres entéricas se desalben como  infeccion
generolizado del tejido linfatico intestinol del sistema reticuloendotelial y de lo
wvesiculka biliar. Clinicomente se corocteriza por fietre elevoda, malestas, dolor
obdominal y cefalea: es mas comon en NIAOs en edod escolar y adultos jdvenes. La
diarea no es un sintoma comun de lo fiebre enterico. mientros que por el contrario
es frecuente el estredimiento Sin embargo. aproximadamente del 5 al 10% de los
nifos menores de 2 aMnos con flebre entérica, tienen diorea tomo parte Jdel
sindrome clinico, es decr. Que lo fiebre entérica es una Infecidn Intestinal
bacteriana, pero en general no es una enfermedad diarrerca. 1%

Fig. B-4 Nodclo sanphificado del mecanismo de translocacion . seguido par infeccion
generclhizada
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Fuente:(22.55)

16



Zawdamoataciin Toinica

€7 DINRRER V DESAUTRIION :

Lo responsable directa del fallecimiente es o deshidratacidn en la mayoria
de los casos de enfermedad diarreica, ko cual puede llegar a choqgue hipovolémico e
insuficiencia renal aguda, siendo el gnupo Mmas afectodo el de menores de un oo,
Lo mayaria de nifos que solweviven, quedan con algin grado de desnutricidn A

Ambas cousas interactiaan de manera bidirecdonal ¢ sinergica en los ninos
de poises en desarollo. la diamea ogravo la desmAricion por LOTO MecaNismos
1] disminucion de o 1Ingesta de alimentos. 2] malo absorcion. 3|  alteractones

metobdlicas y 4) perdidas directas.

la dosnutricidn o su vez predispone o padecer infecciones por
enteropatdgencs mas frecuentemente a traves de LOtro mMecanIsmos 1)
Disminucion de lo acidez gastrica. 2] baoja movilidod intestinal, 3] disminucidn del
indice mitdtico de los enteroxitos y 4] desnutriclon grove con pobre respuesta
inmunolégico. Ademas de los foctores biologicos del huesped se sobe que los MmAos
de estratos so<IocloNomicos bajos estdn mas expuestos a la desnutnicdn y a las
diomreas; las variables que explican este nesgo mayor se relaciona con el
hacinomiento. o escasa educacidon de las modres, la disponibihdod del agua
potable. disposicion de exgetas, el bajo i1ngreso fomiliar que agudiza el
desempleo, lo que repercute sotwe la olimentacidn y sobve todo en los nifos Mmas

pequedos. ¢

la diomea es una de las principoales cousas de malnutrictdén  proteico-
energética. estimandose que un 40% de los menores de cinco oMos en el munda
sufren de malnutricion. €sto hace qQue se afecte lo calidad de vida de los que
sobreviven la desnutriction es un foctor de nesgo de diarrca aonico y a su vez la
carencio de migonutrientes como fa vitomina A, el hierro y el zinc comprometen lo
inmunidad celular, se han documentado anormalidades histolégicas en el intestino
delgodo. como adelgazamiento de lo mucosa y disminuadn del indice de mitosis
€n otros paises se discute el papel de la desnutricion alegando que éstoa es una
onsecuerncia de la diamea persistente. Lo dieta durante lo diarrea tiene un i
determinonte; se comprobs ') que las soluciones de rehidratacion oral aceleron la
recuperacion en comparacion con la via Intavenosa, aunque la ne:esldod de recurrir
o la via parenterat marcaria un estodo clinico mas deteriorodo . ¢

Lo alimentacién en los casos de diarea en los niRos con antecedentes de
desnutricton, pora recuperar miagonutrientes vy eliminar un foctor de riesgo de
recuerrencia de la diarea; es preferible lo via enteral y con bojo contenido de leche
de vaca temporal sdlo cuondo Se resenta un cuadro de intoleroncia a la lactosa
(evaciaciones explosivas. can meteorismo y evidente eritemo perianal). las dietas
qQue Incluyen productos locteos fermentados inagementan la obsorcion de
carbohidratos y dan exelentes resultodos en cuanto o reduccidn de volumen.
frecuencia de emision de las heces. ¥ ganarxia de peso.lo conducta de suspender
alimentos durante lo enfermedod diareica debe quedar en el olvido. Por ningun
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motivo se justifica suspender aunque sea temparalmente el seno moterno. No es
convenients Introdkuir nsevos alimeatos mientras persista ko diareo y solo es
conveniente evitar los muy arucorodos (hiperosmolores). Durante una o dos
semanas despuds que desapoarece la diarea, es conveniente dorle ol paciente vno
o dos comidas odicdonales ol dle con el fin de recuperar el deéficit nutricional

ocasionado por la enfermedod .

PREVENCION ¥ CONTROL DE (AS DIARREARS -

Lo atencion cftcaz en los cosos de diarrea reduce en forma importonte los
efectos odversos de la mismo. incluidos la deshidratacdn. dofo nutricional y el
rlesgo de moeir. Sin embargo. se requieren otraos Intervenciones para reducir la
Frecuencia de la enfermedod. Los medidas de prevencdn pueden dividirse en dos
tipos: los que interrumpen los Mecanismos de tronsmlslén de lo enformedod ¢ las
qQue Incrementan la resistenca del huésped o la Infeccion 7

Las medidas que se han considerado eficaces ¢ factibles de aplicar se
pueden resumir en las siguitentes:

Promocidn de o loctoncia materna
Mejorar las practicas de ablactacion

1
2.
3.- Uso de agua potable en suficlente contidod
4.- €liminacidn odecvada de excaetas
5.- lavodo de monos
6.- Manejo adecvado de heces de nlhos con diorea
7.- Vacunoacidn contra el sorampién
8.- Suplementacion con vitomina A
La promocidn y cumplimiento de estas medidas basicas ounodos a la mejoria
del nivel de educactédn de la poblacidn (principolmente de las madres) son sin duda
los oS que podrdn tener mejor efecto en el control de este problema de

element
salud. (3. 57.59)
Hasto el momento octual No se han geado vawnas con eficocio contra los

principales micqoorgonismos patdgencos. la mayoria de las vacunas contra f.colr
especles de Shigella spp, rotavirus g V.chioleras no contienen los inmundgenos que
logren proteccidén odecvodo por perfodos prolongoados. las mejores de estas
inmunizaciones ban tenido un porcentoje de casi el 70% de seroconversiéon (es
decir. incrementos de titulos plasmaticos de onticuerpos contra el mlcroorgomsmo
especifico), lo asal no correlaciona con proteccidn a la exposiclién. (52.50 60
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€s importante sefolky, gue en multiples estudios se ho encontrado una
asoclacidn muy estrechn entre sducacidn motemo.  ka incdencia y martalidad por
diarrea. No hoy duda que la mejoria del nivel de educacion de la poblacidn v en
especiol de los modres, es a med da de prevencan mos importante para el control
de esta problema de salud. ¢ (2.57.58

€n 1991 la OMS y UNICEF, efectuaron una reunion scbre estrategias paro el
control de los enfermedodes diareicas. Determinando. que o deshidratocaon es la
cousa directa del fallecimiento en el 60 o 70% de los casos, estos rganismos
recomiendan una frmula Unica. para la preverkion y el tatamiento oral de lo
deshidratacican que contiene. Clonro de Sodio 3.5q9. Clonwo de Potasio 1.59. Citrato
de Sodio 2.99 y Giucoso 20g por litto de ogua. €sta composicion ha dodo los
mejores resultados poro hidratar nifdos que presentan la enfermedod diarreica.
independientemente de la etiologia de lo misma. de lo edod o estado de nutriadn
de los pacientes. Con su empleo. se ha demostuado %}e se puede reducir la
mortalidod por enfermedoad diareica en mas del 602, ' F

De acverdo con la OMS 7/ UNICEF con el trotamiento integral de las
enfermedades diarrsicos se puede prevenir en un 80% las muertes por diarrea con
sangre, constderando antes que Mas del 90% de los diarreas mejoran su evolucon
sin tener que usor Mmedi comentos ontimigobianos ni otro tipo de drogos empleondo
solamente las sales de hidratocion oral y manteniendo la alimentocion.
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[€] TRRTRAIENTO ANTENCROSMNG :

Varios conceptos emrdneos. prevalentes en el tratamiento de las diarreas y la
falto de Informacion sotwe nuevos conocimientos para su manejo efectivo, hon
contribuido desfavorablemente a montener esto pancedmica . €l uso de los
llamodos medicomentos antidicereicos. anticolinégrgicos o anttemeéticos,
frecventemente se asocia con efectos coloterales Indeseobles, que en los n1dos

€] dbuso de los

puede ocasionar complicaclones graves y hasta la muerte.
antibioticos. es cousa de dianreas de evoiucidn prolongoado. Con el uso erogerado

de venocdlisis para el trotamtento  de los ninos deshidrotados. se cxcuye a las
madres del cutdado de sus hijos, se requiere personal entrenada. equipo medico ¥
soluciones de alto costo, se producen complicaclones frecuentes | odemds de su
uso no es aceptoble para prevenir lo deshidratacién.' '’

€l empleo de ogentes antimigobianos en el
enfermedodes diarnaicas del nifo tiene como fundomento el propdsito de imitar o
tmpedir el aecimiento de MIToorgantsmos Patodgenos a veces logrando ba
desguccion bactertana y otras tratando de interferir en lo penetracion a la mucosa
qQue puede ocasionar baodcteremio y  eventualMmente una SépPsis

tratomiento de las

intestinal
generalizoda '’

Muchos han sido los agiterlos en (xo y en conta de una terapeutica
ontimigobiona en el trotomiento de Jlo enfermedad diarreica en el nido. Sin
embargo, todavia el wso indisaiminoado de estos medicomentos constituye un
problema meédico. Por otra parte. los bacterias han Ido desorrollando resistencio o

los antibidticos en la medida que estos se han utilzado en forma racional. €1 uso
de un numero aectente de agentes antibacterionos en la pasodo mitod del siglo ha

producido un  amplio dcspllegue de genes de rosistoncia en poblociones
bacterianas a través del mundo. !

Por lo que. los antimigoblanos no se deben usar de rutina pora tatar la
enfermcdad diarreica; su Indicocidn Quedard reducida o casos cspeciales con
diarrea mucosanguinolenta © pacientes con colera.
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Para el wo de o diar iovasiva con manifestaciones dinicas de
moderaodas o severas se presento el sigulente esquama:

R DOSIS |

Trimetopeim con | 10mg/Kg/dia, VO i

Sulfometoxazo! en dos dosis !
duronte 5 dias

Ac Nalidizico SOmg/Kg/dia, VO

en cuatro dosis
duwrante S dias

has

Norfloxacinag 10-1 Smglﬂgldlo vo
| en dos dosis
duronte 5 dias

Cefetame o 10mg/Kg/dia, VO |
Ceftibuten coda 24h .
S ] durante 5 dias. .
Gentomicing 3 Smg/Hgrdia, IV o 1M’

en dos o tres dosis
durante 7 dios

Ampicilina J; 100mg/Kg/dia. VO
]
BE
!

! en cuatro dosis
duronte 5 dias.
56.100ma/Hg/dia, VO
o IV. en cuatro dosis

“Cloranfénicot
ante 7-14 dias

Sur:
Ertromicina 2550 mg/Kg/dia, VO
en cvatro doasis
durante 5-7 dias

{
I

fuente: (3. 28, 63)

€ antimicroblano de primera ele((léﬁ ha de ser seleccionado en coda region
%egun los potronc‘- de sensibilidod!’

€) Salmonella typhe

d) Salmon

e) Campylobacter <pp (Sl el diagnodstico se realiza tempranamente )

) _Acromonas spp g Plesiomonas spp
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Paro la diartea causada por Shigella spp. en los casos graves existe acverdo
en oconsejor el gotamiento antibidtico, o oaare o mismo en los casos leves y
moderados, pues. al ser una enfermedod autolimitoda, desde el punto de vista
individual basta uno terapéutica sintomatica para llegar a la asacidn. con lo que se
evita la seaecidn de cepas multinesistentes. Sin embargo, teniendo en cuenta Que
el homtre es el LNnico reservario. la Infecidn muy contagiosa ¢ la dosis iInfectiva
muy boja. se considerao que. desde el punto de vista comunitario, el tratomiento
ONtIbICLICO es MUY Necesano. pues reduce ko duracidn. lo altminacidon fecal y, por

tonto ka bansmision. ™’

Las Shuyellas o presentan uLna gron tendenkia a odquirir resistencia a fos
ontibioticos, generalmente de tipo plasmidico. €s frecuente ka oparicidn de
resistencia a las sulfonomidos ¢y a la estreptomodinag ¢ con menor frecuencia,
aodemas. o la ampicilina. tetraciclina y cloranfenicol (resistencao muitiple) Por ello,
se oconseja realizar pruebas de susceptibilidod. pora determinar la sensibillidod de
la cepo aisloda y seleccionar el antibidtico mas adecvado. la ameialina, la
tetraciclina ¢ doronfentcol son los antibioticos de elecctdn. Las cepas resistentes
suelen ser sensibles al cotrimoxazol (TMP/SMX). Sin emborgo. en nuestro medio. la
mayorio de S.sonnc se ha hecho resistente a la ampicilina y cotrimoxazot *

€n las diarreas por €CET. se ha podidoe observar que cs mucho mabs
importante llevor o cobo el tratamiento paliativo de rehidratoddon y restouraaon del
balance electrolitico que la adminis racaon de antibioticos. Que por ko genera! es
poco eficaz. ounque puede reducir la iInfectividod. Sin embargo, en los brotes
graves de recién nacidos o loctantes. producidos por €CEP, se aconseja adminisiror

por via oral neomicing durante 3-5 dias o colistina en casos de resistencia.Para
la administrocidon de ampicthna aun cuando se produce ia

€C€l. porece eficaz
curacion sin lo administracton de antibidticos. Para prevenir ko "'diomea de los
viajeros” en las persomas que vigjan a las dreas endomicas, s¢ aconseja la
administraciéon de 100 mg diarios de doxiciling
€] ratamiento de las gostroenteritis asocados con enterobacterias vario con
la severidod de las enfermedades. Muchas infecciones particularmente los de
Salmonellka son autolimitantes y deberian 0o ser otodas. €] ratamiento en estos
casos, puede ocumentar el desarrolio del estodo de portadkor. Sl el tratamiento es
garantizado. la ampicilina o el TMP/SMX. son ias drogas de eleccion. Las quinoionas
puede ser necesario para la

pueden también ser efectivas. el cloranfentcol
enfermedad que amenaze la vida. Los pruebas de susceptibilidad son importoates,
dado que la ampicilina y cepas multirresistentes de salrmonclia_~pp. eston siendo
reportodos mas frecuentemente. '

€n el casa de Campylobacter  <spp  suelen  ser
aminogiucésidos. coranfenicol. cindamicino y eritromicina. las penicilinas son. o
menudo, poco octivas frente a ellos. Arededor de un 5 a 10% de las cepos son
resistentes o los tetraciclinas. Lo diameo provocada por Carpylobacter fejiin suele

susceptibles a jos
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ﬁuocsistlv © recidivar; en &stos casos se recomienda
51y

ser outolimitada, aunque
un tratamisnto con erltromicing.

€n el caso de Acromonas sy Plesiomonas spp la mayorio son resistentes a
o ompicilino por ko produccion de f3-loctomasa y susceptibles a otros agentes
antimiaobianos como las cefalosponinas. aminoglucdsidos, quinolonas, tetrocichina,
cloronfenicol, dcido nalidixico y TAMP-SAAX. ¢4

De este modo, la sensibiidod antimicobiona de espacies individuales de
estas bocterios es imprevisible y varia desde una sensibilidad amplia hasta la
resistencia total. Por esto razdn. los pruebas de sensibilidod antimicrobiana deben
bocerse con rapidez Y exoctitud. pOro aseguror Ln trotomiento efectivo.

[F] MECANISMO DE ACCION DE LOS ANTIMICAOBIANOSS % 3! >

Para que un antimtagobiano ¢jera su acclon. es necesorio que llegue al foco
infeccioso, penetre en las bactenas y okonce Intracelviarmente la concentracion
nccesana. Una vez dentro del micoorgonismo. jo actividoad del ontibiotico pucde
ser: bocteriostatica, inhibiendo la multiplicocidn de forma reversible, o bactenada
determinondo un cfecto letal

€n el aspecto molecukar, los ontimicobianos de uso en dinica pueden ejercer

SU occidn en los siguientes MeconISmos:

INHIBICKON DE (R SINTESIS DE LA PRACD CELNAR,

€ntzc las Numerosas e Importantes funciones que se otribuyen o ka pared
celuiar, estructura obligada de las bocterias. destaca la funcidn de ser elemento
protector de su integridad anatomofisiolégica .

€n gencral. se viene odmitiendo que las [i-lactaminos inhiben ka sintesis de
lo pored celulor en su Ultima fose; estadio 4, interflriéndose o transpeptidacion
{Rg F-1]. Son ondlogos estuctralmente de la D-alonil-Dolanina y por ello se
considera que estos farmocos se unen a las transpeptidasas a las que inactivon
Hreversiblemente. €n las Ultimas etapos de la sintesis de ko pored intervienen otras

enzimas, como carbozidasa y endopeptidasas, que tombién son interferidas por
estos farmacos. Existen varjos tipos de sintesis de peptidogliicanos, que intervienen

en o slongocidn. septactdn y en la formo celular. No todos tos [3-kactémicos tienen

7. -

23



Fundammoutaciin Teonica

Fig. F-1  SiNTESIS DE LR PARED BACTERIANA

L-ala
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—gemte=—=- (CiClocring

@ fosfoenoipiruvato  L-ala D-glu L-Iis O-ala-D-ala
UDP-NaG P UDP-NaM = UDP-NaM tripeptido —3 UDP-NaM-pentapepticda

UMP.

Lip-P

UDP e

Up-P-P-NaM-NOG peatopeptitn e Ui PP - NaM pentapéat ido

anconicima
¥ nstocetina

Mucopepticgo NaG - NoM-pentapenptido

Mucopeptido NaG-NoM-pentapaptico 33 tami
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] A D-ala
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P, " Fosforo inorganico
LMP : Monofosfato undina
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el mismo efecto sobre las bacterios: unos provocan efectos liticos., mientos que
otros producen formas enormemente alargodas. De monera similar,  estos
fenomenos odcsaTen sando se empleon concentraciones altas y  bojos,
respectivamenta. Por Ultimo, se hon desaublernto unos receptores rotelcos {3
loctamicos en las bacterias, que se llomaon proteinas fijadoras de penicilinoas [PBP] v
son fundamentales ¢n la accon de los [l lactamicos, pues cvondo No existen, hay
uMa resiIstencia a estos fFArmocos. Los dIStinNtos [1-IoamIcos S UNen a UNo O VOIS
de estos receptores. que pueden ser diferentes paro cada ueo de elios

Los anbibidticos {1 lkactamickos <se unen a las roteinas fijadoras  de
penicilinas., sitvodas en la membrona celular, y dan lugor o wa sefle de
fendmenos, que son los responsables del efccto hinal Los bactenas que poseen
autolisinas son lisadas Por los (Hlodamicos. mientros que las que o las poseen
producen formos alargodas ante la presencio de estos farmacas

Los ontibidticos que inhiben la sintesis de o pared celulor necesiton para
gjercer su ocdion gue lka bacterio se halle en adeamento octivo Son farmocos en
genecrol bactericidas ¢ requieren que el medio en Que se encuentre la bacteria sca
iIs0 0 hipoténico. para que al perder la parcd celular pueda estallkar Suelen ser mas
octivos sobre los bacterias grampositivas of SU Moyor riqueza en peptidoghicanc
Satvo excepciones. SoN oo toXKos pues octuan sclectivamente sotwe la pared,
estructura NO presente en lfas celulas de tos mamiferos

£ - ALTERACION SOBAE LA MEMBRANA CITOPLASAICA

€sto estructura es vital para todas las celulas, ya que entre sus propledades
Incluye el actuar como bamera de permeocbilidod selectiva. controlando de esta
forma o composicdn del medio interno celular. las sustandaas que alteran esta
estbuctura modificon lka  permecbilidod, permiten o salido de iones Ky
maagomaolécutas. como los daidos Nnucleicos, y causon un efecto hitico

Los antiblédticos que octuan modificando ko memrana celukar, son los
polienos y kas polimixinas. Los ontibidticos polienicos (nistatina y anfotericina B8)
son octivos frente a hongos.  las polimixinas se comporton como detergentes
catidnicos. Son polipéptidas con un exoemo liposoluble y otto hidrosoluble. €l
erimero se une a los fosfolipidos de la membrana citopkismica bocteriona y el
segundo penetra en ko parte hidrofilica. De esta formo se desorgonizo esta
EeSMKnNa § oumenta su permeabilidod. Las bacterias mas susceptibles son las que
tienen en su mMemorand un Mmayor contenldo de fosfolipidos (gramnegativas).
[Fig. F-B]. Todos estos ontibidticos son liticos, Inkluso en bocterios en reposo, Y
tienen clerto potenciol tdxico, especialmente ko anfotericina B, yo que son copaces
de unirse con tos lipidos de las membranas citopldsmicos de las ceélulas de los
maomiferos.
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3. INMIBICKON DE LA SINTESIS PROTEICA:

€] meconismo de accidn de los diferentes aminoglicdsicos es simitor. y el
mejor estudiodo es la de la estreptomicna €stos antimiaoblonos ocan uniendose
especificamente, de forma Iffeversible, con un receptor protelco de los ribosomas
30S. €sta uNIon causa. por un lado, el bloqueo de 1o actividad normal del complejo
de iniclacion, con lo que se detiene lo sintesis proteica v, por otro. distorsiona el
codon del lugar A, provocando la incorporacidn del RRNE a un aminodcido distinto al
codificodo. De esta manera se forman proteinos andmalkas. Algunos aminoglicosidos
como lo amikacing, pueden unirse a los ribosomas 505, por lo que también
aoctuarian a este nivel. €l doranfenicotl y las lincosamidas se uvnen en el Nnbosoma
508 e Iimpiden ko Tansferencia. Inhiben la peptidiitansferaso ¢, por ello, la
transpeptidacidn. las tetraciclinas se wnen a los ribosomas 305 ¢ bloguean la
fljacion del ominoocil-ARNE en el lugar A. [Hg. F-3]

L L Y . Clorsnfenicol  Sc unc a la
L porcion  S0S ¢ nhbe  a
formacion del enlace peptidico

Vetracicling: Interficre con la

umon del ARNm al compleyo

ARNr

ARNmM

Eritromicina: Se unc a la

porcion 508,  impide ol
de N

mov

Estrepsomicina Cambia
1a fortna d¢ la porcion 308,
causando una mala lectura

en cl ARNmM Fuents:(29)
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4.. BLOQUIED DE LA SINTESIS DE ACIDOS MACLEKOS:

Las sulfamidas, acido paroaminosalcilico IPAS]. sulforas [N
dlaminopirimidinas (trimetoprim y pirimetominas) interfieren en la sintesis de
bases. las cuales son fundamentales Paro o obitencion de Nuevos acldos nucleicos.,

las sulfomidos, PAS. y sulfonas son andlogos estruchuralmente del écido
paraomincbenzolico [PREA] v compliten por ¢l en sU incarporacidn, para formor acido
Slico. [Fig. F-8). €n realidad inhiten la dihidropterootosintetasa, que es la enzimo
que incorpora el PABA para farmaor Gcldo dihidropteroico. También se ha sefalado
qQue estos agentes desplazarian el PABA y entrarian en lo cadena metobdlica
formondo andlogos mo Funclonantes del dcido Slico. Al inhibirse la formacion del
acido folico, se impide la progresion de la cadena metabolica, l© que causo un
efecto bocteriostatico.  €stos  antimigobianos  solo  octan frente o  los
MITOOrgONISMos Que necesiton sintetizar su dcido folico y, por ello, No afectan kas
células del hombre que toman el dcido folico exdoenamente.

los diominopirtmidinas. rimetoprim y pifimetaminas son analogos ol radical
pteridinico del acido hidrofdlico y. por tanto, o formacion del acido folinico. €1
trimetoprim tiene mas afinidoad por ka enzima (reductasa) de las celulas bacterianas
que por lo de kas celulas de los mamiferos. por lo que resulto poco torico. La
combinacion de sulfametoxazol y trimetoprim, es bactericida. porque bloqueo dos
pasos de esta codena metabodlica. por mecanismos sinergicos.

€l acido naldixico y otras quinolonas interfieren en lo sintesis del
ADN. por inhibicidn de la ADN-girasa. De forma semejante octiaa la novobiocina. La
replicacidn del ADN también se inhibe por ka griseofulvina, que probablemente
actua por su analogia con las purinas.

Fig F-4& FORMACION DE ACIDO FOLICO ¥ SUS DERIVADOS

ac glutanico

....... N

acrdo dildratohco
(ac fobeo)

AND Timidina, Finnmdinas)
AR

fuento:(34)
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RESISTENCIR B LOS ANTINROSMNOS

Junto con el descutrimiento de los antibidticos y sU aplicacidn en ko clinica,
surge o esperanza de! control y atamiento de kos padecdimientos infecciosos de
origen bacteriano. €sto esperanzo se cumplié sdlo en foma poarcial en rekaciéon al
atomiento de algunos poadecimientos causados por olgunas bocterias como
S.pyogenes, S prcumonias. Otros migoorganismos. sin embargo. siguen plonteoando
importantes problemos en su tratamlento; éstos son los que presentan resistenca a
las drogas antimigobionas como S aurcus  kas eaterobacterias entre las que
encontramos o Salmauclla spy g Shgella spp

los mecanismos de resistencia bacteriona son complcjos. variados ¥y no det
todo comprendidos. lorian y col. han provisto una discusion detalloda a cerca de
ese tema ton complejo Algunos meconismos son codificados por el ADN
TOMOSOMICO, producicdo por ka Mutacion gendtica, y pueden ser onsferidos a otras
bocterias mediante ansformacién  © tronsduccion. Otros  son  mediodos  por
fragmentos de ADN extragomosédmicos (pkasmidos) que pueden pasar de uvnas
bacterias o oas y. tal vez, de una especie a otra. Por conjugacion si hay factores
de ansferencia presentes. Aun peor. olgunas de estas moléculas de ADN estan en
TaNsposones. SCgmentos gendticos Que pueden moverse entre los gomosomas ©
entre aomosomos y plasmidos [cwadro G-1]. €n el cuodro G- sc resumen los tipos
mas iImportontes de defectos y mecanismos de resistencia (%%

CUADRO G -1 D 1ON DE LOS NES DE RESISTENCIA

a) Reatstencia mediada por cromosomas  scleccion de mutantes

O & T S
O™ T >

b1 Resistencia mediada por plasmidos. diseminacion de los plasmidos de resistencr
Donsdor Receptor trunscongujunte

S — & — O

i3
3

<) Resistencia asociada a plasmidos mediada por un (rafsposon
disecminaci6n del gene de resistencia

Fuents:(22)
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ISMOS DE ASSISTENCIA BACTERIANR A LOS AGENTES
ANTHMCRONANOS

CURDAOC G -8B meca

Tigo de [’ b [
M Enoroda inadecuada ‘ Aminogiuc Duefectos poco Idos en kas S
,' on ia celula | especios o ’ | Oros MecaNISMOs do troansporte, en espe(lal
| bacteriona | Proudomonas é_boc(avlo'wnvns e
nactivacion enzimo- B-loomasos y varnos | s y/o Oe ,
tica del antibidtico bacterias | plsmidos con varlas especificidades para kas !
e micngmcufobwoms ;
Amunoglucasidas y Varias enz a acetik i
boctertorias fosforilocion ¢ Ddonllo(lén os omlnoglu(oqldos

varion en susceptibihdad o las enzimas. ;

Que son N.As resistentes a o accidn do ko droga-

‘

'i Cloranfenicol y Acatih £, e —— son |

Suuni s o boczerias responscobles de la mayor parte de ko resistencia o ;

gromnegokivas osta droga.la resistencia es constitutiva en las |

bocteriaos gramegotivas, Poro Inducida por o |

- antIbIOHCO &N S aunus. —_—

| ARerocién de lax | Antib\oticos Se necesiton P3P intoctas para ko odivicod de ;

proteinas | ‘ B_loctsd v las gos f3-kac Cor on astos i

} e peniciling (PBP) | bacterias pro(etnos couson multiples resistondas en i
i ) Grompontivas boblomente. e ala

Lmendhr\o en _Sugrras i

ARkeracion de los €Entromicina y [7) k \ del 116 305, por 1

rnMbosomas S.aurcis piirmmidos, blaquea ko unién da o droga ol i

rbosoma. ]

Sintesis do cominos I Trimetopeim; I €nzimas con « © en §

]

bioquimicos de sulfonomidas ¢
resistencio bocterias dih (= v sir paro ias sulfonor. dos v :
gromnegothwas dih fok h pawo oy J

Fuente:(62)

€l principol mecanismo de resistenxio axistente entre ks entercbacienas es
la preseccia de p‘&smldos lo cual hobinslmente Toe como consecvencia o
T wio Q varios ankl o sea o o mokiple. damanonaquaun
ar puede sak e ek con T wio a otros. diferentes. "’

€n el pasodo se hon cbservado eventos epidemiolbgicos, que han dejado o
Impresidn de que los baerias al adquirtr un pikismido que les confiere resistencia
mulktiple, odquieren también caracteristicas peosliores de patogenticdad, o kegor

s cbservociones dinicas ¢ epidemiockdgicas llevadas a b duante el estudio de

brotes."’
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PRUCEAS DE SENSNIDAD ANTICROSIRNA :

(¢

€] papel primario de los loborotarios de migobiologia dinica consiste en
brindar informocidn con lo cual ks medicos puedoan Jdiognosticor y  trotor
enfermedaodes infecclosos. lo Identificocdn de un migoorganismo que ha sido
recuperado de un espécmen cdintco a menudo beneficia al podente mediaonte la
Identificacicn definitiva de una enfermedod confusa. ayudandoe a ki selecton
provisoria del batamiento Quimioteropico. Pero ias dos prezas de tnformoctdon mas
importantes para un dinico son: 1) si boy g?’cnte infeccioso presante y 2) que

ontimicrobiono brindara trotamiento ode cuado

€stas prionidadaes surgicron Se uno de los avances medicos mas grandes de
este siglo - el descutrimiento de la penctlino, en 1928, realizoda por Aleronder
estaba

fleming quien observed y condluyd que la cepa de enraillmr notatiom
bacteriolitica dilusible capar de destruir  los
luego  demomind

producicndo  ura  sustancia
estafilococos. €1 antibidtico desconacido de Fieming que
peaicilina. anuncid el odvenimiento de la era anttbidtica moderno. la Investigacton

. ot

de la peniclino fue estimuiada por el descvbrimiento en 1932 del Prontosil
k Yy en 1939, florey y Chain desarolioron uno tecnicao practica mediante ia

Domag
cual el extracto antimigoblana de las especes de Penrcl"lum podia obtenerse con
PUrero y contidad suficiente para su Uso en humanos

Cuando los antibidticos estuvieron disponibles en el mercodo. pronto se
tornd evidente lo necesidad de prucbas de susceptibilidod onttimigobiona. fAntes
de ko Segunda Cuerra Mundial, la produccion de penicilino era limitado y
extremadamente costosa. Por lo tonto. se necesttaba un modo de predectr axando
el usa de peniclina 1ba a curar o un paciente de uno enfermedod infecciosa
Duronte lo Segunda Guenta Mundial se descubrieron otros antibidticos y se
establecieron potrones de susceptibilidod contra vorias micdoorgonismos A traves
de su prolongado interés en los midobios del suelo. en 1943 Wioksman descutwid la
estreptomicana Y, poco después. Dubos descaubrio la gramicidino ¢ la tirocidina
Runque estos aucvos antibidticos eran verdaderamente “drogas maraviliosas” en el

momento de su introduccidn. pronto aparecleron cepas bacterianas resistentes. Por
lo que las pruebas de susceptibilidad llegaron a ser una necesidad practica 7

€1 optimismo inicial, que hizo pensar que los ontlbidticos pondrian fin a o
infeccidn bacteriana. did paso a la aceptocidon renuente de que los recursos
Quimioterapéeuticos bien mone fan controlor la enfermedod. Umas pocas
bocterios han mantenido su susceptibilidad prevista a ka penicilina, pero k lista de
bocterias con susceptibilidad predecible es codo dia mds corta. Lla prevalencia de

que no
P

cepas productoras de fI-loctamasas es ko suficientemente alta como
suponerse la susceptibilidad a la penicilina de los andalogos
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Generalmente se recomienda estudiar sélo los alslamientos que
una Infeccidn. las bocterias recuperadas de un liquido corparal  Narmolmecte estéril
coso de ko presencia de

por lo general son patdgenas Pero para el
enteropatdgenos en muoestras diareicas debe considerare o flora colonizadora

presente. por lo Que los cuitivos deben estudiorse con detalle antes de realizar una
pruebo de susceptibilidod, en particular por que hoy muitiples especies de
microorgonismas presentes. o5

Las bas de susceptibihidad ontimigobiona tienen dos objetivos
prirkipales al ser agplicodas  Primero,. evaluan las interacciones /7 vitrzo entte un
migobio aislodo ¢ kos agentes antimiaobianos Que podtion ser apropiodos poara al
tratamicnto de una infecddn n vivo Segundo. Brinda datos %)e ayudan o saber si
los dosis selecionadas de un ontibiotico son las adecvadas

Se ban ideado varias prucbas de susceptibilidad (o
antimicroblona. las dos pruebas de referencio son las técnicas maaqoscdpicas de
dilucidn en coldo y en agor. Ambas fueron programadas pora cuontificar ka minima

in wviro. del

concentracldn del anttbiotico que Inhibe el aecimiento visible,
corcetTocion minima  inhibitoria (MIQ) las poutas pora el

MITOOrgan! Smo:
tratamiento antimiadobiano estan destinadas, por io comun, a la tecnica de difusion
en discos (prueba de Bauwer-Hirty). en la que las interpretaciones clinicas dernvon
de las comelaciones con las pruebas de referenca. €n ofos recientes. un gran
numero de laboratorios ha utilizodo en rutina, una prueba en coldo mlmorwlzodc
(prueba de miaodilucion en caildo) o un sistema comeraal automatizado

lo adecuvacion del gatamiento
poaciente al

sensibilidod)

€l medio mas Ot para comprobar
ontimicrobilono en muchas Infecaones es la respuesta dinica del
otomtento . si fuera nocesario. ko demostrocion rncdnon(c cultivos repetidos de

que el migoorganismo infectante ha stdo eliminado *

o PRUEBR DE SUSCEPTIBIIDRE POR MACRODIINCION EN CRUDC:

Fue de las primeras en ser desammollodas y Oun Sirve omo metodo de
referencia. Se preporan diluctiones seriodas del ogente antimicobiono en caldo,
después de o cual se ogrega wno sUSPension  bacteriana naormaotizodo [Fig. M-T1].
A coda tubo (10 twbos), se le ogrega LNo cantidod de antibidtico diluido en seric,
desde 100ug/ml hasta 0.49ug/ml. €] tubo No. 10 no contiene antibidtico y sirve
como control de aecimlento Se inocula coda suspensidon  calibraoda del
migoorganismo en estudio y Se Incubo a 35°C por 18 haras. Al final del tiempo se
exominan visualmente los tut»os contradando lo turbidez. la twrbldez Indica que el
aecimiento bocterionoe no Ffue Inhibido por o concentrocidn de antibidtico
carespondiente al numero de tubo. Se busca el punto de Nnupturo  Que coresponde
a los tubos donde se emplera o ooservar gecmiento. €ste punto de ruptura indica
a MIC, definida como ka concertracidn minima del antibidtico en pg/ml que Impide
el gecimiento boacterlono /7 vico Sin embargo ko MIC se interpreta como o
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cancentracidn de ol?::blouco contenida en el primer tubo de lo serie, que inhibe el

e

el ontrbiotico
Fig. H-1 La concentracion minima mhibitoria para la prucha dustrada aqui e 2o ml

Fuente (62}

* PRUEBR DE SUSCEPTIBIIDRN? POR DILUCKON €N FGAR

€s el segundo metodo de referencia. ha sida exitosomente odoptodo para
uso de rutina en los grondes loboratorios medionte la prueba de conkentraciones
seleccionadas de antibidticos. Se inocula una suspension normatizada de bocterias
en una serie de placas de agor. cada uno con diferentes concentrociones de
ontibioticos. acomparando ol rengo terapeutico de la droga. los migoorganismos
que son sensibles o lo concentracdn del onttbiotico en uno placo de agar dado no
producen circulo de gecimiento en el lugar del indculo. Mmientras los que son
resistentes producen colonitas circulares Llas plocas eston  marcodos de modo que
cQda Midoorgantsmao puede ser Identificado con un numero especifico

Poara fociitar las pruebos de un gran volumen de cultives se utihiza un
replicador de Steers. la corocteristica prancipal de cste insumento es que tiene
uNa cabeza de rarga provisto con 32-36 puntas Inoculadoras de supetficie plona. de
3mm de didmetro cada una. la cabeza estd unida a un pPistdn Y Mmecanismo de
alindro con resortes, medionte el cual paede Mmoverse haaa omba y abgjo. en un
plono vertical. la conraparte es una ploca de siembra de aluminio con 32-30
receptdaulos. €s5tos estan colocados de tal modo que. dsandoe la plkaca de siembro
esta opropiadomente alineado con la guio de la base del replicador. coda uno de
las puntas Inoduladoras de la cabeza movible encojo exactamente en  fos
receptaculos. donde pucden colocarse diferentes suspaencones bacterionas.

Lo placa de susceptibilidad por dilucion en agar se inocula colocando lo
bondeja de siembro exactamente debajo de la mbeza inoculodora se baja la
mbeza de modo que las puntas se extiendon completamente en cada vno de los
receptaculos, tomando aproximadamente 0,003 ml de la suspensién bocteriana en
la superficie de cado punta. luego se levanta ia cobeza ¢ se coloca una coja de
ogar Qque contiene la concentracidn del antibldtico bojo ias puntas. las que se bajan
de modo que ko superficie plona de coda punta toque la superficie del agar. Se
levanta la cobeza y se cargon las puntas on los receptoculos paro uNa Nueva
inoculacion, repitiendo para t las placos de antibidticos en prueba. después se
incuban a 35°C durante 18 h.(°%¢7)
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o PRUEER D€ SUSCEPTIBILIOAD FOR DFUSION €N DISCOS -

Con el advenimiento de varios antibidticos nuevos durante o década de

1940. ks métodas de dikkion en oo ya No resuitaron practicos paro el gron
volumen de obojo requerido €n 1943, Foster y Woodruff colocaron una tira de
papel que habia sido impregnoada con antibidticos en la superticie de una placa de
agar previamente inoculoda. Al ano siguiente Vicent ¢ Vicent inodujeron discos de
papel que permition probar owun mos antibidticos. €n 1945, Morely prepard el
terreno para ka comercalizacion dae kos discos, demastrands gue  los  discos
Impregnodos podion ser secadas y almacenodos antes de su uso. Hacdao fines de fa
década de 1950 la situacidn de esta pruchba en todos ko Ioboratorios era LN coos.
la concentracion del antibidtico en os discos voriaba, se empleabo una amplia
variedad de medios, los mérodos de tnowulacdon diferion de loboratorio en
1950 estudios rechzados por Bauer, Permy y Hirby

laboratorio. Hacio finales de
demostraron por primera vers que cepas bacterianas probadas contra un antibidtico

dodo tienden a coer en categorios de resistente o susceptible: sélo un pegueno
porcantate (5% 0 menos), coe en un rango intermedio Ak, si un Kboratoro tnforma
LN alto porcentaje de intermedios. debe de reexominarsa el procedimiento (™7

lo prueba de Bauer Kirby modificada ba sido oceptoda como la teanica
estGndar para ko realizacdn de kos pruebas de susceptibiidad por difusion en
discos. y brinda informacidn util. Sin emborgo o prueba debe aplicarse solo a
especies bacterianas que han sido totalmente evoluadas No deben probarse
bacterias que gecen lentamente. que necesitan nutrientes espedales © qQue
requieren COp o condiciones anoerobias para gecer. a meno< Que k validez: del
procedimiento haya sido documentoda '™’

€] principio basico del metodo de difusion en discos para la comprobadion de
la susceptibilidad antimigobiana [Fg. H-B]. nos dice que tan pronto como el disco
impregnodo se pone en contacto con la superficie humeda. el agua es abrsortida
por el papel de filtto y el antibidtico difunde al medio que o rodea. €1 promedio de
extraccidn del antibiotico es moyor que su difusién hocdla el medio. de modo que ko
concentrocidn inmediotomente odyacente ol disco puede exceder a ko de! disco
mismo. S5in embargo, a medida que cumenta ko distancia del disco. se produce una
rechccion logaritmico de o concentracidn del antibidtico SI la phoca ba sido
previomente noduloda con LD sSUSPeENncidn boctenana, se produdce Ln INgemento
simultdneo de boctertas en ka superficie del ogor. Cuando se alcanza uno masa de
bocterios aftica, la actividad inhibidora del antibiético es superada y se produce el
gecimiento boteriano. €} tiempo (tiempo altico) necesarno para alconzar lka masa
celular aitica (4 o 10 horas en los bocterios estudiodas hobitualmente) es
caracterfstico para coda especie. pero es influido por lo composicidn del medio y la
temperatura de naubacidn. la amplitud loteral de la difusion ontimiaobiana ontes
de que sea akanrodo el tiempo Titico serd ofectada por kn profundidoad del agar.
por que la difusidn oaaTe en Tes dimensiones. €1 punto en el cual se alcanzo ko
masa celular aritica aparece como un circulo Marginado bien marcado de aecimiento
bacteriano, con el centro del disco formando el cento del clraulo st la prueba ha
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sido relizada correctamente [Fig. H-4]. Lo concentracidn de anttbidtico difundido cn
€S0 ZONA S& CoNOKEe COMO (ontentracidn aitica y se oproxima a lo MIC obtenida en
las pruebas de dilucion. Aunque en la practica no se hace el calculo dirccto de fa
concentrocton inhibidora, o MIC puede colcularse con razonable cxactitud si se
conocen kas  caracteristicas  de arectmiento
bacteriono, (53

la difusioén antimicrobiana ¢y el

sona de inhibicion
: cregimicenia

bacteriano

Fig.H-3 La concentracion del anubiotico  Flg.H-8 Placa de susceptithihidad en disco que
disminuve a medida gue aumenta la muestra ¢l mismo prncipio que la figura -3

distancia del disco
Fucnte:(62)

o PRUEBRA DE SUSCELTIBILIDRD PORA MICRODILUCION €N CALDO -

Aqui la susceptibilidod a los antibidticos es determinada en una serie de
receptaculos que estan moldeados en una placa plastica. Coda placa puede
contener 80, 96 o mdAs receptaculos., segun =l nuMero Yy concentracidon de los
antibidticos que se incluyan en el panel de prueba de susceptibilidad.

€l principio de esta prucba es el mismo de la prueba magoscdpica de
referencia. Los aislamientos bacterianos son expuestos a una serie de diluciones de
cada agente antimiaobiano, después de lo cual se determina la concentracidn de la
droga que inhibe el aecimiento mediante inspeccidon visual. Las ventojas del
metodo de micotubo son el uso de pequenos volumenes de reactivos y el gron
numero de bacterias que pueden ser probadas de forma simple y poco costosa.
Pero el intenso trabojo que requicre la preparacidn de estas placas ha sido el
mayor impedimento para su uso en rutina. La conservocidn de las plocas debe ser a

-20°C, © menos hasta su uso.*

® PRUEBAS DE SUSCERTIBIIDRD RUTOMATIIZROAS -

€n teoria, lo Identificacion del aislamiento bocteriano vy la determinacion, el
mismo dia, de su susceptibilidad antimiagobiana pueden guiar mejor et uso dinico
de los ontlblétlcos y acortar ¢l tiempo de hospitalizacidn y mejorar el cuidado del

paciente.
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1odaptaciones de los

los avarxes recientes coen en dos categorias
métocdos monuoles estarckar (phocas de migodikxidn en cakdo) y Pluso de
INStrumentos automatizodos, a mMmenudo equIPOdos can computadoras para el
andlisis de los resultodos. Por ejemplo el sistemo AUTOBAC 1 contiene una cubeta
con 13 compartimentos para 12 drogas, un dispensador en disco para decontar la
droga del disco sin blogquear el caming dptico ¢ un fotdmetro para medir et indice
de dispersidon de huz: su fundamento se basa en que el fotdmetro utiliza dispersion
de luz anteriar a 35°C para normotizar el indaulo y determinas o susceptibilidod.
comparandao el aecimiento en presencia de ka droga con el control. Otro sistema es
el MS-2 el cual contiens LNo cvbeta de prueba para Tecimientos y 12 camaras parg

probor las drogas, un disco sellador que coloca los discos v los selia pora que No
Interflera lo uz ¢ un Mbdulo de andalisis en el cuol las cvbetas se iIncuban, ogltan y

controlon medionte uNa seric de electrodos emisores de luz (LEDs) Su fundamento
es que el gecamiento se deteriaom par medidas periodicas de la densidad optico
con LEDs. y una Interpretocion comparadorizoda de la susceptibilidad es prochucida
por comparacidén con el gecimiento de contyol Finoimente el sistema 6MAS [sistema
outomicobie] que contiene. tarfetas ce poliestireno descortables conteniendo
sustanclas bloquimicas. mihibidoras © ontibidticas. un modulo poaro dilucton v
colocacidon del indculo en las tarjetas plasticas. un modulo lector Incsbodor que
puede manejar hasta 120 torjetas. un modulo computodonzaca para analisis de
resultodos y un modulo poro visvolizacddn de datos e imgresion de los resultaodos.
oqui las migocubetas en las tagetas rehidratodas son examinodas mediante LEDs,
y la lectura iniclal sirve (omo Hm,o de base y se compara penddicamente la turbidez

con controles de aecaimrento
€s importonte destacar que kas pruebas de susceptibiladod antibidtica son
uno guia para el clinico. No uNa garantio Jde eficacia del agente ontimiaobiono. Asi
coma el objetivo de los migobiokigaos ha sida. ¢ debe continuar siendo. la provision
de pruebas in woo normotizodas que pucdan ser reproducidas dia con dia v
laboratoro tas laborotornio. para tener un seguimiento real y acual de los paones
de susceptibilidod antimigobiana y determinor con esto con bases cientificas
esquemas de uotomiento adecuados en oquellas infecclones Que Mas se presentan

en nuestra poblacton.
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I11.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA :

las enfermedodes diarreicas constituyen junto con  las  infecciones
respiratorias agudas, cerca del 807 de las consultos médicas poarticulormente en
loctantes ¢ preescoiares Pero ademas. la enfermedad diarteica es la causa mas
frecuente de defuncion en NiAos Mmenares de drco ohos de edad tonto en Meérxico
omo en otryos paises en vias de desarolio y tombien uno de las causas mas
comunes de muerte prevenible en los paises desarrollodos ¢!

€n encuestas realizodos se conode qQue aproximodamente <l 10% de los
<asos de diarea son diarrea con songre, de oqui Nhpgella_~pp es el
patégeno mas frecuentemente alslodo, RN DAL TN O
F_Colt enteromiasioa €CEL L | Colt enterohemorrugica €CEH, V' prarahacmolyte s,

causan también diamea con sangre. P otro lodo. en algunos estudios se
responsoble en un MmINIMmo porcentaje de estos

S enteritude, S oparatiing

NN
encontrd que }iust.lytica. es
casos. <} 75-Fe

A diferencia de ka diorea aguda sin songre en heces. en los casos de diorrea
aguda con sangre o disenteria no basta con el maonejo de hidratacaon oral ¢
nuicion, si No odemas se requlere de tratamiento antimigoblano especifico para
acortar la duracon del csadio clintco,. disminuir el periodo de infectividod ¢ evitar
las complicaciones que puedan ser causa de muerte: <10 embargo. en Nuestro pars
no existen estudios Que permiton oplicar LN esqQUemMa LeroPeutico OJecUOaD Fara
esta enfar (o=

€] principal meconismo de resistencia existente cnre las enterobocternas
esta reqgulado por plasmidos; la presencia de un pldsmido en una bacteria

hobituaimente troe como consecuencia lo resistencio o varios antimigobionos. ¥
oumento de resistenclo a los antimigobionos hobitvaies ?euhoce
0oe

debido al
necesario evaluor la eficacia de nuevas modalidades de antibioticoterapia

Con base en lo ontertor. es importante realizar periddicamente estudios
bacteroldgicos que determinen, en los casos de diarea oguda con ¥ SIN sangre en
Nifos menores de cinco afos . ko identificacddn de los ogentes cousales, frecuencia
de aislomiento y sensibilidod antimigobiana de los mismos., €stos estudios,
pueden proporcionar un panorama epldemloldglco que puede ser de mucha ayuda
pora aplicarto directamente en el rotamiento de los pacientes.,

see 28 & o=
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V.- OBJETIVOS :

Realizar el cislomiento e identificacion de los enteropatdogencs bacterianos
asociodos a la diarrea aguda con ¥ Sin Songre en NIRos Menores de CinNco ohos.

I

Determinor la frecuencia y distribucidn por grupos etarios (<11, 12.23 y 24-60
meses). de los diferentes enteropotdgenos bacterionos tdentificodos.

Iy

Evoluov la susceptibilidod ontimiagobiana de las diferentes cepoas de Shigellas spp
monas ~pp v Pliesiomonas spp encontradas en el estudio.

Tare E= & wx eaw

37




Aidticacs

V.- MHIPOTESIS :

Lo frecuencia de los enteropotdégenos bacterianos alsiodos en orden deaediente
de las muestras diarreicas seran Shigella spp, Campylobacter spp, Salmonella <pp.
Acromonas sppy @ Plesiomonas spp . en base a estudios ontericores.

€n los casos de diamea aguda sin sangre se obtendra un mayor aislamiento de

Jiamea aguda con songre se obtendrd un Mmayor aislomiento de Shigellas spp en
preescokwes ¢ Cumpylobacter spp en mencres de un afo, en base o estudios
previos.

las cepas de Shigella_spp, Salmonclla_spp, Aceomonas_sppr w Plesicmenas_spp
presentaran resistencio a los ontibidticos que son octuaimente de primera
eleccion (ampicilina, cefotaxima, cdoranfenicol. ciprofloxacing, dcido nalidinico,
Trimetoprim/sulfametoxazol), esto es debido al uso indisaiminodo de estos en el
manejo de la enfermedad diarrelica,
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Vi.- PARTE EXPERIMENTAL
[R)] DISERNO D€ LN WVESTIGRCION :

o TIPO D& ESTUDIO:
€ste es un estudio obrservacional. prospectivo, ronsversal y comparativo,

. POSIRCION :
las muestras de diameoa agudo con Y sin sangre, se recolecaron de los
unidodes de otencion médica de primer nivel del MSS No. 7. 9. 15. 23, 31 ¢y 43 ¢
del Hospital Infantil de Meérxico Federico Gomez. durante el periodo de Junio de
1995 a Septiembre de 1996 €] procesamiento de las muestros se realizé en la
Unidad de lnvestigacion Medica de Enfermedades Infecciosas y Parasitarias del

Hospital de Pediatria del CMN Siglo XX del IMSS

. CA. D€ INCL =

. Nifios menores de 5 ahos y mayores de 8 dias de edad. sin importar el sexo,
- Que al menos presentaron en un periodo de 24h, tres © Mmas evacuaciones
diareicos © ol MeNos LNA EVOCUACION CON MOKO YO SONGIe.
(Por coda caso de diarrea con sangre optado para el estudio se buscd un
caso de diarrea oguda sin sangre dentro del mismo grupo de edacdd)

o CAITERIOS D€ EXCLUSION:
_ Aquellos que recibieron olgun ontibiotico (excepto penicilina)

en los ultimos 3 dias
_ Los que presentaron diorea con mas de tres dios de evolucion

o VARIRSLES:
Variobles kndopendientos.:
_ Medios utihzados para el aislomiento de los diferentes enteropatdgencs

bacterionos.
.. Antimiaobiano y su cokentracion.

Variable Dependiente:
- frecuencia de aislamiento de los diferentes enteropatdgenos bacterianos.

- Sensibilidad de coda migoorganismo a los diferentes ontimicrobionos
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Pasrtc crporimontal

o DAsERNO ESTRDISTICO:
mhemlodewuopotégec\osmmdemdooloedwgol

tipo de muestra (con o slnwe)seono“zé?ovmdlodedﬂ cuadada ( 7 ).

tomando el valor de p<0.05 como significativo. 747

o DIRCGRAMA DE RUIO

METODOLOGIA GENEARL:

( H.infontil de Mexico: UMF (7.9.15.23.31.43). IMSS )

T -

Nifo con Diarea Agudo
(< 3 dias Ge evolucion)
(< $ anos de edod )
(51N tratomiento ontimicrobionoe
a1 ie o rxCePro freniciling. en los UItimos z.a.m)( Diarrea con sangre )

Toma de muestra
O de numero

1

Tronsporte al Loboratorto
/[ UIVEP. H. Pediatria \
- U

CMN S X7, IMSS

i Laboratorio de Bocteriologia
.‘:-- | coprocuitive |

Ky

------- N

Sensibilidad
Antimicaobiona




18] ARTERMIL :
7 - MRTERINL SENERRL:

_PAbate!
_Asas bacteriotogicas
_Aspirador de seguridad para pipetas
_Bolsas de papel para outociave (Bel-
Fet)
_Bolsas de plastico con clene
hermético
_Cojas petri desechables de 100 X
15mm (Technicare)
_Espatulo
_frascos de Pkastico de 10 ml. de
boca ancha con tapon de 1osca
_ Froscos de vidrio de 20 ml con tapdn
de rosca

frasco dispensodor con émbolo de
10mL {Bel-Art)
_Frasco gotero con pipeta color éGmbor
70mL

.€standor 0.5 de Mc Forland
(BioMernux)
.Gasas
_Gradilias
_Guontes
medical)

. Hisopos esteriles de daadn (Metrix)
lapiz diomante punta  corbwro  de
tungstenc
. Neveras con congelonte
_Marraz  E€rlenmeyer con  tapdn  de
rosca de 125, £50, 500 y 1000 mil
(Pyrex)

desechables (Ansecll

£.- MATERIAL BIOLOBICO:

_ Cepas conuol:
E. coli ATCC 25922;
s ATCC 29213,
aeruginosa ATCC 27853,

<
.

. Paste cxposimental,

_Mecharo magnético (Teanomara)
_Membrona de nittocelulosa | 25mm
de didmego y poro de 0 6Sum)
(Millipose )

_Migopipeta de 1000u\ (Lobpipette)
_Papel titro de 15 X 30mnm

_Papel Paralilm (American Company)
_Pinzas de disecion

_Pipetas seroldgicas de vidrnio de 1. 2,
S5y 10 mL

_Portacbjetos 27 X 75 men (Corming)
_Probetos groduadas de 100, 500.
1000 y 2000mL (Pyrex)

_Puntas Jdesechobles esteriles pora
migopipeta

_Sensi-discos

Cefalotina [ 30uqg) (88L)

Aado Nalidixico [30ug) (BBL)
_Termometro de -0 o 110°C

_Tubos eppendotf estertles de 1.5mb
_Tubos de ensaye de 12 X 75 mm
(Kirmmax)

_Tubos de vidrio con t de rosca
13 X 100mm y de 16 X 150mm (Pyrex)
_Vasos de precipitodo graduodos de
10. S0, 100 y 250 ml(Pyrex)

_Velas de parafina
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Parie apcrimenial

3 .- €FOUWFO:
_ Jora de anaerobiosis (88L)
_ €stufa bacterioldgica a 37°C y 42°C

(Lab line Insouments Inc.)
_. Refrigerador o 4°C (Revco)

4 .-MEDIOS ¥ REACTIVOS:
= Medios:

(

Cary-Bloir (B8L)

Alcobol PoliVinilico

CS' Caldo Selenito de Sodio (Oxoid)
MH: Agar de Muelier Hinton (Bioxon)
MC: Agor de Mac Conkey (Bloxon)
MC/S: Agar de Maoc Conhey-Sorbitol
{Bioxon)

XLD: Agar Xiloso-lisina-Desoxicolato
{Bioxon)

$8: Agar poro Salmonella ¢ Shigello
(Bioxon)

GS: Agar Gelosa Sangre(Bioxon)
GS/A: Agar Gelosa Sangre (Bioxon)
con Ampicilinal 10 mg/Ll] (Sigma
Chemical)

GCN: Agar Gelosa Chocolate (Bioxon)
NC YA: Agar Carbon (Oxoid)

AC C/A: Agor Cartdn (Oxoid) con
Cefoperazonal 32mg/Li.

Cicloheximidal| 100mg/L]. Vancomicina
11Omg/L]: (Sigma Chemical)

TSi: Agar de Hiero Triple Azniscor
(Bioxon)

FEN: Agar de Fenilalanina (Bioxon)

[ ) £3 Agor de Citroto de
Sirnmons(Bloxon)

NO, : Agar para Nitrotos (Difco)

MO : Medio Movilidad Indol
Omitina(Bioxon)

.. Congelador a -70°C (Forma
Scientific)
- Migoscopio Optico (Nikon)
. Autoclave (Fehimex)
. Campona de seguridod bioldgica
(Nuaire)
_ Replicodor de Steers

O/F: Medio Bdsico de Hugh y Leison
O/F (Bioxon)

us: Caldo de Usina Descarborilasa
(Broxon)

URE: Caldo Urea (Bioxon)

MAL: Caldo Malonato (Difco)

AMNVP: Caldo de Rop de Metilo/
Voges-Proskauer (Bioxon)

MRAN: Caldo Monitol (Difco)

INO: Coldo Inositol (Difcol

NaCl: Clonwro de Sodio (Merck) (1. 6.
65 8. 10, y 12¢%| en Caldo Soya
Tripticaosa (Difco).

€SC: Agar Esculina (Bioxon)

AP~ ROE: para Enteroboctenas
(bioMeérieux)

API-2ONE: pora No €nterobacterias
(bioMeérieuz)

SHt: Broin Heoart infusion Broth (Difco)
con Glicerol | 30% ] (Sigma Chemicol)
O€: Gelosa especial

Medio Dorset

$31: solucion salina isotdnica
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o Reacdives

— Hipuwroto de sodio] 1% ] (Sigma
Chemical)

- Soin. Ninhickrina [3.5%]) (Sigma
Chemical)

_. Incdol de Hovocs

_ indicador Rojo de metilo (Sigma
Chemical)

— «e-naftolf T-raftol). (Sigma Chemical)
.. Hideéxido de potasto [40%a ] (Merckk)
_ Cloruwo Férrico (Merck)

- Hovocs (pba. axidasa)- Dickorhidroto
de tetrametii-p-fentlendiamina [ 1% ].
(Sigava Chemical)

_. Cristal Violeta (Sigma Chemicol)

.. Solucion de Ltugol

_ €tanol-Acetona {1: 1], (J.T. Baker)

_ Saffonina O (Sigma Chemical)

- N.N-dimetil-1-naftiiamina [0.6%]
(Difco)
. Fcido sulfanilico]0.8%]. (Difco)
_ Zinc metdalico en poivo. (Difco)
.. Peroxido de hickédgeno [ 30% w/w)
(Sigma Chemical)
_ Antisueros pora Slugelld spp oy
Salmenella spr (Difco)
_. Bmpicthro (USP)
.. Cefotoxima (USP)

Cloranfenicol (Globe Chemicals)
.. Gproflazocina (USP)
_ Ac Nahdixico (USP)
_ Trimetoprim (ROCHE-SYNTEX)
_ Sulfametoxazol (ROCHE-SYNTEX)
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Pante Exporimontal

7€) TECNICAS :
- compocm v °° 7

o) Col i6n de 1o

Lo materio fecal debe ser colectada en la etapa temprana de o enfermedad.
cwando los enteropatdgencs generalmente eston presentes en o Muestia en Mmoyor
nomero vy preferiblemente antes de usar algun Tatamiento con antibidticos.
idealmente sc prefiere una muestra de la matena fecal Mas que un hisopo rectai;
sin emMbargo, en o prédctica en determinodos Casos 8% Necesaro tomar ka muesta
pPor hisopo rectal, tal como cvando es deseable colector la muestra Inmediatomente
o cuwando el transporte rapido de la muestta al lkaborotorio. tenga problemas
Toambién es aconsejable para aquellas bocterios que nvadan 1o mucosa en la parte
interior ( por ejem. Shigeile ~pp ). colector cuidodosomente o muestTa. rasgando ke

mucosa intestinal con el hisopo

Lo materia fecal debe ser procesoda ton rapido como sea posible. no
pasondose mas de dos horas después de la coleccidn  De Mo ser esto posible. una
parte de la maternia fecal debe ser bonsferida con un hisopo o va Mmedio de
tronsporte
o Consenocion y ransporte oe moteria focof -

€l niumero de hisopos necesarios para la inoculaadn voriord dependiendo del
nOmero de enteropatégenos buscados. €n generaol por lo menos dos hisopos deben
tomaorse.

Llas muestras que no N ser inoculadas dentto de las dos horas de
coleccion deben ser refrigeradas o colocodas en un medio de tronsporte ( si la
muestTa presenta Moco y resto de epitelio tambien se gansfiere ). para que los
potégencs sobravivan mas tiempo. €sto es especiaimente aitico pora
Campylobacter spp. Lo moyaria de los potdgenos. con ka posible excepx: de estos
dos organismos, sobweviven en un Mmedio de Tonsporte durante UN periodo de
tiempo a temperatura ambiente (Una semano) ; por lo que desde el momento de la
coleccidn de ko muestra fecal hasta su procesamiento en el lkboratorio debe
permanecer en refrigeracion (neveras con congelante)

€l medio de ransporte Cary-Blair, es Util para lo preservacidon y atamiento
de muestras para E.coli, Campylobacter spp, _Salmonclla spp, Shigella spp. €5 estable
vMWpﬂomeomM(mto@qﬁnderosco Otos medios
de transports similares son el de Amies y Stuart
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- A O arwigue

Se wilizo el caldo selenito que fovorece el aislamiento de Salnionells spp de
muestras de poclentes enfermos y convwalectentes. Oto medio alternativo puede ser
el coldo tetrationoto-verde briliante

o Toma ole ko AMuesoro:

los viales empleados para el transporte: Camy-8kir (CB). Tubo con Caido
Selenito de sodio((S) y frasco con Ricohol PoliVinilico (PVA) de la materia fecal se

etiquetaron con ka siguiente Informocin :

* Nombre del paciente

* €Eckxd { meses Y aPHos )

* Clave del paciente.

* Tipo de muestra : (a) diamea aguda con sangse
(b) diarrea aguda sin sangre

= Clave de! centro

* Fecha de muestreo

o De lo muestro de lo materia fecal, se tomd una porcion Inclugeando sangre y moco
con el primer hisopo: @ en dodke caso un hisopado rectal ¥ se INnoduio en el tubo
del (8 tnsertandolo dos o Tes veces. (Si la muestra era suficlente se 1Inoculks el
CB con una cantidad considerable).

Para o inoculacidn del (S, éste se encontraba previamente o temoerabturo
ambicnte. Se tomd una porcion de las heces con el segundo hisopo y se
introdujo en el tubo de coldo selenito. cemando firmemente (se selld con popel
porofilm paro evitor derrames). €l tubo permanecico a temperatisa ambiente
hasta su llegoda al loborotorico

o Con lo ayuda de un tercer hISOPO se tomd UNG Porcion de heces v se Intdodujo en
el vial con PVAR hasta ko marca sedalaoda (maco excediendo de la marca). Se

depositéd el hisopo en ka sokucldn ¢ se h Qenizd vigoe e, Se cond el
hisopo y se cerd con firmezo (se selkd con una tira de popel parafilm). €1 vial se

mantuvo a temperatura ambitente hasto su llegada al loboratorio.

*

uom WM&P\M*
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Parte Exposimental

) #r eon el §

1.-)  Registo:

Al recibir los Mmuestros provenientes de o dinica se procedid o su registro en
las hojos de “registro y resultodos’” anotando datos personales v coracteristicos de
lo muesoo

.-)  Inoculacidn de medios de cultive

€l cultivar inmediatamente es particukwmente otll para  Sugella ~ppr oy
Cumpylobacter sppr. Hoy numerosos medios Otiles que varion de selectividod poara
permitir el crecimiento de ciertas bocterias enteropatégenas € inhibicion del
aecimiento de gromposttivas ¢ algunas boctenas gramnegatives. €stos medios
tombien permiten la diferenciacidn inicial de especies de bactenas por marfologia
colanial

Los medios altamente selectivos pueden ser sembrados (on un indcuko
gronde de heces (3 asodas). mientras Que ios medios de baja selectividad debe de
ponerse un Indcuio pequeno (uno asoda). €s Util. especialmente csondo Mas de
res plocas von a inoculorse  También es Otil prevenis ke tronsferencia de mucha
muestta por que distorciona la apariencia de kas colonias.

# € hisopo proveniente del medio de tronsporte Cany-Blair (CB) se inoculd en los
medios de Mac Conkey (MC)., Mac Conkey con Sorbitol (MUS) Salmonella-
Shigella (55). Xiloso-lLisina-Desorxicolato (XUWD), Mueller Hinton (MH). Gelos<a
Songre Ampicilina (GS/A). se sembraron por estrio ruzada e Incubaron Por un
periodo de 18 a 24h a 37 °C pora el atslamiento de f.coli,  Shugella ~ppr.
Salmaonclla spp, Accomondasspp w1 PP

Para el atslamiento de Campylobacter spp se utilizoron dos métodos:  a) €1 medio
de carbdn con antibidtico (AC (/A) {Cidoperazona.Cicloheximida y Vancomicina].
se Inocukd por estria  con el hisopo del medio del C8. b) € medio sin antibidtico
(AC SYA) can memranas Miliipore de £5 own de didmero con un poro de 0.65
aum, se Inoculd por Filtrocién de una suspensidon fecal ocbtenida del hisopo del CB.
Nusvamente ImMpregnodo en el Mmedio Y sumergido por espacio minimo de cinco
minutos en un tvbo con 500 L de solxidn salina isotdnica (SSH) . Se colodd la
membrano sobre la superficie del medio sotwe o cuol se depositaron & gotas de
o suspensidn y se incUbd a 37°C por 30 min. Deblendo cuidar que kas gotos

toraon solwe o we se retird ko memorana. Ambos
m.dloss-lmbuonenmjnnotmvelo (3% de CO; agwox.) a 37°C de 2a 7
dias, can unNa revisiéon de cada 48 h
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‘ MATERIA Fecal '

!

Cory-Blalr (aldo Selenito

(hisopo 1) fhisypo®)

e e e e e
!

Ko s o ws w0 s |

oo w oo Y meow

R R A A

Odl4) frhem Soil) lﬂ((f)\r Ln {37°C.
Ofs) 6

5&(') tee() toef)
Seleccidnde 10
Ondasa (+) colonlas
(atalasa {v) \
Gram () ¢ Pruebos bloguimicas
Tao ANy ¢ : ok o 3¢ :
¥ ¢ ¢
hipurato Acromomasspp E.aoli Sulmonella spp
(e—dmy ) Dlesiomonas spp ¥

Shigelhaspp

Serotipificatién

l | GE.

GE yMediodorset  (Tomb)

Clejim (T.omb.)
G.£.yNedio Dorset
Campylobcter-yy L {T.onb)
Sensibilidod antimigoblona (—-——l

RC U Fges cobdn (on cntbidtico. +
* AC S Rgor corbéi sin ontibibtico,
+ (F: Cefoloting. .
+ GE: Gelosa especial, .
* GSA: Gelasa sangye con ampiciling.
': {iHem.: Hemblisis beta

+ toc: lodosa

» MG Agar Mac Contey.

+ KPS figer Mot Conhey f sorbitol.
+ MH: Agar Mulles Hinton,

+ AN; éida noliisico. '
. Ox: Oridasa. .
* Sox.: Sotbitol. ;
 55: Rgar para Salmonclia y Shigela.
S Solucién salina isoténica, !
. 1.Amb.: Temperotura amblente,

+ XAD: Agar Xikesa-sinadesoricakto. §

[*] €njaro de miaooerofilia
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Parge Espovimontal

Can respeco al oo de caldo selenito (CS). éste se Intud por un periodo de 18
o 24 haras a 37°C , pxnkorlamcseinoadémlosn\edl N\CuILDpaolo
Idemificacian de colontas lkactosa negoativas.

3.-) Seleccidn de colonias: [Condre 1)

Del medio de MC/S se eligieron 10 colanias sarbitol negativo de peeferencio: en
caso de no hoberias se picaron del medio de MC tas colonias locttosa positivas,
como posibles F.coli wilizando como aitero a marfologia colonial caracteristica
para esta entercbacteria. (en su defecto se elegieron del medio XLD. siempre y
cuando fuerfon represemtativas del coprocukivo analizado).

Pora el aistomiento de Singellu_ spp v Salmonlla ~pp. se identificoron a portir de
MC, SS o XLD. La identificocion de las colonias chosas fue o portir de las
colonias Iactosa negativas. /o productoras de sulfhidrico)

Pora el cislomiento de colonias  de Acromonds ~spp v Plestomonas shugellondes se
realizé a partir de los medios GS/A ¥ MH | ocbservandose (3 hemolisis v reaccidn
de orxidasa positiva respectivomente .

Las colonias sospechosas de ser Campylobacter <prp tonto del medio de corbdn
con Y sin antibidtico se jes realizd tinddn de Gram (negativos) Posteriormente
se oiskd un cultivo puro y masivo en MH, Gelosa Songre de Camnero (GS). v

Getlosa chocolote (GCH) en COp para poder realizar kas demas pruebas de
identificacion y paro su conservocion
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OCROMINSMO | M | s | mc | xp | [ T3 | oM ' mc
Strigella spp. Ox(-) incoloras | canmvezas | rojas f Incoloras
anskixi- } incokawras | lisas transkixidas
' das - Serwmy ¥-2rmm 1-2 rwmn
{ 1.2 mm }
{ almonella Ox(-) COrWweras | Comveras | ropas ] 1 1
(no typhi) { incolaras | iIncoboras | centro { H }
' ! | 2-3mm 2-3mm negro ' t
i I ! i | 2.3 mm | ' i
S.thupi ‘I Ox(-) ' convexas | rosas incoloras [ | ]
Incoloras | isas anshucidas | H )
{ . £:3 mm [ ! ‘ H
Ecoli ! Ox(-) | Incoboras | rosas amarilias I ligeramente I i
(E.cols 2-3 mm OPOCas rosos I
0157) ’ |
rosas | ’
! | otras | ! ;
| Acromnmas spp Sx(+) { I i B-hemdlisis | 1
'i plestomonas spr J i , , variable ' }l
[
;’FZ awpylobacker sy L Ox(+) | i i o orises
) | ! hemoliticas | plonas,
: H ’ confluentes | redon-
; ’ mucosas y | das i
H ' ! Nsas ariitas
' ! ! grises y imregu-
. { { | s lares
fuente principal: Manuol for loboratorty investigtions of ocute Enteric infections: WHO, 1987
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Parte Exporcovental

4.

-) demtificacion el

Para las posibles F.oolr . se inoculasron los siguientes bioquimicas TSI FEN, AT,
MO, US.

Para los colanias sospecho<sas de Salrmmellu ~pp o Singella <pp (colonias kactosa
negativas) se iInoculkaron las sigulientes bioquimicas TSI FEN. CIT. MIO, LS, MAL,
URE, AM.

Posteriormente por aghtinadcidn con antisueros, se detarmind lo espede.

Para Acromonus spp g Dlesiemonas spp se inoculd TSI FEN. CIT. NO, . MIO, LS.
MAL URE. AM. VP, MAN. INO. BHI [NaCl: 0, 1. 6. 6.5. 8. 10, 12%] . OF (gkxosa),
€SC y las tiras API 20€ y AP 20 NE

Para Cumpylobacter ~pp se inocularon TSI, NO;, y se hicieron las pruebas
especiales de hidrdlisis de hipurato. catolosa ¥ oxidasa del MH, tincddn de Grom
y sensibilidad a los taros impregnodos de acido nalidixico (30 149) y cefalotina

(30119) en medio de GS

tos resultados de las prucbas se anotaron  en ko hojo de “regisgo y

resultados’” para su identiflcacidn

5.-) <Consenacidon de Cepas

Las cepas aisladas de [ ol se conservaron en medio de Gelosa Especial (G€)
por duplicado a temperatra ombiente, paro su posterior identificacdn de
enterotoTinas, citotoxinas, adhesividod e invasividad.

y medio de Dorset. a temperobhaa ambiente.

Llas cepas de Cumpylckacter spp se guardoron en BHL + glicerol 30% en viales o
-70°C .

Tol ver pruebos biogquimicos en material
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£.- SENSARRIDAD BNTRCR OBNNIN;
TMETODO DE DNUCKIN SERIRDR EN AGRRYE47 7

o Preporacién del Indcvio

A partir de un cuitivo pwro de 24h (atlslodo del estudio). se prepoard un
indcuto an SSI aprsrando o 10° UFC/ mL comparando por turbidez con el estédndaor 0 S
de Mc Farland ¢ después se diluyd 1:10 con caldo infusIon cerebro corazdn (BHI)

= Preparacién de los Amibidticos

Se utilizaron sales puras. cotenidas de fuentes comerciales o con calidad USP
considerando ko actividad bioldgica (pureza) Individual. se pesaron los antibidticos
y se diluyeron en disolventes odecuados hasta obtener soluciones madre de
£000.:g o UUmL . Para la mezcka de rimetoprim con sulfametoxazol se prepord en
relacion 1:20 o ka misma concentrocon

Antibidtico Pureza Solvente Dilvente
1.-Ampictina ©3.08% agua agua
2 -Cefotaxima P2.20%, agua aguo
3.-Cloronfenicol 101 .40% metanol agua
4 -Ciprofloracino 101.80% agua aogua
5.-Ac. Nolidixico 09.40% cloroformao agua
6. Trimeroprim 98 90% etanol agua
Sulfametoxazol 99 .40%% NaOH 0.1M agua

Paora coda una de los 6 soluciones madre preparodas se hicleron 10
diluciones en tubo comao se Muestia en el esquema sigulente.

* Preparacién de 1as Placas

Se depositaron 2 ml de coda wma de las diluciones del antimicobiano en 18
ml de agar (aprox. 40°C), se mezdd ¢ vacid en las plocas, se dejaron gelificar Y

secar o temperatua amblents.
Se prepararon placos testigo sin antibidtico para comprobar el aecimiento

de todas las cepas de prueba
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PREPARACION DE LAS DHUCIONGS € RGAR PAAR CADA ANTMICROBIANO

tml
(10,8
m ol

Sohxidn

ontimico-
biang
(2000 W)

Joml 2m Iml Tm oml Il Tml 2ml Iml Iml
; fgua destioda estérl :

Concentracién 1980 440 380 160 80 L] 20 10 5 25
Intermedio *

{ugoUiml)
Adicionar 2 ml de cada dikucién & un motraz tonteniendo 18 ml de medio MH  voclor en cado o

plota (ig/ml}
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Parte Exporimental

LI | lacién @ [ bacién de las Placas

- Para la inoculacion se utilizéd el replicador de Stcecers. €1 aparato tiene una
base portadora de 32 pocillos en forma cilindrica y una ploca con 32 pernos los
uales ensamblan en cada pocillo.

Cada cepa preparada se inawld en un pocillo y se sembrd, haciendo
cwincidir todos los pernos en la superficie de la placa. depositandose
oproximadamente 0,003 ml de la suspensidn bacteriona en cada placa preparada.

Se dejaron sccar los Indculos o temperatura ambiente y se Incwbaron las
placas a 37°C durante 18 h .

Se utilizaron las siguientes cepas control: £, colt

. acriegingsa

5. ureus

Replicador de Stcers

* Lectura ¢ Interpretacién

Se colocaron las placas en orden aeciente de concentracion después del
perfodo de incubacidn anctando la Concentracidn Minima Inhibitoria (MIC) del
antimiaoblano para coda migoorganismo que equivale a la menor concentracidn del
antibidtico copaz de evitar el desarrolio durante el periodo de Incubacion. (RAquellos
qQue mostraron Inhibicldn completa del aecimiento o desamollo de una o dos
colonias se consideraron como susceptibles). Posteriormente se hizo el andlisis
comparando los resultados de MIC de cada cepa con los valores de corte para
determinar sl es sensible, moderadamente sensible o resistente ante coda
antimicrobianc.



Vil.- RESULTADOS

Duwrante el periodo de Anio del 95 a Septiemixe del 96. se anallzaron un
total de 159 muestras dicsreicas de niAos menares de cnco o”os. respetondo los
aiterios de inchusidn y exclusiaon establecidos en el estudio.

Como se cbserva en o tobla No. 1. de 159 muestras analizados se encontrd
que 79 coresponden ol sexo femenino y 80 ol sexo masculino, presentando LNa
distribucidn homogénea de ombos sexos en los diferentes grupos etanos

Lo distribwucidn por edad de los paclientes fue igual para los menores de 11

meses ¢ de £24-60 meses (39.6%) y de menor porcentaje para el grupa de 1223
meses (20.7%).

TABLA No.)

DISTRIBUCION D€ 159 PACIENTES CON DIARRER AGUDA
€N BASE A LA EDAD ¥V SEXO.

€EDAD €N MESES r NUM. (%) ] F_(26) M (%)
o ; 63 (396) | 29 (360) | 34 (54.0)

33 (20.7) [ 17 ¢(51.5) 16_(48.5)

" 63 (39.0) I 33 (524) 30 _(47.6)

159 1" 79 (a9.6) | 80 (50.4)

Representa ¢} numero total de mucestras v se divide de acuerdo a la edad v sevo
lLa primera columna presenta los tres grupos cltanos para agrupar la poblacion estudiada
determinandolos como < 1 meses (lactantes), 12-23 meses v 24-60 meses (preescolares)
l.a segunda columna muestra ¢l numero total de muestras y porcentaje que corresponden
a cada grupo ctario Las dos ultimas columnas presentan ¢l numero de mucstras v
porcentaje para cada grupo ctano del sexo femenino y masculino
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~ GRRFICA 1.  ENTEROPATOGENOS BACTEAIANOS AISLADOS
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Lol Shrgell v pp Campyloba fer spp Saleneliaspp Avronomas spp

Enteropatdgencs

L. geifica prescnta los péneros de bos entrapatdgenos bacterianos disfados de s muestras de drarrca aguda con y sin sangre
en forma descendente.

€l mayor nimero de olstamlentos corresponde a E. coli (en}40 muestras); sin embargo, es importante sedalr que la
determinacldn de s blovarledad no estd Induida en este trabajo, motivo por ¢l wal no estd contemplado en estodisticos
mds adelante.
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Kcsltados

€l total de ernteropatégencs de mayor importancia médica determinodos
fueron 65 cepas de &3 poacientes, debido O que se presentaron Jos <asos de
infecciones mixtas: para vno Muestra ko oscociocion entre Shigello Campylobacter
para oo muestra Aeromona-Campylobocter. Como se observa  Shrgella spp
presentd uno mayor frecuencia de aislamiento (22°:). seguido por Cumypiylobuacter
<ppr (9 4%). Salmonella ~pp (7.5%0) y en menor (ropoecton kas  Acromeoras sppr.
(1.8%). €n las infecciones mixtas, se enontraron [TABLA 2},

€n el grupo de no Identificodos donde Se encuventra un alto porcentoje
(60.3%). se nciugen kas cepas de [ oisladas ya que no sc dentihicd su

biovanedad

Al reahzar el analisis estodistico. se enconbaron diferencias significottvas
para Stuyella ~pp (pr 0.05), enue el grupo de menores de 11 meses (loctantes) y el
orupo de 12 23 meses. v de igual forma entre €l grupro de menores de 11 meses
(lactantes) y el de 24.60 meses (preescolares). Pora Campryloba e <y se encontrd
diferencias  estadisticamente  significotivas  entte el grupo dea  loctantes
preescolares. Para el resto de microorganismos iIdentificados no exnstio diferencio
estadisticomente significativa, enge los grupos de edod

oy

TABLA No. 2
FRECUENCIA DE LOS MICAOORGANISMOS IDENTIFICRDOS D€
ACUERDO A LA EDAD €N LOS 159 PACIENTES DE DIRRAREA AGUDRA D€
JUN-95 R SEP-96

ToTAL <17 2 o £3 24 o 60
meses MELes meses
n=159 n= 63 n= 33 n= 63
MICAGORGANISMO No. (%)_ | MNo. (%) . No. (%) No.  (54)
Shigella spp o 35 (22.0) 2 (3.1) 7 1
Campulobacter spp =115 ( ©4) | 11 (17.5)
Salmonella spp i 7 Q1.1
“Acromonas ~pp I 18 e (3

Infecciones Mitas

3 K3)

1
i

1 ¢(1.5)

4
96 (60.3) a2 _(66.6)
<11y 24-60 p<0.0001

No_identificodos
() <11y 12-23 p=0.6152 .

(**) <11 y 24-60 p=0 0152

Presenta los enteropatogenos de mayor imporiancia meédica, aistados de muestras
diarreicas con y sin sangre de arfios menores de cinco afos Fna osta misma tubla se
muestra la frecuencia de Tos micoorgantsmos mslados en los difercntes grupos cranos  §41
orden en que se menconan es en torma descendente, conforine a la frecuencia de
aislamiento. _Los numeros cntre parcntes 4 ¢l porcentaje correspondicnte al total
quc represcentan. LLos asteniscos entre paréntesis (*) presentan 10s grupos ctanos v géneros
dondc se f; on diferencias osta t stgnificativas
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_renttados.

De 159 o0 Seorwch » o K con sangre y 60 o
diarreo sin sanvgre. Para los cosos de diarmea agudo con sangre el Micoorganismo
con moyor msmero de aislomientos fue: Shigella _<pp (30.3%). sequido de
Campylobacter spp (1R.18%). Salmonclie spp (8.08%) ¢ p we Acromornas
spp (3.03%), siendo en este grupo donde se lograron identificar los infecciones
mixtas (2.02%) y por Litimo los No 1dentificados (48.4% ). Para los casos de diareqa

sin sangre Slugells_sppr fue el patégeno mas aisiodo (8.3%). seguido por
Salmonella spp (6.6%) ¢ Campylobacter spp (5%): Mo se encontfaron Acrimnonas e,
nl infecciones mixtas. Al realizar el analisis etodistico se presanto solamente
diferencia estadisticomente significativa entre Shigella ~pp alsloda en los cosos de

diarrea oguda con y sin songre. [TASLA 3]

TRBLA No. 3

€TIOLOGIA D€ LA DIRAREAR AGUDA CON ¥ SIN SANGRE D€ 159
PACIENTES MENORAES DE CINCO ANOS DE €DAD (JUN-95/S€P-96)

TOTAL -] con Q! Di sin g1
n=159 n=99 n=60

Infecciones Mixtas .,

No identificodos

rratedis, 2 S hod

Rl

TR NugritaCanipylobacter o Acromorsas « amploburc ter

Nuestr, los  mucroorgamismos  de  mayor importancita medica, en fonma
descendente de acucrdo al numero de aislamientos registrudos tanto en diarrea agouda con
sangre como diarres aguda sn sangre Asumismo, seandica entre paréntesis ¢f poreentaje
que sepresenta cada una de ellas poandica ¢l numero de muestras que corresponden a
cada tipo de diarrea. (*) aindica donde se presento [a diferencia estadisticamente
sigmiticavva. Las letras entre parentests presentan cl namero v especies que se aislaron de

cada gencro
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GRAFICA 2. FACCUENCA DE ANSLMIENTO D¢ ENTEROPATOGENOS N DIARAER AGUDA CON ¥ SIN SANGAC

Frecuencia {"4)

Shiyela spp Campybodactet sp Sabenela spp Aeromonas spp

Enteropatégenos

. Dianea con sancre ! | Diarea sin sange

t

Represcata fos porcentajes de aislamiento de las bactecias enteropatidgenas aisladas de las muestras de diarrea con y sin sangre
en niflos menares de cineo alos. EL orden de fos enteropatogenos esta en forma descendente,



_coaliados
€n los casos de diamea aguda con sangle on base a o aedad [TABLA @], se
encantyd que de 90 muestras totales, 35 corresponden o menares de 11 meses.

al grupo de 12-23 meses y 44 ol grupo de 24-60 meses. De estas muestras se
aiskeon 53 potdgenos doncke 30 caresgonden al género Singella spp - (28) S,

60 meses existe la moyor frecuencio de Shugellus spp (50%): Al realizar et andlisis
estodistico se encontrd diferencias significativas (p- 0.05) entre ioctontes y el
grupo de 12-23 meses. Yy entre kxtantes y greescoknres.

Para Cunppylobacter <spp se lograron 12 aislomientos de los cuales todos
cnrespondieron a lo espedie (U ejur: | reqistrondose ko moyor recsencia en
lactaontes (25.7%s). €n ¢l andlisis cstadistico se presentd diferencia significativa
entre loctantes Y preescokares

€n el caso de sulmonclia gy se lograron 8 aislomientos, (7) - ententiis oy
(1) S hwolerae i~ Lo mayor incidencio fue registrada en los lactantes (14 %6,
Unicamente se presentd diferencia estadisticamente significativa entre loctartes y
preescolores

Paea Acromras opp solo se encongaron 3 cepas. (2) A cainar ¢ (1) A
Sohrnia, ko moyor frecvencio fue registroda en el grupo de  lactantes (S5 7°.) €n

estos resultados no exnstio difcrenda estodisticamente  significativa. enge los
Grupos etarios.

TABLA No. 4
FRECUENCIR DE MICROORGANISMOS €N LOS 99 CASOS D€ DIRRREA
AGUDRA CON SANGAE €N BASE R LA €EDAD.

TOTAL <1 12 a3 24 o 60
n= 99 n=38 n=20 n=44
MICROORGANISMO Mo. (%) | Mo. (%) No. (%) No. (%)
Shigella spp (a) )30 (30.30) | 0(0.0) 8 (a0) | 2e2(500;
Campylobacter spp (v) = 12(12.19) ? (25.7) e a0y (¢
Salmonclla spp (1) i 8(808) | S (13.9) e (o) . 1 (g8
Acromonas spp | (+-<-,3( 3.03) | 2'( 5.7) 1 (5) i o( 00)
(@) 22 5. <onner, 4 5 flryners, @ S._boydi, (*) <11 y 1223 p=0.0001,
(b) 2 _C, gegunr <11 y £4-60 p<0.0001
(¢) 7 Sententidis, 1 S.choleruesuss (**)<11 y 2460 p=0.0019
(9) R Accuraae . 1 _Asobnu (***)<11 y 2460 p=0.0453

Representa la frecuencia de los diferentes microorganmismos asslados en los casos
de diarrea con sangre para cada grupo ctano  Las letras entre pasentests mmdican !
numero de aislamientos y especies del microorgpanismo  sceiwlado  (*) indican los
resultados donde se pr on  dift cstad sigmificativas para el
microorganismo y grupo ctano scialado
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Kisauliingos

Para los casos de diarrea oguda Sin sange. en bose o lo edad 3], se
erxorméc;-d.mtotddnbom-suns 28 carresponden o loctantes. 13 ol grupo
de 12-23 v 19 a pr De un total de 11 potdgenos aislodos, S

(3) S.sonner v (8) Sflexnern

casresporuien ol gir-o inxgl_la*m (8.3%):
distribwickos en Ios res grupos etarios.
Pawa Salmonella_sppr se alskwon 4 cepas (6.6%): (3) S v (N
s5lo en lactantes (7.13%%) v en preescol =a)
) de

S.choleraests. enc
€n o relacianado o Cumpylobacter spp se oiskson oes cepas (
e dos en loctantes y ota en preescolares, mientros que en el grupo de 1223

meses o Se registraron alskomientos.
€n estos cosos de diorea aguda sin songre No se presentaron Infecciones

Mixtas y No Se regqisoaron alslamientos de Acrormcnas ~ppe .
€l andlisis estadistico muestra que en los casos de diorrea aguda sin sangre

o se presents diferencia estadisticamente significativa en kos grnupos etarios ¢ en
los diferentes enteropatdgenos reportados

TRABLA No. S
FAECUENCIA DE MICROORGANISMOS €N LOS CASOS DE DIRRRER
RGUDR SIN SANGRE €N SASE A LA €DRD.

TOTAL <¥1 12 o 23 24 o 60
n= 860 n=08 J n=13 n=19
MICROORG ANISMO No. (%) | Mo, (%) | Mo. (%) ' Mo. (%)
i <Jrgelic car 5 (B3 . @2(71) . _1(76) i =(05)
Sl S 1A TR 7y e w06 2'7(10.5)_‘_1
cypso 1 3 (50) 2(71) 0O i 1¢(59)
(&) 3 Seontertidin oV Shelenesiees () 2 pepaens

2N flrse

Roepresenta fa frecuenaa de fos diferentes micoorganismos atsfados en los casos
due dusrren aguda s sangre para cada grupo etano Las letras entre parénteses indican el
numuoro de aistamicentos v especies del genero seaalado

€n casanto o ko distribucidn de anteropatdgencos de acuerdo a ka época det
oo, se encantTd que s‘hu:-lla spp @ Campylobacter spp tuvieron moyor frecuencia en
v or Sals SPp en verano  otaio y Acromonas spp en verano. €1
andlisis estadistico muestro diferencias significativas para Shigella spp enoe

wverano/otafo del mismo afo, otafa/primavera y otofio/verano del siguiente oo
(GRAFKCKR 3).
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Grifica3 DISTRIBUCION DE ENTEROPATOGENOS DE
ACUERDO A LA EPOCA DEL ANO

Numero de Aislamientos

verano 95 olofio 95 invierno 95-96  primavera 96 verano 95
g Shigelhspp . Conrpylolnor ypp Sulnmelly g ""” Aoz gy

Shigella verono 95/otofo 95 p=0 090, ototo 9'primavero 98 p=0 041 ; otoo §5verono 06 ps0 04

Mucstra la distribucidn de los microomganismos aislados en las diferentes dpocas del afv, del verano del 93 al serano
del 96, mdicando ¢l nimero de aistimentos de cady micoorganisno y b época en f que se aislo Lo resuliados que

presentan diferencia estadisticamente stgmificativa soko son para el género Slrgella
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Ak seliades

De un totol de 35 cepas de Shigella spp hoache <o w o
ITRGLA @). de éstas se

sensibilidad antimigobiann sélo a 34 cepas «
ancontrd resistencla o o ampiciling (61.7%) y al Trimetogrim con Sulfametozazol

(TMP/SMX) (100%). y sensibilidad ol doranfenicot (88.2%). Para Salmonclia <pp. se
presentd resistencia o TMP/SMX (100%:) v sensibllidad ol cloranfenicol (83%) y

ampicilina (50.5%).
rotcrds_wprp Se encontraron  totalmente resistentes o la

las <cepas de
ampicilina (100%:) ¢ TMP/SMX (100% ). y uno senstbilidoad a cdloronfenicol (100%6).

Los antimigobianos probados (cefotaxima. cdprofloracing y daido nohidixico)
probodos con lkos cepas de kas boctenas enteropatogenas alsiodas mostraron
resultados positivos para tadas las cepas; sensibilicdad (1007%5).

TABLA No.6
SENSISILIDAD ANTIMICROSIANA
POR €. METODO D€ DILUCION €N _AGAA

T (@) | Shigella spp | Salmonella spyr | Aeromonas spyp
[ . Mo. % i o
)
RMSICILINA
CELOTAXMAN
CLOARMNEENICOL
CHPROMOXIACING
NC. NRLIDLICO
TREAMTOMAM
CON . —_—

SUSAETOXRZOL 12 (100)

ente susceptible: R=resisteante. (*) sélo 11 cepas probodas

S=sansible; M=
(a) Vaiores de corte: NCCLS

Presenta la prucba de sensibilidad antimicrobiana por el método de dilucion en

Salmonella spp y Acromonas _sppe lLos

an ¢n los cuadraos diarrcicos

os géncros Slugella spp .

dos son los i dos de uso
en los menores de cinco afios Las iniciales cortesponden a los valores de corte
presentados en microgramos por mililitro las Gl 5 tres di cl namero

d

dc cepas y su corresy por

agar, rcalizada para 1
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ViIl.- DISCUSION DE RESULTADOS:

o enfermedad diareica oguda es un padeciMiento de Jdistribucion mundial,
variando notoblemente su frocuenda de un Pais O OTo Y oun entre dISLINtos Ofeas
de un mismo pals. Lo susceptibilidad ol padecimiento es universal y ofecta a tados
los grupos de edod. sin Importar el sexo: SIn eMborgo. se ocbserva moyor doho en
los extremos de o vida, mesde(lmomvmesdebsmdcedod

medod

convirtiéndolos en los grupos mds vulnerables o lo enfer
Los resultados obtenidos en el presente estudio indican que de 159
muestras de heces diamreicas, 63 fueron positivos, de éstas se aiskwon 65

enteropatdgencs bacterianos. de los cuales 35 son Sugeida s VS Cunnpilibantoe
srp V@ Salmonella spp w3 Acromonas ~pye.

todos ellos enteropatdégencs aislkados
qQue comunmenta SoON asSociados a cvadros de diarrea aguda Con ¢ SiN SaNgre. en
los NIAos mencres de Cnco ahos que alstieron a consulto en kos dinicas
hospitales que colobararon en este proyecto. €En Meéxico estd repartada’ en. 31y pora
Plestomenas spp que  tiene una boja frecuencia y en este trabajo no se obtuvo
ningUn cislamiento. Por olta pare se eongd que en 140 muesttas se obtuvieron
aislamientos de F_ 0l de las cuales ko determinacion de sus blovariedades no estd
treluicdo en este trabajo integrondo este porcentoje en el grupo de los “no
identificodos™. Asimismo se endventran inchuidos en este grnupo los parasitos
intestinales iy rotavirus: sin embargo, es Importante senolar Que la pataegenicidod
de L. ot y la basqueda de f instolytica de as mismas muestras, se esta llevando
<obO en otros proyectos de ka misma wunidad debido a la gran importancio Que
representon estos enteropatdgencs en los casos de diarea aguda Por su parte el
loboratorio de parasitologia No reportd Atnguna de s Mmuestras diareicas omo
positivas pora b frestelytica.

€n otros estudios sc ha detectado que en ko (d. de Mexico el agente
enoldgico, que individualmente es ka cousa mas frecuente de diamea en nidos
mencres de dos aios es rotavirus (12 20%). del MISMo Modo S reporto que vinss
como RAdenovirus y Nonuwolk. son causantes de LNO Proporcidn Mmuy boja (4-5%).
Ademas se han enconttado parasitos como L umblia (2-6%) ¢ £ histolytica (126).
Ademdas menclonon que en contraste con el predominio tnvernal comonicado en
otros paises, para ka Cd de Méxl:o Se ho cbservodo UNa SItuacion de endemia a
traves de todos los meses del afo.

€n oo estudio ‘"’ sobwe eticlogio de lkas Jdiareas realizodo por el
muiticentro de la OMS en nlAos menores de cdnco afos, encontraron que los
agentes en orden de importancio fue: Shirgella ~pp. [€CEP, €CET |TR), Cumpylobacter
~pp.. €CET [TL]. rotavirus. adenovinss y Salmonella spp.

Guiscafre y col T menciona que predominan en menores de dos anos €CET
(19.0%) con rotavirus (13.3%) y Salmonella spp. (2.4%): pora el grupo de 2-4 ohos
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Diacmdin se Trolindos

predomina ECEH (28%), Shigrila spp (22%). €CEP (12%) Y Arromonas spp (2%). €)
mismo autor considera que oededar del 30-34% de los ninvos con enfermedod
diareica oguda. NOo Muestian agentes enteropotégencs a pesar del empleoc de
técnicas miaobiokigicas muy -

€n Mezxico al igual Que en otros paises en desarrolio, la enfermedad diarreico
aguda en la octualidod oun significa un gran flogelo. Lo presencia de diarreas
oMo cousa de enfermedoaod v muerte tiene una esbiecha vinolodadn con el
sanesamiento del medio ambiente, ollmentos o protegidos. ka presencia de
o nutiadn, o educacidn higrtenica  individual y  colectiva, y. o

Pl

vectores,
disponibilidad ¢ uso de oS recursos sanitarno asistenciales

€n los poises industrializodos. los diameos pa NO representan un oroblema
tan grave de salud publica pucesto que ban logrodo controlar sus  factores
condicionantes; es decir, 0 menar desamollo econdmico v sodial moyor Nimero de

casos y Jefunciones por diarea !

€n el presentec estudio. de los entecropotégencs bacterianos alslados
Shigella ~ppr fue el mgoorganismo mas frecuentemente encontrodo en los muestras
JdiarTeicas estudiadas. Presentaondo una mayor frecuencia (38.19) en el grupo de
24-60 meses: por oo kado  Campylohacter pepant @ Salmonella spp se encontroron
mas frecventes en mencres de 11 meses (17.5% v 11.1 9% respectivamenta).
asimismo. Acron se presentaron en menores de dos anos (3 1%e) con
mayor frecoencia. realizar la comparocion de estos resultodos con dotos Ya
reportados ¢ SPe888081.82) oyicre Lna siMIlitud, Ya Que el moyor alslomiento de
Shugellas _~pp foe registrodo en ¢l grupo de 24.-60 meses (preescolares)
Campylobacter_ spp en menores de 12 meses (lotantes) como es reportado. Para
los generos de Sulmuonclle spp g Acromoenas spp s mayor frecusncia se presento en
mencres de dos ahos, reporntdandose pora ellos que Salmonella -pp es frecoente
(10%) en mencres de un OO Y Acrdmonas Spp en nifos de 6 meses O Jes afos.
Pero obn asi se encontrd dlerto contraste con otro estudio ') donde se mendiona
que Campylobacter _spp g Acromonags spp presentan uno alta frecuencia en nidos de
2.4 afos. lo cwal puede ser debido ol emplec de técnicas con diferente
sensibilidad., yo que en este proyecto el aislomiento de Cuampyl. buacter ~spp @
Acromonas spp se realizd con lo recomendodo por ko OMS ¢ con el mejoramiento y
octualizacién de técnicas especificas para Campylobacter sppy 835

solo el 10% de ks diasreas
€n este estudio, de las 159
muestras analizadas, 99 corre:! a diarea oguda con sangre (OL.2%) y 60 a
diarea aguda sin sangre (37.7%). Dado que este bobojo es parte de un estudio
MURICBNTICO de esquemas Jde botamiento de diamrea con sangre. ko captacidn de
musstras on el pericdo AnN-95 o Sep-96 se vid fovarecido para as muestras de
diarea con sangre. dato reflejado en los parcentajes antes Mencionados.
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Humote y ol " mencianan que la diarrea ogudo sin sangre en heces, que
puede contener mo<o y que tiens una svolucidn de 15 dias, presenta como
prircipal complicacidn a o deshidratadddn Yy es cousada por virus o bocterios
toxigénicas. Lo diasrea con sangre o disenterio presento songre moaos:oplco en

srpr v otra bacteria invasora, cousando un dato Importonte en la rrmoso €n
adultos joveanes b histilytica poede cousar CUodios disantéricos groves Pero es raro
en nifHos pequeHOs

La diartea con sangre tiene LNa distribucién Mundial, con un comportamiento
endémico en los paises en desarrollo, donde las malas condiciones de higiene
favorecen su transmision.

€n este estudio ko recuenxio de Infeccion por Sinyrlla <pp para los casos de
diomea con sonNgre No Se encontid en kxtantes v se vid ingementada con la edad
de los pacientes hasta un (50%) en preescokares. €n contaste Carmpylohacter spp
Salmonctia spp fueron muy importantes en los primeros 11 meses de vida (25.7% y¢
14.2% respectivamente), dedaciendo posteriormmente. €5 importante sefaikar que
en el ondlisis estadistico existio diferencio significaotiva para Shugella ~pp entre los
de loctantes y de 1223 meses y loctantes y reescolares, asl como para
Campylobacter  sppe Y Salmonella _spp entre  lactantes Yy  preescolores. €stos
resultados son simikares o lo reportodo ya que en estudios simikares también han
encontrado que o importanciao de los dllzten(tﬁsﬂpotogenos en la diorea aguda

con sangre varia con la edad de los pocientes.

Rigunos estudios Mencionan que las especies de Singella spp ban combiodo
o portir de finales de los 70's de > _flex soret en los palses en desarrolio
Para lsroel se repono que octualmente ! es aisloda en un (74%) y & fleyner
(21%%).7

€n un estudio prospectivo levado o cobo entre 1980-84 en Bangtodesh, en
el Centro internacional para la lbwestigoadn de la Diarea. Sahid y <ol Radd
Encontraron LN constante Inaemento en el Numero de aislomientos de 3. o
grodo de que en 1984 ko frecuencia de ésta fue moyor que S flexncre
trodicionolmente era mas obundante.

ol
cual

Motsushita S O reporta que en Tokio el alslamiento presentado 1990-94 ha
sido S.~oner como principal especie de Shigelka, posteriormente S fleancry, S.boydie

¥ Por OIIMO S diy~eriterid

€n muestro pais ko Seaetaio Jde Salud reparta '°'% ) que on 1991, en los
1} Hrachurstr ! a S, _sonnci, mlentras que en los  paises

sttdosavoucxbs es mas hecuen(e . flexners.




_Déscusiin oec Xroutiados.

Tc--svoal“”wq-mdp—iomd. 1990-91 en kn Cd. de Mebxico en
un estudio de dea nifos menores de cinco affos se
cisiaron un total de 25 copas de ﬂhr; In @ _spp de ks coales (15) S flexnen, (6)
S.sonnei. (3) S.boydi

Lo frecuencia con ko que se aisld Shugella spp on el presente estudhio on os
sos do diarea aguda can sangre fue (2R) S sonncr. (8) S flexnen @ (8) S.boydu.
Obsandrviosa con esto que kos especies de Shigelio pusden emperor a combvar
®n nuastra poblacidn, este cambio e goe gue se debe o los esténdares de vida y
de higiens. los amles tionden a seleccionasr. orgoni =Mos Menos virskentos.

Por oro kado ka frocuerncia con o que se aiskd Cumpylohacter spp. (12‘/o) es

el iInTemento de la ecoad. o cuol también se ‘:'esenté en los resuitados de este
abojo. Asimismo en estudios realizados en Perw y Thallandia ¢ 2 7' ' raportan
una frecuancia simikar (207%) o cual sigus siercko comparabile..

€stos resultados contrastan con 1o reportado en otro trobojo ™, donde
mencionan que ko frecuencia de alslamiento de Campylobacter spp. €5 simikor que o
frecavencia para Shiyella ~pp. estudio realizodo con nifos del drea metopolitana
de la Cd. De México; asimismo, con lo repartado en Bangladesh OB Sado que
Campylobacter spp s Menos comin se feparto que s olskamientos se han
fresentado tanto an Sanos como enfermos. Por otro lkado debe considerarse que
Torres y col, ‘™’ mencanon que o Infeccidn por  Carnpylobacter _spp  es
hiperendémico en poises en desarroliio y su frecsencio es simitar en Nifos con y sin
diasrea.

Con respecto a las especies de Curmrylobacter spp oiskadas se obsenva que
las especies termoffllicas son las mds comionmeants identificadas. slerdlo C.jefuni o
especte predominante y ko Unica aislada en este robojo, pero esto no significa
que s demdts especies nND tengan Impatancio en su Identifloaddn, Yo qus
recientes sstudios han encontrado ofas especies Que anteriormMments NO  eran
relacionadas como  cauvsantes de diamea Bn Nifos, presentando  asimESMmo
mejoramiento de téaicas y medios de uUltivo para alianzar este objetivo, (5 2486

€stos resuRados Son ¢ con ko reportado, (%2 donde meancionan
qus de una pobilacién de menares de dneo aflos con sindrome diareico el (70%)
de sus alslomientos camresEonden o C jejurni.
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Discmaide s Knoaliads

Para Salmonclla spp e s, pr v on
edodes temgrannos en unn famno mds agresiva debido a s copoacidad  Irvasivo
F‘iﬂpohmm.nm.sdedmdﬁos roduciendo damea agudo Con sange.

£33}

€n este estudio Salmonclia spp se ercontyrd en un B% en nifos e
presentaron dlcrleo oguda con sangre.  principolmente en kos menores de dos
aftos, s v a (7) S.ententidis g (1) S.choleracsuss,
eslosnthWs :onbr'po'tudopaTavesycolwtmdeuno

dn e Merres de o aNoSs Qs Eresataron Jiarea con Sangse ancontrd
un total de 19 cepas de Salmonclla spp de kas cuolas (11) fueron S.ententidee o (8)
S.choleracsuts, en un npso de un afo en a Cd de Maxico.

Los aislamientos que coresponden @ Acrumornas ~rp (3.03%) se presentaron
en menores de dos afvos: os especes son () Acaviar y (1) A, sobra. lo
Identificacidn de Acromonas ~ppr ha estado reclentemente en constante combio, por
o cunl se presento una serie de dificuitades detido o su compleja taxonomia y a
a necesidad de wilizar muchas bloguimicas no convendlonales. que sSon MUy
tardadas y dificlles de Interpretar. por esto ka identificocion de bkas Acromornus spp
no ha sido considerado por muchos lnborotarnos de ntino, aungue recentemente
s& ho retomado suU mportanco como cosrsants de diareas en nilfos.

€studios recalizados on Banglodesh ! duwante 1987-88 Identificaron un
(6.3%%) de Acrumumas_spp en nidos de 6-35 meses de edad que presentaron
diarreo oguda con sangre. Asimismo. paro lo Cd. de México estd reportado (%) un
%e do Acruomonas_spp aiskados de muestras diameicas con songre en nihos
menores de cinco anos.

€n base o lo anterior s resultados obtenidos en este Tobajo son
comparables (on 0 reportaodo, tomando en consideracion que el porcentaje es
bajo: sin embargo, sixede © conraNo en zonas dande el consumo de Produtos
MONNos as muy elevado.

Por otro lado Olarte ™) considera que rotavirus, Shigella_spp v E.colr son los
anteropottégenos con mowor frecumnio en Nifos con enfermedod diareica ¢ que
rotavirus predomino carante el primes afo de vido como Shiyvlly spp predomina en
edades posterioses a partir del segundo ao de vida y £.coli se presenta de
manera regulcr O 1o krgo de 05 tres primeros afos.

y <ot ) mencionan que el porcentaje de Shigella sy alstado fue de
7.8% mientras E.coli loctoso megotiva se presentd en un 21.5% de las amles
solo el 36.37% fueron €CElI y 55.5% fueron €CET, estudio realizodo en la Cd. de
M con 101 de materia fecal de nifos con diarea.
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Disonsiin ode Xdeouliades

Llos resulbhados obtenidos gxpa ks cosos de afa SN g
musstran qus de un total da 60 muestras, o (8.3%) caresponden o Shigella spp
(6.6%) a Salmanella e v (5%) o gnm_bnc!rr SPP. 0 @ncontrando diferencias
an 05 gnrepos de edod. €] alskamieto de Shigeila
spp. Salmonella spp u (‘amruluhdrr spp fus notablemente Bojo, en cormparoacidn con
Oros ostudios § es5to dobido O (us 8510S OgEMtes OMteropatGQBos SON LSOt eSS
de diarea con sangre y No estan My reloclonados o Jdiarrea liquida. €s
iImportonte sefiokr Que en este tipo de diameo fuegan un papel MUy importonte
como ogentes eticldgicos tas cepas de F.coli, tas csales en este estudio
desaforunadaments No Se PUeron considerar pof Mrones o Mmenclonodas | se
Integraron por ko tanto ol grupo de ks no Identlﬂcodos asimismo, debe

NAoS, Mo muestran ogentes anteropatdgenos a pesar del emplec de técntcas
micobloldgicas muy avanzadas. ¢ 17 35 6o

De ocuerdo a ko époco del oo, las diareas por rotavirus § NorwalK son
vistas en meses de invierno, mientras que lo magorio de bacterias de origen
bacteriano predominan carante el verano y el otono. C jejunt presento un pico en
el mes de Jullo, mientras que Salmonella ~pp es mbs frecountemente encontroda o
fAnales de verano y princdpios de otoho. ECET ha sido llamada o enfermedad del
verano en dareas en dosarrollo o tropicales y €ECEP también es wna enfermedod de
kos meses cokrosos. '

Otro estudio realizado en ka (d de México se enconttd qua Shigelle spp es
mas frecvante en grimavera y verano, Mientras que Campylobdcter spp presenta un
Pco en otaho; par otro pxarte paro Salmonella spp se bvieron porceantojes simikares
en los estaclanes chsosas y Bvosas. @

o disoibaucidn de enterapatdbgencos por la épomm del afo, encontrada en
este estudio, nos indica que Shigella spp fue més frecsente en verano,
Campylobacter _spp on o o . Salmonclla _spp v Acromonas_spp en
verano/otolio.  €stos  resa ch son con  estudios realizados

T - o se vo ol verse incementaoda o coptocidn de
mdﬂmlcosmlosmos.sd.tolavl”vla asf como una boga en los meses
de Inviemo.

€En ests tabmjo se owvalsd o adividad &7 Wwoo de seis antibidticos

(ampiciling. cefotaxima, doranfenicol.cps a,6c. nolldixico y TMP/SMX), a
cormgwobar o sensibifidoad wia de los 5 wos cbtenidos ce Shigella
spp.. Sal lHa spp. ¢ Ac spp. de NRos Mmencres de CINCO afos con
enfermedacd darreica.
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&\bq-mo-d(um‘u;;"u-tm*— Ol ik -~ oor el
dadﬂuclén.ﬂoq' L resudtack como se ho ido
rdo o 1o b tano. Hasto hace alganos afos o ampiclinn e

el antibiético de eleccdn, (on estos resultados puede csenarse que para Shugella
spp, Salmonclla spp ¢ Ac s s G un (61.7%). (36.3%) y (100%) de
resistencio, descartando este cr:tlmlaoblc.\o en el rotamiento de problemas
diarreicos cmrsados Dof 8stos agentes etiokdgicos.

lo aoparicién de resisterncio o ks antimigobianos de Uso comun, es
frecuentemente relocionada won la frecsencio con ko que se presaiben. Uno de los
meconismos de resistencia entre estas bactesias es la pveseocla de {} loctamasas,
olgunas codificadas aomosdmicaments ¥ otras Inducibles. '

Dentro del grupo de las cefolosporinas e evolud @ ta cefotaxima, Y con los

SQBnos,
presesentd resistenca por parte de las cepas probodas.
sensibles. Al ser ko cefotaxima una cefalosporina de tercera generocidn ¢ ol ser su
costo no My bajo, su Uso N se ha generalizado y por o tanto aun No se han
presentndo kos plkismidos que les confieren ka informacddn gendtica para odquirir o
resistencia, por o que o cefotaximoa oun cumple adeuodamente Con SU MeCaNisSMma
de accién penetrando rapidamente y manteniendo su ofinidad por las proteinas
fijodoras de Penlclllnc y sobre todo tiene una tesistencia a lka hidedlisis de §3-
loctamasas. ' 7

Dento del grupo de kas quinolonas se wiHlizé cdproflcxacina. ka asal con los
resultodos obtenidos, kas cepas mostraron una sensibllidod del (100%); por o cual
los quinolonas hon llegado a ser agentes Iimpotantes en el botamieno de
enfermedades diareicas debldo a su excelente actividod /i vitro contta los
pPatdgenos ¥ sus carocteristicas Farmocoldgicas. €n muchos estudios clinlcos éstas
aparenton ser efectivas con el otomiento de_Shugella sppr ¢ en la prevencion v
Totamiento de diamea del viojero. Muchos estudios han demostrado que o
terapia de dosis Unico on estos ogentes as suficiente an muchos de los caosos. Su
ol en el ratomiento de salmonelosis oguda ©s todavia controversiol. debido o su
falta de eficacia cn ko eliminacidn de Salmonella spp en las heces. Aduvalmente se
realizan cstudios para segquir evaksando ia toxicidod en nifos y poder ser
recomendada  en esquemas de atamiento otualizados en casos  de

T
enfermedades diarrelcas. (% 3" %

€n ol caso de TMP/SMX se encontrd, uno resistencia de (100 %) para Shiyella

spp . Salmonella Spp v Acromonas qg: &lo debido 0 que este antimiaobianc se

administra we en testinoles y de  vias

r.splvmo'los como el contacto es muv frecvente con bacterias de la fiora |n(esxlnal
ol wo de b wes. Owo

1anas asE
Gn del madlo de cultivo, el cual para el caso ‘IWISN\I

conside es ko c
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Pusde termy esfecto solve o e los

. of respeco
Hormman y col. ‘““" meancionan que en algmnos lotes de medio de Musier Hinton
(M), hoy gr cor de timidino. RIGLNOS MITOOIGOIM TS pUBcen
wtilizar o tlmldlr\o paro eludir 8l mecanismo de ocddn del gimestogeim ¢ las
sulfonamidas, y aecer aun sl saon sensibles al antibidtico de formao Inata. Este
aspecto puede Sef (MNSIderado oMo Wwia variante tmanco en amscta gue o
resistencia obtenido en este trobojo fue muy oka, por o ol se tomd en
consideracion o farmuta del MH empleadn. paio S encontrd que o estd
guimlicamente definido; como el ogar s un compuesto Aohaal preparado de oalgas
rojas. existen variodiones en ko composicidn del agar de kos distinkos fobmcantes, e
Ivduso ente s lotes producidos por LNa Sola compaeio de ocserdo a ks fusntes
de algas_ 3% 1

Admoni y col ! mencona que un (37%) de tadas las Shigelias oisiodas de
NiAos hospitalizados en el nane de kroel de 1987 al 1992 fhueron resistentes a
ompicilica y un (719%) o TMP/SMX.

Torres y <ol ™ reponan que de ocserdo a to sensibilidod de los potdégenos
alslodos en NIA0S Menores de ko afxos Con un cuodro de darreo con sange en el
D.F. casi el (50%) de Siugella_sppr. Salmonella_<pp. y €CEH fueron resistentes a
ampicilina, en &l coso de TWP/SMX kas Shigellas spp presentaron una resistencia del
(22%) de los aislamientos. €1 dc. nolidizico presenta Lna sensibliidad del (95%
de todos 0s potdgenos alslados, por oo lodo las quinolonas fueron muy eficaces
in vioo., todos los aislamientos de  Shi . e (97%) de_Salmo ~prp v
(93%) de €CEH fue sensible a clprofloxocna y norfloxacina.

€l doranfenicol tlene una estnxtsa quimica distinta o los ogos
antimigobianos. ¢S un derivado niyobencénico. bacteriostdtico y de amplio
especso. Puede exiIstir resistencia por acetiladdn cuya codificacion estd dada por
plasmidos. €ste antibidotioco o estd INdicado en neonatos y sus efectos adversos
son principalmente hematoldgicos. Tomando e&n consideraddn  todos  estos
aspectos y os resultados obitenidos puede verse como la sensibilidod de “higelia
spp (8B.4%). Salmonella spp (83%) y Acromonas <pp (100%), es lo suficientemente
olto. asi e doranfenicol es wno  otemativae  efectiva pasra  problemas

g:istxolnt-sllr\olcs origlnados Eor las cepas yo mencanadas. y pora los esquemas
rotamisnto Kiltzados

solre tocko en s mmos de solmonelosis dande es
(aasldo:odo de primero ekeccion. ¢ bl

€] &ido NEIdixico como regresentante de las quinolonas no usradas, octio
Impidiendo o fase de slongocién del ADN, pero aun asl se presento resistencio
por muandadn. Los sfedos odversos san paro koS ubs  amalivos  Son
alteracionss digestivas y del SNC. €n los resultados. agul presentados puede verse

la efectividad del dcido nalidizico al presentarse una sensibilidad de Shigella spp
Salmonella spp y_Acromonas spp del (100%) paso cado uno, considerandose asl
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como  un de or L para e cso donde eROos
MITorgOnismos. Sean 10s Ggentes 50 an o o 3134

A de tos achi de e de okt -

jos de ellos o » o H © carto plaro resistencias

que puedan Bmitar sU Uso ants ol riesgo de fallas en el Dotamiento. Par o guUe es
tmportante que de manera periédica, se evolien ks Nuevas sales PISIIMmos O Ser
comasciolizudos o conocer ashl pusde ser SU expeacativa paro sU uso dinico,
debido a que en algunas ocasianes, o pesar de que no hon sido wilizadas en el
Tatamiento de podentes. pusden SIISHr COEaS resistentes.

Finolments nos hemos llenodo de antibiéticos de primera, segunda, tercera ¢
cuartn geoaracidn. asa dasificacidn continao slendo controversiol Y en o gue no
existe un ocuerdo uniforme: sin embargo. tados los chinlcos e Investigadores eston
de acuardo en ques posterior ol uso de antibidticos hemos fovarecido el cambio de
o primera generocidn de cepas “sensibles” o o segunda generacion de cepas
“resistentes”; estamos enfrontdndonos o o tercerm generacidn de cepas
“multiresistentes” y en un futro incierto a o cuarta generacion de cepas
“intratobiles”. SGio el uso raclanal de os antibidticos retardard o apariclén de esta
cuarta generacion.
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Zomcluaionce.

I1X. - CONCLUSIONES

La identificacidn de ks enteropatdgancs bocterianos de importancio médico
asociados o o diarrea oguda con ¢ Sin Sangre en NiBos menkres de Clireo ahos
fueron : Shugella spp, Campylobacter ~<pp, Salmonclla_spp @ Acromonas spp. o0 orcken
dececiente de atslkamientos. €n el caso de Dicstomonds spp 0o se obtae ningun

aislkamiento.

Lla frecuencia de Identificacidn para los casos de diamea liquda fee Shigella
spp como el enteropatdgenc bacteriono mas aistodo (8.3%) Ingdementandose su
frecusncia de ocuverdo a ko edad. Salmonclla spp ¢ Campylobacter spp s&lo se
aislaron  en  kxtantes(7.1%) para ambos vy preescokees(10.5 y  S5.2%)
resgectivamente. conrario o ko que se esperoba gue ks grupos mds ofectados
fueron los menores de 2 anos Sin embargo. debe tencrse en cuenta que en este
trobajo No se reqlizd ka identificacion de las diferentes biovariedodes de £ .ot lo
cuol tilene una gran importanca omo cousa de diamrea liquida asli como los
snteropaltdgencs bacdterianos anteriormente Mendonodos.

Lo frecvencia de Identificacidn pora los casos de diarrea agudoa con sangre
es simiiar a jo reportado en oros robayos realizodos en ogos paisas y en la Cd

de Meéxico, donde Stuyella sppr se encuentra con moyaor frecuencia (50% ). en nidos
v Salmonclla <pp son mas

de R4-60 meses (preescokares). Carmpyiobacter spp
frecventes en mencres de 11 meses (lactantes) con un 25.7% y 14.2%
respectivomente, degeciendo esta frecsenkia conforme se Indemento kb edod.
Pora el casa de Acromornus spp s magor frecuencla fue en menores de 11 meses
(loctantes) con un (5.7%:) degeclendo este porcentoje of indementarse la edod.

Stugrlla _~pr

De ocuerdo a la sensibilidod de los potdgenos alslodos
Salmoncllia_spp ¢ Acromonas o en el presente estudio. queda daro cuse
amplciiina y el TMP/SMX pa no son antimiaoblanos recomendados de primera
eleccion. debido o la alta resistencla gresentado por éstas cepas. debido al uso
indiscaiminado de los antimicqobianos en el manejo de lo enfermedoad diaereica. Por
otro lado kas quinolonos y el doranfenicol resultaron ser efectivas in vitro. Sin
embargo. es importonte seguir evalsando ka toxicidod de kas quinoknas en nifvos
Mmenores de cinco aNfos oaro iIntegrarse en kos Nuevos esquemas de ratomiento. Lo
cefotaxima como cefalosporino de tercera gensrocidn presentd resultados
satisfoctorios de semsibilidad hocio estos agentes stioldgicos; sin embxaergo, s!
estos antibldticos No son ¢ dos juicl e, su utliidad serd L al, por lo
qQue se requiers un Uso racionol y limitado de los antimiaoblanos paso gotar de

disminuir o superseleccidn de cepas resistentes.
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X.-SUGERENCIAS

Creemos que os necesario o identificacién ¢ tipificacién  de  los

anteropatégenos bocterianos, para cosmprender o importancia de cada uno de

slios en la eticlogiao y epidemiclogio de ko dicamea oguda con y SIn sangre en
meanores de clnco afos como el grupo mGs afectado.

Como es frocoente o aparicin de resistercia o los antimigobianos de

USO, recomendamos que se promusvan estudios de este tipo en diferentes

Panoramo mas compdeto v

actual en ko que respecta o lo susceptibilidod y resistencia de los enteropatogenos

bocerianos awhs frecsentes en nuestg 1Gn  recksciendo  osi la

mexbimonalidod por estas enfermedades §  seloccionar el trotomiento mas

odesodo.
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APENDICFE.
1R] ANTMICROSMNOS ™ >'- 3V

.- B-UWTRMICOS
€] rasgo Quimico comn es ko posesitn de un anilio (l-lactamico. gue
determing muchos de los propiedades que comparten: octividad frente o bocterias
grampositivas ¢ gromnegativos: mecanismo de ocion bactericddo inhibrendo la
sintesis de o pared celukar. efectos aversos poco toxicos, fendmenos de
hipersensibilicdad (anafikixticos: hipsrsensibilidad de tipo | de Coomisys y Gell), ¢
veslstanﬂo de tipo gomosdmica y eXxtrogomosdmica en peniclinas v algunos
inas.  principol we por ezimas  inoctivantes, (produccon  de  [i-

<
loctomosas), pero también por la pérdida o baja afinidod de unidn a los receptores
PaP,

Penicilinas: La benkilpenicilima fue la orimeramente aisloda o partir del
hongo Penicillirm notatuern, se hon obtenido nuevas peniclinas bien de origen
bloldgico o por semisintesis a partir del 4cldo penicilkanico. Quimicamente todas kas
penicllinns constan de un anilio tiazolidinico, otro [l-loctamico y vno codeno lateral
que es o que diferencia kas distintas penicilinas. la ampiclliina se ancuentra dentyo
del grupo de las a-amino-benclipenicihinas, tiene urva absorcdn oral boja cvando se
administro junto con kos alimentos. Cllm:cxneo(e se puede uttlizar en infecciones de
vias resplratorias, meningitis por £ triflie . listeriosis, salmonelosis. shigelosis,

Infecciones de vias urinarias etc.

PA CHjy
A-CO-NH-, CH,
%%
[« penicilinas

Cefalosporinas: son antlbléticos semisintéticos derivados de la cefamicina C,
producidos por Cephalosporium . Quimicomente consta de un anilio loctdmico y oo
dihidrotiazinico. €n el grupo de las cefalosporinas resistentes a las B-lactomasosse

sncsentra la cefotazimo.
R,-CO-NH.

ccfalosporinas
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£.- CLOFINFENICON

€l clarasfenicel tiene UNO estMaTwa QuiMica distinta © otos antibidticos: es
un derivado nitobencénico que fue obtenido o partir de Streptomyces Tenezuclae @
postertarmente por sintesis quimica. €5 Un atibIGtico de amplio especdro. pues
acio contro bocterias  grampositivas  y  negotivas.  esplroquetas.  rickattsias.
camidias y micopkasmas, €5 bacterniostotico. ouwnaque frente farmophailus influcnzae
se comporta como bactericida. Inhibe k sintesis protelca y se une reversiblemente
con los ribosomas 50S. Llos efectos adversos prindpaimente son hematoldgicos
(onemia apldsica, anemias hemoliticas). sindrome gris. newoldgicos La resistencia
Que se presenta principolmente es de tipo plasmidico por detoxicacion.

NO,

cloranfenicol

H CHCl,
D'g
3. QUINCOLONTS

Son un grupo de quimioteropicos que hon tenido un gran desarrolio en los
VitImos afos, se obtienen por sintesis Y su estructura basica es ko 4-quinaiona. Se

distinguen dos grupos: ks quinoionas No Auoradas. Que engloban entre otyos., los
écidos malldizico. oxolinico, cinoxocina y Acidos plro-mlda:o 7] plpernidlco €n el
grupo segundo de las qQuinolonas Auorodas e enasentran norflorocinag.

clpreflexacing, oflaxocing, pefloxacing y enoxacina entre otros. Todos ellas octvan
Inhiblendo lo ADN-glrasa, enzima que interviene en el superenmmoilomiento del ADN,
impidiendo por tanto, o fase de slongacidn. La resistencia es Tomosomica por
mrocidn y aofecta varlos ki, determinando diferentes tipoos de mecanismos de
resistencia. las no fluoradas son octivas frente o entercbacterias. Neiswria y
Haemophilus. Tisoen pocos efectos secundorios. y son los mas Hamotivos las
aleraciones digestivas y del sistema Nervioso central. Las quinolonas fluoradas se

an el tratamiento de Infecciones wWinarios, goastrointestinales, en

pueden emplear
infecciones sistémicas y en ks enfer Ch e 6 sexnsal prodhucidas por
Neisseria, Chlamidia ¢y Mycopl, 7

[=]

o
P . I3 COOH
d
e ~ icvl o y @NJ ciprofloxacina
; A
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.- COTRRODIRANOL & EFNCTRV -

€5 un prepgarado c sto par ko acckdn de selfe

compue:
®n una proparciénde S o 1. €I sulnnntolorol &s uno sulfamida de vida “intermedia™
Ambos se obtiensn por

Las suifs das son o G de o especro., muestran actividad
frente o grampositivos, gomnegnnvcs. clomidios ¢ algunos protozoos. Se
compoftan como boeriostaticos y ochuan inhiblendo la sintesis del dacido félico por
compmtitividad con el PABA. La resistencio gomosdmica por modificacidn de la vio

ica de sintesis del acido fOlico y sxtradomosdmica por disminucidn de la
permeabllidad. Tienen clerto toxicidad con efectos renales, hemdaticos, reacclones
de hipersensibilidad. hiperbilimusinemia y gastrointestinales.

€] oimetogrim interfiere en la sintesis del dcide folinico inhiblendo ko
hidrofolato-recductasa. La resistencia puede ser JomosAMIa O extTagcomosdmMica y
surge al perder las bocteriaos el mecanismo metobdlico que inhibe esta sustancio. €1
timetoprim es octivo fremte o cocos y bacilos gramnegaotivos. <on excepcidn de
P. aernuginosa y Bacteroides. la unién de los dos quimioterdplcos poterncia su accién
de forma sinérgica y oumento su eficacia. La el cotrier es idéntica o
la de las sulfonamidas, solvo lo aporicidn de efectos derivados de la actividod
antifolinica del gimetoprim. solwe todo an ko médulka dsea.

SO,
PNHU\O

CHy
HoN s NH,

trimetoprim sulfamectoxazol

a6



_rfbdadic

Final del periodo de soa«lén
ceTria.

ABECEXO: Foco de supaacidn demso
de un tejido, drgano o regidn del

CUBrpo.
ACETHACOON: lnuodxcidn de  un
radical acetilo (H,(O- dentro de lo
esTUtro molecukar de un compuesto
argGnico.

ADENIMS: Inflomocidn de una glandula
o ganglio linfatico.

MAOBIO: Micoorgonismo, aire
oxige-no pora conservar la vida. €l
axeptor final de hikdgenc es cl
axigenc molecusiar.

_Raeroblo Focuitativo: Organismo
anosrobilo, pero que bojo  clertoas
circunstancias puede aecer de la

manera aerdbico.
MUVIAA: Litwar del dolor, malestar o

lincomodidad. Mejorar
ANREROSBIO: Migoarganismo Que se
de-sarrolla en ausencia de oxigeno
molecuiar para conservar jo vida. los
oceptores finales de hidr son
compuestos como nitrotos, sulfotos
carbonatos.

Facwl Organismo

P "
aue en ge-neral gece de manera

v

aoerobia pero gue también gece en
arsencio de ozigenc.
Fendmeno de

interfersncio del metabolismo o o
Funcién de un Wsmo d.&eﬂmnndo
or otro @SIructL e
semejants. Llos dos  CoOMEUBSIOS
tlenen fundaones similares: pero, son
difemtes en su esthao.

RISGANA: Disminuién por debajo de o
normol de ertrocitos, hemogiobina ©
hermotocito.

Annmie aplbsia: Aesulto de o
insuficdiente produccidn cehsioe en

mbchia Ssao.
Rnsmia Memeltica: Resuita de o
destnucidn excesiva de los engocitos.
ANETISACTEAIAND: Agents que impide
el gedmiento de las bocterios o las
destruye.

ARNMMOTICO: Sustancia producida poe
migoorganismos capaz de inhibir o
destruir o oTos MIgorgOni SMos.
ANTICOLUNERGICO:. Rclativo o. que
QA COMO © CoUSQJdo Por UN agente
colinergico.

ANTICUEARALO: Sustoncia natwal o
inducida por exposicidn a un antigeno
vV qQue reacciono cantta ontigenos
especificos.

ANTIEMETICO: Que previene o alivia
la ndusea o el vémito
ANTIGENITUIDAD: Capxo)dendd para
producir uNO respuesta inmunitoria. €1
estodo o calidod de ser antigenc.
ANNAENICO: Relativo o lo reoccclén
Que oauTe cuando sSe iIntoduce LNo
sustoncia extrono en LN tejido
viviente.
L] MO: Cuciquier sustoncio que
Provoca una respuesta inmunoldgico.
ANTIMICAOBIAND: Agente que
destnape migablos =3 evita su
gecimiento.

KRNTTTOXINA: ﬁ\ncue'po eloborads en
el coerpo. capar newutralizar
determinado toxing.

AXNTOMATIC

ATROMA: Reduccian ooal  adguinda
an el tomahco de uno cdiula, tejido,
Grgono o regidn del amrpo,
puede ser fisiolkdgica © potologico.
SACTERCMIN: Fresencic de bocterias

vivas en o sangre.

87



mng-nt-qu-m

.amm froteino producida
por uno bocteria. letal paa otras
boctetas que Se encuentron en
estrecha relocion.

SACTERIOSTATICO: OQue inhibe «l
ecimiento e las bacterias.

CEFMLEN: Dodor de cobeza intenso
COTOTOXINA: Sucro natural o Inmune,
capaz de lesianar a clertas lukas sin
lisis. fAgente quimico que mota
cdluiars.

COUCINA: Cualguiera e las diversas
bocteriocinas  octhvas  contrfa  cepas
particulares de F ool u otras
enterobocterias.

€OUCO: Doior abdominal ogudo
pParoxistico, por controccidon del muis-
culo liso, cbsbruccion o torcmiento
COUNEATICO: Tipo Jde  octividod
tipico carocteristica de la acetilcoling
© de ogentes QUE SeMejon SuU accion
COUTS: Inflamacipon del coton
CONVALECENCIA: €tapa de
recuperacion grodual de lo fuerzo o o
salud tras una enfermedod o lesion.
COPROCULTIVO: Cultivo microbioldgico
de la materia Fecat.

COSMOPOUTA: Comiun a muchos
lugares del mundo.

CURRCION: Proceso de lograr ko sakusd.
Aestauwacion de paones eafermas.

CHOOUE MIPOVOLIMICO: Causado
por Jdisminucidn del volumen
sanguineo ciraslante, por pérdida de

sangre © plasma.
Dersc los intestinos.

Evacuar
DEFOMTON: Moterial evoasodo det
intestino. Heces.

sustancia,
compuasto o del coerpo Y sus tefidos.
DETOXICACION: Proceso por el que
una SUStarkia toxica en el cuerpo se
tronsformo en un Compuesto(s) mas
fociies de exgetar Sean tancos o no
DIRAREN: Enfermedod gostrointestinal
corocteri zoda por aumento en
frecuencia vy contenido acuaso de las
evocsaciones.

. Rgeda ocuwosa & liquida: €vocva-
ciones con evidente predominio de
liquidos: cupa durocidn es Inferior ©
igual o res semonas
_Agudo <c¢on sangre:
compuestos fundamentalmente de
materia fecol liquido, en las que se

estrias  sanguinolentas g
moco
_Crénica: Se caracteriza por
Mmantenerse superior o 2-3 semanas
_Diorrea del viojero: Se presenta
Tansitaoria con espasmas obdominales
qQue se observa o menudo en turistas.
DISENTERIR: Evacuaciones numerosas
de escaso wvolumen. compuestas
fundamen-talmente de moco Y sangre

con poca moterio fecal. pude bhaober
colico y fiebre.
_Amiblana: Amibiasis grave.

Ulceracion grave del Intestino grueso
por Fhistolytica

_Bacdiar invasidn del colon principal-
mente por bocrerias potdgenas como

Shugella spp.
DASFAGHA: Dificultad o incapacidad de

sohxlon se disocla en lones  es
capaz de conducltr una  coriente

eléctrica.
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SHDEMICO: Poculiar de clerta regidn o
cormunidad. Dicese de enfermedad
que sucede de monero MAs © MeNos
constante en clerta kocalizocion.
CHNDOTOXING: Sustanciao Que contiene
complejos lipopolisacaricsos precentes
en o pared celuiar Jde al
MHOOOr QanNi SIMos erincipalmente
bocterias gramnegativas, relacionodos
can fletwa, doque, Tombocitopenia,
leucopenia transitoria

ENFEAMEDAD: Alteracidn de la funcion
© estructura de cuaiquier Organo, ©
sistema del Cusrpo.
ENTEROPATOOEND: Cousante de
enfermedad intestinal
ENTEROTOXINA: Toxina especifico
para ko mucosa intestinal

SNZIMA: Sustancia  catalitica  de
naturalezo proteica.

EMDEMICO: Enfermedod que ocure ©
tiende a oaarir en brotes extensos. o
con frecuencio superior a la rormal
EMTEUO: Capa superfical de
mucoso o piel.

ESFRCELACTION: Neaosis. Gangrena.
€SPameEn CUNIKO: Muestra que se
toma para el diogndstico o estudio.
€STAMNDAA: Formo estoblecida Jde
colidod. Sustancio de carocteristica
conocida, utilizoda para comparacian.
CSTREMMIENTO: Dificuitod © imposi-
bllicdod para evoouor el intestino.
AL Lbtre de migoorganismos
vivos. No fertil.

€ESTUDIO:

_De ocusrdo con io interferencio del
tnvestigador en el fendmeno o

fendmenc  estudiado: Transwarsal.-
Cuardo se mide una solo wez o

kol L .- Cuorvio se
mide en varias owasiones o vanaole.
para ver su evolucion en el tlempo.
_De ocuerdo al periocko an el que se
capta ko infarmaoacion
retrospective - €studio [SV. 7
1informocidn se obiuvo anteriormente a
su planeacidn. Prospecivo -€studio en
el que toda lo informocidn se recogesd
de acuerdo a o planeacidn

Dascriptivo solo  cuenta con  uno
poblocion la cual se pretende desaibir
en Funcidn de sus varnobles
Comparativo -cvando  existen dos o
mas poblociones y donde se quieren
comparar algunas vanobles.
ENOLOGHA: Irvestigacion de cousa(s)
de la enfermedad. de forma directa y
predisposicidn Y modo en que actuan
EVACURCION: Vactamiento de
cuakquier mataria por via notural cel
cuerpo © por obermuwas artificioles.
Defecocion.

EXCRETA: Maoterial de desecho
HTOjOdo © SeParado de un organismo
EXOTOXINA: Toxina cxgetoda por
migoorgonismos Vivos y puede
obtenerse posteriormente en filtodos
libres de bacaterias, sin muerte o
desintegrocion del migoorgonismos.
FARMACO: Agente o sustoncia simple
© compuesta, Que se adminisbgo a un
organismo con fines terapéuticos.
FENOTIFO: Expresidn visibie del geno-
tipo. Swmo totol de rasgos visibles
que carocterizon o los miembros de un

grupo.
MEBAE: Clevacidon de la temperahsa
corparal por enclmo de ko normal.
_Flabre entérica: Flobre tifoidea.
Fietwe parotifoidea.

FOCO: Sitio Princtoal de una
enfermedod.
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POSPOARAOON: Estertficacion de
compuestos con aoido fosfarico,
PRECUENCINA: COmputo; suma. Nuomero
S VIS QUe OOATE un wolor dodo de
1o obserwacién.

GRETAMS: inflomacidn gastrica.
GASTROCNTERIMS: Inflamocion
QASLTICO € Intestinal.

OdN: Unidod de Donsmision de
carocteristicas hereditarios el cual
ocuma  un lugas  delinido en el
TOMESOmn.

GENOTHO: Constitucidn  hereditario
de un organismo que rasulta de <u
combinacion gendtica particular,
GRAMNEOATIVO: Migoarganismo
qQue en medio de citivo No retsene el
wlwrante y se tide solo con la
contratincidn aporeclendo de color
1osa.

GARMPOSITIVO: Migoorganismo que
con la tincdn sl retienc ko violeto.
opareciendo da color arul.

HECES: €Exaecidn intestinol. de
alimento sin absorber, moterio no
digeribie, segeciones intestinales y
bocterios.

HEMROLUTINAQON: Aglutinocién
{unidn) de los eritrocitos por
anticuerpos especlficos o por virus
hemogliutinantes.

HEMOUSINA: Sustancia que libara
hemogicbina de los eritrocitos.
HEMOUSIS: ruptura de los erltrocitos.
Alrededor de una colonia cuitivada en
ogor songre la hemolists pucde ser:
a- 2ona de hem. incomplcto
{verdosa).

—B.-zono de hemoslisis completa.

solino  Ffisiologico v ot como
estandar.

MPOTOMICO: Que Liene presion
osmitica menor que la sotucidn salina
ftsiologica.

MITOLOGHCO: Que pertenece  al
tejido.

HISTOPATOLOGHA: €studio de
combios micoscbpicos visibles en el
tejdo datocko.

INCIDENCIA: indice Que da =Y
Proporcidn de personas que adquieren
wna enfer-medad o ranstorno dodo en
un tempo especifico.

NDICE MITOTICO: €n mil celulas,
Nnomero de  ellas que  sston en
division.

INRAMACON: Reaccian de los tejidos
a o lesién carocterizoda dinlcomente
Por  calor.  inchazrdn,  enrojecimiento,
dolor y perdicka de o Funcidn.
INMUNE: a sohlo del atoque.
Protegido contro alguna enfermedad
INMUNIDAD: €stado de un argontsmo
wivio por medio del asol resiste o
vence o ka infeccion.

INMUNIZACION: Accion v efecto de

Inmune.,
Que oroduce

wvolverse
INMUNOOCEMNICO:
inmunidod

INMUNOOENO: Sustancia capaz de
estimular uNo respuesta inmune.
HISURMCHINCGR AENAL: Reduccidn en la
funcién renal.

M WVITRO: €n vidrio: relativo o un
Proceso o reoccidn que se lleva a cobo
en U caja petri o tubo de N
10 VIVO: €n el organismo viviente.
SOENZIMA: Cuiquiero de kas formas
elecroforéticamente distintas de una
enzima que tiens ko misma funcidon.
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a ua
solucidn en o cp. Ias cshias O tejido,
mantianen su estado normol

LACTANCIA: Periado dusante e csol un
NnifRo es alilmentado con kede motermna.

LACTANTE: Bebe. Nie = 12meses o
menos O segun algunos altenos de 2
afos de edod o mecos. Giotwo
durante el periodo de loctancia. Nido
o animol gue anm o ha sido
destetado.

LESION:  Altertcién estuctual o
funcional. debida a enfermedod
(olteracion marfokigicn). Resultante
de lastimodura. herido o doho
LETRL: Que prochxo muerte.
LEUCOLITO:

SONGUINBOS.

UPOFILICO: Lipdfilo, que tiene
ofinidad por los lipldos.
USIS: Desintegracidn,
sepo-racléon.

UTICO: Que cousa lisis.
LOCUS: (piural LOC). lugar, sitio. €n

blancos

disolucidn,

AITRCON: Pecyselo o
moderaco. Cambio oan o=
coracteristicos de un rganismo  por
alteracidn del material hereditario.
WAUSEN: Sensacidn de molestor con
recharo ol alimento y tedencia o
vomitar
NECROSIS: Muarte patoldgico de un
de iuias en Moo Con
células vivos.
NEOMAUR: Formadan e tejido

PADECMMNTO: Sufrimiento (fisico o
maoral).
PAUATIVO: Que ST occion

atsruadonm O ranruailiawte, oero no
anrativa.

PAROXISTICO: Crisis © lnTomento

penddico en el progreso de una

enfermedad.

PATOGENIA: Origen y evohxidn de
medod

PATOCEND: Cue es
producir una enfermedad.
PERISTALTISMO: Onda progresiva de

conroccidn que se obseno en los
conductos,

’ o "

copar de

[=, o O causa de
la presexico  de miaoagonistnos
Pidgenos en ta songre v formoxidn de

del abdomen o del Intestino.
METRBOUSMO: Suma totol de todas
s reacciones bioguimicos en el

(sintéticas) v

&n
de un gnapo metito (CHy-)
MOABIIDAD: Estado o condiclén de
enfermedad. Aslacion del MImMerc e
ndtviduos enfemos

ruos de NeMerc de Mmuertes an una
pololocion.

MIgoorgon) simo e

que tienen uno et

ToELoNMo en UN ENTC especifico do!
tiempo.
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olmocenamiente . Organismo viviente
que sostiene el gecimliento de un

RESISTENTE: Implica que el micgoor-
Nno es inhibido por kas
oncenttociones de ko droga Que
puesdan alcanzorse

SALUD: E€stado de equillbrio dinamico
entte el organismo  su ambiente Que
mantiene la integridod estructwal y
Funcional de!l organismo. Bienestar.

estado toéxico febril por infeccidn con
Migoorgantamos pidgenos con o sin
septicemia asociada.

SEROTIPO: Subclasificacion. Tipo
serokdgico. que se distingue en base
a su composicldn antigénica.
SINDROME: Grupo de sintomas y
signos qQue caracterizan o
enf

SINEAGICO:  FAccion  conjunta  de
dos tipos de MITOOrGONISMoOs .
Potenciacon.

SINTOM®: Alteracion o trastorno FHsico
o mental que cornchuxe a molestios o
Quejas.,

SUSCEPTISLE & SEMIIBLE: Impiica que

qua e aistomiento puescs ser inhibido
por  concentraciones de  ka  droga
okonradas por [ QMmN STOCon
porenteral  de  dosis mdxmas: el
antibidtico puede ser soleccionodo. pero
deben c otras opc

€sh L pora vacor
o vejiga © INtesting sin QUE S8 ProduIca
BYOCLOCION

M e para
efectuar o curocidn © el maneio da o
anformodad .

TERMOLABR: Sosible ol calor. que pucde
ser alterado o destruido por &l
TEAMOEITRABLE: fResistento a as
alteraciones prochucicars por wna
slevecidn de ko temperoara.

TOXEMMR: €itado en el que (o sangre
contiane prochxtos taxicos producidos par
las cehbas del oNGANISMmO  ©  Por
MITOMGQNI SMos..

TRARSDUCCION: Transforencio dal
materiol geneatico de una bocteriao o otma.
POr medio de UN VITUS BoNSPoNador.
TRANSSOAMAMTON: Adquisicidn =
proplecades genaticas por ko caEtockon
de ADN litre .

S ot gend-ticos
quo  puedon mowverse eonge  los
gomosomas © entre cOMosomas
pkesmidos.

TROFOZIOITO: €stado aciva, mdvil de

alimentocidon Ppropio gque muestron oS

protoroartos.

VECTON: T sport:

NISMOos de un organismo Infectodo o ou'o
VENOCLEBE: inyeccdn de sustancias

nutritivos o de frmacos on una vena.

VIRULENCON: Malignidod; nocividod,

infectividod. Poder de un migoorganismo

pora producie enformedod.
vonno- Vociamiento del contenido del
eOMOGO Q traves de ka boca.
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€] SeneweTVSaSs -

NC SMN: Agar Carodn.
RC TM: Rgar Cartsdn.
ADM: dcicdo desoriritamscieico.
AC: antigeno de foctor de
cotonizaciGn (CFA).
e wia y esf ento
AP : ackenosi-mono-fosfato ddico.
AMS: sistemo automiaoblo.
NN: Scido nolidixico.
AAN: ocido ribomxieico

ARN, : mansajero.
_AANK, : ribosomal.

ATCC : american type cuiture
collectian.

ATP: adenosii-tri-fosfoto.

8I: Brain Heart Infusion Broth.

CF: cefalotina

CIT: Agar de Clooto de Simemons

CMN: Centro Médico Nacionol.

Ceol: coloboradores

€S: Caldo Selenito de Sodio.

Da: dokthons.

Q@CEM: Escherichio coli
sntercodherente.

_GCER-BR: agragativa.

_GCER-D: dituso.

_GCER-A: tocal.

QCON:_Escherichia coly

S Orahemorragica.

QCO:: Escherichia cols

SCeP:_Escherichia coli .
QCHEY: _Escherichia coli enterctoxigénica.
_GCAT-T&: termosstable.

_GCET-TL: tenmaldbil.

€3L: Agar €Esculina

PARS: sistema de marcoge fluorescents.
FOR: foctor de entercodherencio €AF).
PE0: Agar de Fenilalanina

OMP: guanocil-mono-fosfato cicasa.

O@%: Agar Gelosa Songre.

GS/R: Agar Gelosa Songre

M: hospital

: horas.

Bem: hemolisis.

Hep-R: linea celular derivadas de
laringe humano

IM: via de odministracidn
Intrasmrsauiar,

IMASS: Insrituto Mexicano del Seguro

Soaal

1RO: Coldo Inositol.

I¥: via de adminisgoddn ingovenosa.

L: liros

Lac lactosa.

LEDs: serie de electtodos emisores de

sz

US: Coldo de Lisina Descarboxiiasa.

M molor.

SARL: Cakdo Malonoto.

MMAN: Caldo Monitol.

AM: Agar de Mueiler Hinton.
MG concentracidn minima inhibitoria
MO : Medio Movilidad ndol Ormnitina

Bald: N-acetliglucosamida.

Balk: icido N-acetilmadmico

P8CCLS: National Commitee for Clinical
oloratorny Starndar

N0, : Agar para Nitratos.

O/F: Medio Basico de Hugh v Leison.
4xido-fermentotivo (ghucosa)

OMS: arganizacidn mundial de la
solkud. (UHO).
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SHC: sistemo Nenvioso central.

Sert saroitol.

3% Agar pxra Saolmoneiia y Shigelia
88 -ah:lon sd«-: lqoldntcn

TAP: Timetoprim.

TX: vatamisnto

TSi: Agar de Hiero Tripke ARcor
VDS difosfato widina

WG urvickadies formarioras de
ookordars.

WP: Urvdodt mebdico farmiliar.

GEP: mancfosfalo uridino

WINOEP: Forwio de las Nociones Unidas

Ao o infandao,

W ur IS |f s

“m““MOﬂlm

madica en Enfermedades infeciosas y
tartas

Parasi
UheE: Caldo Urea.

VEF: United Shates Pharmacopeia.
VERD: linsa caluiar derivada de rifdn
de mano verde africano

YO: via de advmninistracion oral.

WY, 'verotoxina tipo 1

W, verotazina tipo 2

ID: Agar Xlloso-Lisino-Desoxicolato

K: (Hito...) 10°
- (mili. ) 1073
a2 (mlao“.)lo"

x": Ohi csadvada
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